MEDICINSK KOMMENTAR

AVSTA FRAN ONODIG
COLONRONTGEN!

Cancermisstanke kan avfardas med skarpt diagnostik

Colonrdntgen
vid utredning
av funktionella

tarmbesvar?

| ett oselekterat primarvardsklien-
tel stér digestionsorganens §ukdomar
for en betydande del av bestken. Ett
av devanligastetillstanden &r colonir-
ritabileliknande besvér. Aven om
manga allmanlakare forsoker se hel-
heten, lugna den oroliga patienten och
foranstalta om  livsstilsforandringar
(och eventuellt forskriva bulkmedel),
blir ofta colonréntgen och rektoskopi
utfordaunder det forstahal varets kon-
takter.

Finnsdet ndgon studiesom visar att
colonrontgen for patienter under 50 &r
tillfor nagot diagnostiskt som ocksa
terapeutiskt far konsekvenser for pa-
tienten; detta i sidana fall dar ingen-
tingi anamnesentalar for inflammato-
risk tarmsjukdom, och dar varken kli-
nisk undersokning —inklusive palpa
tion per rectum —eller SR, Hb och F-
Hb x 3 tyder p& ndgot onormalt?

Uppvégs en eventuell vinst — om
man hittar coloncancer hos ndgon en-
stakaindivid —av nackdelarnamed de
mangas utredning? Nackdelar i form
av stralning, forlangda vantetider p&
rontgen och Kkostnader —for patient
och samhdlle. Ar det rimligt att accep-
tera en viss riskdkning—om den
finns — som ett exempel av manga pa
att sukvardens diagnostiska resurser
tycks vara obegransade nér de skulle
kunna disponeras om, exempelvis till
rékavvanjning. Kan kostnaderna for
tjocktarmsréntgen  uppskattas  for
gruppen patienter med colon irritabi-
le-besvar?

Bengt Jarhult
distriktsl&kare,
Kyrkhult/Olof strém

*

L &kartidningen har bett docent Stig
Fasth att kommentera dessa fragor.
Hans svar har fétt formen av en medi-
cinsk kommentar hér intill.

Lasarreaktioner valkomnas — lik-
som liknande fragor for omprévning.
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| Lékartidningen 30-31/95 referera-
des ett ansvarsdrende under rubriken
»Varning: Missade coloncancer bakom
andrade avforingsvanor och viktned-
gang». Just risken att missaen cancer &
sannolikt det viktigaste skalet for att
skrivaremiss for colonréntgen. Under-
sokningen ar emellertid péfrestande for
patienten och tidsddande, kostsam for
sukvarden och, som nyligen rapporte-
ratsi L&kartidningen [1], kani vissafal
orsaka cancer.

Det finns darfor anledning att analy-
sera riskfaktorer for kolorektal cancer
med syftet att belysa om man oftare &n
idag kan avsta fran rontgen, speciellt
nér det géller yngre patienter.

Cancerincidens

Kolorektal cancer & starkt dders-
korrelerad. Av de 5139 nya fal som
rapporteradesi Sverige 1992 var endast
74 patienter (1,4 procent) under 40 &
och 255 (5 procent) under 50 ar [2].
Drygt en tredjedel av tumorerna &r be-
l&gnai rectum, tillgangliga for diagno-
stik med pal pation och/eller rektoskopi.
Detta innebér att omkring 170 colon-
cancertumarer diagnostiseras arligen i
adersgruppen under 50 &r.

Eftersom 20 procent av patienterna
med coloncancer opererasakut for ileus
eller perforation, soker sannolikt endast
ca 140 av dessa 170 patienter for sina
symtom i varden.

Alder och rontgenfynd

I Norge, med sina drygt 4 miljoner
invanare, utfors enligt Steine och med-
arbetare arligen ca 40 000 rontgenun-
dersokningar av colon [3]. Motsvaran-
de siffrai Sverige torde vara uppemot
100 000 undersokningar. | dennastudie
analyserades ocksa adersfordelningen
hos 2416 konsekutiva patienter som
genomgick poliklinisk colonréntgen
med dubbelkontrastteknik under aren
1990-91 pa remiss nastan uteslutande
frén |akare inom primérvéarden.

Intemindre&n 535, dvsvar femte pa-
tient, var under 40 &r. | denna dders-
grupp pavisades divertiklar hos 25 pati-
enter (5 procent), polyper hos 18 (3 pro-
cent) och cancer hos endast en patient. |

Omprovningen

| detta nummer inleds en artikelserie i
syfte dels att ifragaséatta sddant som
anses bygga pa erfarenhet, dels att
forsdka ge klara besked om det
vetenskapliga underlaget for vanliga
rutiner.

adersgruppen 40-49 & foretedde 17
procent av de 334 patienterna diver-
tiklar, 9 procent polyper och (1 procent)
(fyra patienter) cancer. Det diagnostis-
ka utbytet var storst i aldersgruppen
60-69 ar, dar halften hade divertiklar,
16 procent polyper och 5 procent can-
cer.

Aldersférdelningen dverensstamde
med den for de vuxna som sokte |&kare
i primérvarden om man utesl 6t gravidi-
tetskontroller. Alder som riskfaktor for
kolorektal cancer tycks inte ha haft n&
gon avgorande betydel sefor besl utet att
skrivarontgenremiss.

Liknande erfarenheter har redovisats
i en engelsk studie av indikationer for
colonutredning bland allmanpraktise-
rande l&kare[4].

Symtom

Steine och medarbetare har ocksa
analyserat symtomens betydelse som
prediktiv faktor for kolorektala tumo-
rer. Av symtomen distension, buksmér-
ta, trotthet, &ndrade avféringsvanor, il-
lamé&ende, viktnedgang och blod i avfo-
ringen var endast detvasistnamndafor-
enade med statistiskt signifikant dkad
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forekomst av kolorektal cancer [5]. Lik-
nanderesultat har redovisatsi en svensk
undersdkning av patienter remitterade
for colonréntgen frén primarvardsl aka-
re[6].

Av 164 patienter med nyupptéckt
kolorektal cancer som handlades vid
kirurgiska kliniken, Ostra sjukhuset,
Goteborg, under &ren 1993-1994 var
endast tva under 40 &r. B&da var man
och bada hade rektal cancer med karak-
teristiska symtom i form av uttalade
trangningar forenade med blod- och
slemtillblandad avféring och med pal-
pabel rectal cancer.

Den ene, en 38 &ig mentalt retarde-
rad man, hade forutom rektal cancer tva
coloncancertumarer, massiv levermeta-
stasering och ett tusental colonpolyper.
Han hade inga sléktingar med polypos,
men hade en mutation i APC-genen
(adenomatosis polyposis coli) sdsom
vid familjér polypos. Den andre, som
ocksd var 38 ar, hade en solitar tumor
och genomgick kurativt syftande opera-
tion.

Fyraav de 164 patienterna hordetill
adersgruppen 4049 &, varav tva hade
rektalcancer med karakteristiska sym-
tom. De diagnostiserades med rekto-
skopi i andutning till det forsta bestket
i primarvarden. Hos en tredje patient
med hdgersidig coloncancer pavisades
utbredd levermetastasering vid ultra
ljud utfort pd grund av gallstensliknan-
de smértor. Den fjarde patienten, en 38-
arig kvinna som opererades akut pa
grund av ileusorsakad av en cancer i co-
lontransversum, hade daremot drabbats
av »doctor’s delay». Hon hade tva mé&
nader fOre operationen sokt pasin vard-
central for bukbesvér, som tolkades
som colon irritabile. Med facit i hand
var anamnesen emellertid inte alls for-
enlig med denna diagnos, utan i stéllet
typisk for ett Gvergaende subileustill-
stand.

Med undantag av subileussymtom &r
buksmaértor si pass okarakteristiskavid
coloncancer att deinteér till hjalp for att
sdllaut de patienter som bor colonront-
gas. Andrade avféringsvanor anges i
ala larobdcker vara en indikation for
utredning med tanke pa cancer. Begrep-
pet & emellertid mangfasetterat. For-
stoppning i bemérkelsen hard avforing
med |angaintervaller & inte symtom pa
cancer, medan defekationstrangningar
kan vara ett tecken pa rektalcancer.
Blod i avforingen som hematochizisel-
ler melena & déremot alltid indikation
for utredning.

Manga foredrar koloskopi framfor
colonrontgen.Védjer man réntgenun-
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dersokning skall denna foregas av rek-
toskopi eller sigmoideoskopi.

Cancerhereditet

Slaktanamnesen & en viktig, men
sannolikt mycket férsummad del i iden-
tifieringen av individer som |6per hog
risk att drabbas av kolorektal cancer.
Arftlighetens betydelse for cancer har
under senare &r ront stor uppmérksam-
het genom den snabba utvecklingen
inom molykelargenetiken [7, 8]. Vid
den autosomalt dominant nedarvda
sukdomen familjér adenomatds poly-
pos, dar 50 procent av barnen riskerar
att drva sukdomen, har den genetiska
defekten lokaliserats till kromosom 5.
Anlagsbérardiagnostik kan nu utforas
genomanalysav ett blodprov, vilket ny-
ligen nyligen rapporterades i L&kartid-
ningen [9].

Dessa patienter, liksom riskindivi-
der, omhandertas i speciella program
och blir darfor inget problem for pri-
marvarden. De utgdr dessutom bara
omkring 1 procent av samtligafall.

Hereditér icke polypos coloncancer
(HNPCC), som ocksa & en dominant
nedéarvd sukdom, &r i detta samman-
hang mer intressant, eftersom dettacan-
cersyndrom star for 5-15 procent av
cancerfalen [7]. Enligt Amsterdam-
kriterierna skall HNPCC definieras
[10] som att:

1. Minsgt tre sléktingar skall ha veri-
fierad kolorektal cancer och en av dessa
skall varanédradlakt (fordlder, barn, sys-
kon) med de andratvg;

2. Tvapavarandrafdljande genera-
tioner skall ha drabbats;

3. Hosminst en av d aktingarnaskall
diagnosen hastéllts fore 50 ars alder.

Dessadtriktakriterier har dock tagits
fram i vetenskapligt syfte, och ger dar-
for en underskattning, bl a pa grund av
att for sma dakter inte kan uppfylla
samtligakriterier [11].

Medelaldern vid diagnosav HNPCC
& endast 45 &r, jamfort med omkring 70
ar vid sporadisk cancer. Tumorernakan
upptrada redan fore 20 ars alder. Lik-
som vid sporadisk cancer uppstar oftast
den malignatuméreni ett adenom, men
ar i motsatstill sporadisk cancer oftalo-
kaliserad proximalt om vansterflexuren
och & mangaganger multipel. Genetis-
ka defekter, belagna pa kromosom 2, 3
och 7 har nu identifierats [8, 11], men
mutationsdiagnostik & mer komplice-
rad én vid familjér adenomatts polypos
och &r darfér &nnu ingen rutinmetod.

For att fanga upp dessa patienter
bland det storaantal som soker for buk-
besvar & det alltsdav stor vikt att taupp

en sléktanamnes. Om patienten uppger
att fleraanhériga har opererats eller av-
lidit i tjocktarmscancer foreligger en
klar indikation for utredning. Vid miss-
tanke om HNPCC gors denna bast ge-
nom koloskopi, som ger sékrare dia
gnostik av adenom &n colonréntgen.

HNPCC indelas efter sin upptéckare
i Lynch syndrom | och |1, dér det vid
syndrom | endast férekommer colontu-
morer medan det vid syndrom |1 ocksa
forekommer gynekologisk och uroepi-
telial cancer samt gastrointestinal can-
cer med annan manifestation &ni colon.
Uppgift om att andra cancerformer &én
kolorektal cancer har forekommit i
slakten starker darfér ocksa indikatio-
nen for colonutredning.

Risken att drabbasav cancer & emel-
lertid férhdjd aven om det inte forelig-
ger ett familjart cancersyndrom. | Eng-
land & risken hos populationen i sin
helhet 1/50 att drabbas av kolorekta
cancer. Den okar till 1/17 redan med en-
bart en néra slékting med sjukdomen,
till 1/10 med en slékting som var under
45 &r vid ingjuknandet och till 1/6 med
tva néra daktingar med cancer [12].
Dettaunderstryker ytterligare vikten av
att slaktanamnes skall ingai utredning-
enav patienter som soker fér bukbesvér.
Dettagéller inte bararelativt unga pati-
enter utan @en &dre med kroniska
magbesvar, dar det blir en starkareindi-
kation for upprepad colonutredning ef-
ter fordagsvistretill fem & om det fo-
religger hereditet for kolorektal cancer.

Ockult blod i avféringen

Flera stora randomiserade studier,
bl a den svenska [13], har visat att
screening genom undersdkning med
Hemoccult av ockult blod i feces leder
till att en stérre andel har gynsammare
cancerform (Dukes A) i testgruppen &n
i kontrollgruppen .Tvastudier har dess-
utom visat en l&gre mortalitet i de un-
dersokta grupperna [14, 15]. Dessare-
sultat talar for att man genom bestam-
ning av blod i feces (F-Hb) kan minska
risken fOr att missaen cancer. Man mas-
te emellertid da haklart for sig att sen-
sitiviteten for att upptéckacancer inter
hundraprocentig. Med Hemoccult I1-
test utford tre ganger pa ett adekvat sétt
ar sensitiviteten ca 80 procent for kolo-
rektal cancer medan den for stora (> 1
cm) benigna polyper ligger omkring 40
procent [16].

Hos en patient som & under 50 &
och som gdlv inte har noterat blod i av-
foringen i form av hematochezi eller
melena kan bestéamning av F-Hb emel-
lertid ge ett stod for att avstafrén colon-
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rontgen. Avsaknad av jarnbristanemi,
som &r relativt vanlig framfor alt vid
hogersidig coloncancer, ger ytterligare
ett stéd for detta beslut. Normala blod-
vérden talar dessutom emot att patien-
ten har inflammatorisk tarmsjukdom,
som ju ocksa kan vara en differential-
diagnos vid bukbesvér.

Konklusion

Den storamajoriten av yngre patien-
ter som utreds for bukbesvér med co-
lonrontgen foreter inga organiska for-
andringar, och sannolikt & intealades-
sa undersokningar strikt medicinskt
motiverade. En stor del av dessa patien-
ter lider av colon irritabile, som kanske
oftast diagnosti seras genom uteslutning
av andradiagnoser. Colonrdntgen utgor
da en viktig hérnsten som inger saker-
het bade for patienten och |8karen.

Emellertid kan en noggrann anam-
nes, som visar att symtomen uppfyller
de kriterier som uppstéllts for diagno-
sencolonirritabile[17], i férening med
ett negativt test for ockult blod, normal
rektoskopi samt avsaknad av hereditet
for cancer goraatt man tryggt kan avsta
frén rontgenologisk utredning av co-
lon.

Litteratur

1. Tondel M. Réntgenundersokningar en or-
sak till cancer? Debatt om |&gdosstralning
100 &r efter Rontgen. L &kartidningen 1995;
92: 2914-5.

2. Cancer incidence in Sweden. Stockholm:
Socialstyrelsen, 1992.

3. Steine S, Loken K, Laerum F. Age and sex:
underestimated selection criteriafor referral
to X-ray examination of the colon? Scand J
Prim Health Care 1992; 10: 35-8.

4. Nichols S. General practioners’ awareness
of colorectal cancer. BMJ 1986; 296: 308-
10.

5. Steine S, Stordahl A, Laerum F, Laerum E.
Referralsfor double-contrast barium exami-
nation. Factors influencing the probability
of finding polypsor cancer. Scand J Gastro-
enterol 1994, 29: 260-4.

6. Jensen J, Kewenter J, Swedenborg J. The
correlation of symptoms, occult blood, and
neoplasm in patients referred for double-
contrast barium enema. Scand J Gastroente-
rol 1993; 28: 911-4.

7. ToribaraNW, Sleisinger MH. Current con-
cept: Screening for colorectal cancer. N
Engl JMed 1995; 332: 861-7.

8. Mecklin JP, Svendsen LB, Peltomaki P, Va-
sen HFA. Hereditary nonpolyposis colorec-
tal cancer (review). Scand J Gastroenterol
1994; 29: 673-9.

9. Lindholm A, Iselius L. Erfarenheter fran
mottagning for familjér cancer. Anlagsbé
rardiagnostik kan forhindra cancer. Lakar-
tidningen 1995; 92: 1915-8.

10. Vasen HF, Mecklin JP, Meera Khan P,
Lynch HT. The International Collaborative
Group on Hereditary Non-Polyposis Colo-
rectal Cancer (ICG-HNPCC). Special com-

I AKARTINNINCGEN o \/OI' VM O2 o NIR 1R o« 100R

munication. Dis Colon Rectum 1991; 34:
424-5.

11. Lynch HT, Smyrk TC, Watson P, Lanspa
SJ, Lynch JF, Lynch PM et al. Genetics, na-
tural history, tumor spectrum, and pathol o-
gy of hereditary non-polyposis colorectal
cancer: an updated review. Gastroenterolo-
gy 1993; 104: 1535-49.

12. Houlston RS, Murday V, Harocopos C,
Williams CB, Slack J. Screening and genet-
ic councelling for relatives of patients with
colorectal cancer in afamily cancer clinic.
BMJ1990; 301: 366-8.

13. Kewenter J, Brevinge H, Engarés B, Hag-
lind E, Ahrén C. Results of screening, re-
screening, and follow-up in a prospective
randomized study for detection of colorec-
tal cancer by fecal occult blood testing.
Scand J Gastroenterol 1994; 29: 468-73.

14. Mandel JS, Bond JH, Church TR, Snover
DC, Bradley GM, Schuman LM et a. Re-
ducing mortaliy from colorectal cancer by
screening for fecal occult blood. N Engl J
Med 1993; 328: 1365-71.

15. Selby JV, Friedman GD, Quesenberry CP
Jr, Ewiss NS: Effect of fecal occult blood
testing on mortality from colorectal cancer:
acase—control study. Ann Intern Med 1993;
118: 1-6.

16. St John DBJ, Young GP, Alexgeff MA,
Deacon MC, Cutherson AM, Macre FA et
al. Evaluation of new occult blood tests for
detection of colorectal neoplasia. Gastroen-
terology 1993; 104: 1661-8.

17. Thompson WH, Dotevall G, Drossman DA,
Heaton KW, KruisKW. Irritablebowel syn-
drome: Guidelines for the diagnosis. Gas-
troenterology International 1989; 2: 92-5.

Se éven artiklarna
pa sidan 1541 och 1544 i detta nummer.

KORTKLIPPT

Proteinrestriktion
bromsar njursjukdom

En kost med 1&gt innehdl av protein
bromsar férsdmringen av kronisk njur-
sjukdom hos béde diabetiker och andra.
Det & dutsatseni tvAmetaanalyser, den
ena grundad p& fem randomiserade
kontrollerade studier med mer é&n 1 413
njurguka utan diabetes och den andra
pafem undersokningar av 108 patienter
med diabetestyp 1.

En tidigare metaanalys med féarre
njursjukautan diabetesgav liknandere-
sultat, men dessakunde inte bekréftasi
den stora MDRD-studien (Modifica-
tion of Dietin Renal Disease). Materia-
let fran denna studie ingdr i de nyame-
taanalyserna, som gjorts med olika re-
sultatmétt. Dessa var for de njursjuka
utan diabetes njursvikt eller déd, och
for patienterna med diabetesnefropati
olikamétt pa njurfunktion.

Desom gjort analysernarekommen-
derar for njurguka utan diabetes ett
proteinintag pa 0,6 g per kg kroppsvikt
per dag, men de pdpekar att patienter-
nas energiintag och naringsstatus mas-
teféljas nogaav |&kare och dietist.

Forskarna & mer tveksammatill rad
om proteinrestriktion vid diabetesne-
fropati men anser att det kan 6vervégas
for vissaindivider, t ex de som har pro-
gredierande proteinuri trots god glyke-
misk kontroll och behandling med
ACE-hdmmare.

Ann Intern Med 1996; 124:

627-32.

Forhojd risk fér ny cancer
efter Hodgkins sjukdom

Behandling av unga med Hodgkins
siukdom botar idag mer @n 90 procent.
Uppfdljning av 1 380 personer som be-
handlades med strél ning och kemotera-
pi mellan 1955 och 1986 visar emeller-
tid att de |6per stor risk att senare drab-
bas inte enbart av leukemi utan ocksa
av solida tumoérer. Det géller framst
brostcancer hos kvinnor, och speciellt
utsatta & de som stralbehandlades i al-
dern 10-16 .

Risken for leukemi steg stadigt frén
omkring 5 till omkring 14 &r efter dia-
gnosen for att sedan planaut. Risken fér
solidatumérer déremot fortsatte att 6ka
ocksa darefter. Den kumulativa risken
for en andra cancer uppskattades till 7
procent 15 & efter det att Hodgkins
sukdom diagnostiserats. Noggrann
uppfdljning av patienterna krévs.

N Engl J Med 1996; 334: 745-51,

792-4.

1519



