Evidenshaserad medicin

Cochrane-rapport om karotiskirurgi:

Tidig endarterektomi
vid karotisstenos rekommenderas

Sammanfattat

* Karotiskirurgi ar granskad
med Cochrane-metodik.

* Karotiskirurgi i form av
endarterektomi ar av nytta
for patienter med klar sym-
tomatologi och tat karotis-
stenos — om sammanlagd
morbiditet/mortalitet
understiger 6 procent.

studien i fraga egentligen inte hade a\  Forfattare
sett att analysera karotisendarterekt:
mins roll.

Scenen forandrades under 1990-t:
let, da stora randomiserade multicente
studier publicerades som gjorde att ke
rotisendarterektomi far anses vara en
de bast utvarderade operationsmetoder-
na dverhuvudtaget. Detta har haft stor
betydelse for att operationen natt accep-
tans. Det ror sig om profylaktisk kirur-
gi dér en fruktad komplikation &r post-dar kirurgi jamfors med icke-kirurgi av-
operativt slaganfall, vilket ju ar det till- seende patienter med symtomgivande
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stdnd som man avser férebygga med dedrotisstenos. Sokstrategin omfattade
kirurgiska ingreppet. ett speciellt register dver kontrollerade

Detta faktum har for 6vrigt didaktis- studier inom slaganfallsomradet, Med-
ka implikationer i patientinformations-line fran 1966, EMBASE fran 1999,
situationen. Healthstars och Serlines databaser fran

Malsattningen med denna 6versikl966, Cochrane Controlled Trials Reg-
ar att kommentera en systematisk littester samt referenslistor i relevanta ar-
I borjan av 1940-talet disputeradeaturanalys frAn Cochrane Collaboratiklar.

Gosta Hultgvist, sedermera patolotion avseende karotisendarterektomi Effekten mattes som sammanlagt ut-
giprofessor i Uppsala, pd en avhanddd symtomgivande karotisstenos [5]fall av slaganfall med kvarvarande
ling med titeln »Uber Thrombose undAnalysen finns i huvudsak publice-funktionellt bortfall och/eller déd, dvs
Embolie der Arteria Carotis und hierberad aven i Journal of Vascular Surgerfor patienten kliniskt viktiga resultat.
verkommende Hirnveranderungen». [6]. Studiernas validitet avgjordes genom
Denna avhandling hade sakerligen predefinierade kriterier. Metodologisk
ingen betydelse for karotiskirurgins ut- Metaanalysens kvalitet avgjordes avseende saval de-
veckling, men det ar intressant att note- material och metoder sign som rapportering. Data extrahera-
ra iakttagelsen att arteriosklerotiska le- Metaanalysen utgar fran en systemales av tva personer; vid olika bedom-
sioner i karotisbifurkationen hade ettisk dversikt av randomiserade studieningar beslutades genom konsensusdis-
samband med cerebrala malacier. Detta
utgor i sjalva verket den patofysiologis-
ka grunden for karotisendarterektomiTabell . Studiekarakteristika. Veterans Administration (VA)-studien &r utesluten frén sjélva me-

dvs det kirurgiska avlagsnandet av entaanalysen da resultatet ocksd inkluderade crescendo-TIA. Studien hade fé relevanta handel-
bolikallan i karotisbifurkationen ser och avbréts nar resultat frAn NASCET offentliggjordes.

ECST NASCET VA

Liten historik

Operationsmetoden boérjade utveckburation 1981-95 1987-97 1988-91

las i borjan av 1950-talet pa olika stalAntal centra 97 106 16
len; den forsta publikationen kom frarAlder, ar 63 66 65
London 1954 [1]. Operationen blev eta(Procent man) 72 69 100
blerad vid flera centra, medan den hacMediantid mellan sista symtom och randomisering, dagar 52

svart att finna acceptans vid andreMediantid mellan randomisering och operation, dagar 12 2

framfor allt pa grund av en hdg kompli-Medeluppfoljningstid, &r 6,1 5 1

kationsfrekvens pa en del hall. Forso..
till randomiserade studier gjordes, men
dessa var for sma for att ge ett statistiskt .
underlag [2] eller avbréts i fortid péﬁgﬁ);”f Resultat av metaanalys av ECST och NASCET. Procent och 95 procents konfidens-

grund av alltfér hdg frekvens av post

operativa slaganfall [3]. ) Stenosgrad, Relativ Absolut Antal att operera for att
Trots detta Okade operationsfreprocent riskreduktion riskreduktion forebygga ett slaganfall/dod

kvensen i USA fram till dess att en ran_ "o 48 (2763 67 (3010 15 (1031

domiserad studie visade bristande e50'69 i 25 :14)) 4'720'8‘8 7)) i §11_1225.)

fekt av transkraniell bypass mellan a ce <0 20 (0——44) 22 (0-4.4) 45 (22-0)

rotis externa och interna [4], trots at
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kussion. Dataverfordes till ett standar instrument som maétte nagra olika-do
diserat formular maner bl a syn, sprakforstaelse, taHor
mag, s\ljningsformag, funktion i
Metaanalysens esultat extremiteter samt ingge-
23 releanta publikationer fran tre f{ S . rade funktioner sasom
randomiserade studier idemgifades, ﬁ Q S ey formaga att @ ut och
samtlica i EMBASE och/eller Med :’ Hes .':._,.."‘393# handla eller att & ut
ne. De ta tidigare namnda studierna I Sy Overhuvudtaget. Med-ti

[2, 3] uppfyllde inte inklu- o den hade den opererade
sionskriterierna. Beddémningerv a @ gruppen statistiskt sigmif
den metodologiska laliteten \ar kant battre resultat. Edv
god, med ett kapparde p& 0,75 y - patienter maste opereras for
for de bada obseatorerna. Data ™ att forhindra att en tidire
extraktionsfel Iag mellan 1 och 2 s icke-handikappad  person
procent. > skulle drabbas\aslagnfall,

| de tre multicenterstudierna med gra&t handikapp som
(ECST, NASCET, VA) hade foljd.
6 143 patienter randomiserats S
Kvalificerande héandelse for Allv arliga komplikationer
randomisering &r icke-per AT~ var ovanliga
manent slagnfall och trans ,r_?."’"tﬁf""" b Allvarliga komplikationer férut

itoriska ischemiska attaek
er (TIA). Samtlig studier

inkluderade &ldre patien L* 0 ".:. '.::.-:...,. .,.,.. "J 5

om sla@gnfall, var ovanliga: hjart
infarkt (1-2 procent), sarinfektion
(3 procent), hematom (5 procent),
reversibel perifer nervskada (5-7
procent). Under de forsta 30 @daiga
var risken for slagnfall storst i opera
tionsgruppen. | en subgruppsanalys

ter och redwisade dis
tinkta exklusionskriteri
er. ECSTstudien utmgtt-
jade dessutom denksosalerhets-

eller grdzonsprincipen, dvs patienter Denférsta fran ECSTstudien med mulariat an
randomiserades inte nar patientens & ggfneobr;”]}g ;ggg\%if:]”ponugisiske greppssatt pasades 6kande fekt vid
kare hade en distinkt asikt aende neurologen Egas Moniz 1927. Han fick tilltagande stenosgrad, stigde alder
Opeﬁgongnsyﬂ% eller icle-rytta :d det  senare Nobelpriset for lobotomi som och manligt Ioni.( Desgg gktorer ar
enskilda &llet. Gemensammaxldu- behandlingsmetod. Karotisangiografi nnsamma ocksa i ETs origi
sionskriterier ar alharlig koexisteran :i%%esf}i”oghum ?éé‘?”g:%@?aefing g)elllpublikation frdn 1991. °
I%\e 5%351??§nrfgﬁ”§n5?éggé§? tl()ecélllekrf1 | rendomiserade stugier som visat Metaanalysens diskussion

L , J vardet av kirurgi vid karotisstenos. ‘
pa en andra stenos distalt (tandemle och konklusioner
sion) och tidigre ipsilateral karotiskir I metaanalysen har man slagit sam
urgi. man data fran studiewdiknande men

Analyserna ar utférda enligt »in inte identisk design och inte riktigt
tention to treat»-principen. Inte ndgon identiska efiektmatt. Man framhaller att
studie ar av forklarliga skal blindad. studierna ar stora ochigenomférda
Studierna hade nz‘ta.got olika aefioner samt att de analyserar for patioent och
a sI?galgfalllo_lc_:rt])sholrre slmf;l& »mba s:tatmhalletwktl@ resultath Mdan E}g{jlppekar
jor stroke». | Tabell | sammarddttas ba att operationsgruppen hade m-
sala data om studierna, afell Il sam plikationsfrekenser aseende slagr
manfttas de viktigste resultaten. kir fall och dod, och poangterar det vildig
urgins rytta var klart relaterad till ste i att centra som opererar karotisstenos
nosgraden. Den relaé riskreduktie pa samma indikationer som i studierna
nen\ar pétagligt likartad mellaén de oli r_nés'gg monitorera sina reosultat _prosgpek
ka studierna. YA Tabell Il framgr ock tivt for att visa att man haller sig pa en
sa absolut riskreduktion, och det som liknande nv& som i de randomiserade
kansle for en kliniler ar mest intres studierna.
sant, namligen hur maagatienter som Man papekar att randomiseringen
behdver opereras for att forebygait gjordes forst efter angiogisk doku
vecklingen a slaganfall och/eller déd mentation & stenosgrad, och att man
hos en patient. &fe sig man analyserar maste ta hansyn till demkplikations
dod eller stort slaanfall, dodligt eller risk som belastar angiogneifetoden.
invalidiserande slag eller ipsilateralt Sedan 1990irins fyra prospekéa stu
slaganfall utfaller resultatet till Kirur dier som analyseraroknplikationsris
gins forman pa ett statistiskt sigkint ken efter angiograhos patienter med
satt. symtomatisk cerebwaskular sjukdom.

_ Den sammanlagda rish for perma
Matning nent slagnfall eller dod var i dessa stu
av livskvaliteten dier 1,1 procent (95 procentsrifidens
Fran NASCET-studien fnns ocksa intervall 0,6—-2,0).

en mer detaljerad analyg det funktio En rimlig slutsats blir darfor att pati
nella utkllet as en livskvalitetsmatning enter inte skall angiograferas forran
[7]. Man awvénde ett tidigre \aliderat man \erkligen bestamt sig for att indi
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kation for kirugisk behandling férelig karotiskirugi utfér. Kommittén bilda kvenser &r att studievaiya behand
ger. des nar resultatet fran ECGSTDch lingsformer rimligen bor jamféras med

Man hojer ocksa ettarnandeifhger NASCETstudierna publicerades for atdagens basta tilipgliga behandling,
for att generalisera resultaten om mase d&er den senska situationen [9]. An dvs karotiskirugi i kombination med
har en population med en annamior talet karotisoperationer i landet 6kadéasta mojlig medicinska behandling.
biditet. Man menar att den patientgrupfran ca 350 till ca 600 per &r och har-daiDetta fordrar sannolikt myek stora
som har klinisk gladjevekarotiskirugi  efter stabiliserats. En liknanddait av  studier som tar lang tid att genomféra.
sannolikt endast ar en liten del den resultaten fran de randomiserade studi

population som har kliniska symtom in erna publicerades fran &kland [10]. Konklusion
dikerande ischemi fran karotisterritori . Resultaten i denna metaanalys -and
et. | VA-studien undersoktes@O0 pati Svart berdkna behovet rar egentligen inte uppfttningen om

enter for att identiéra 252 inkluderba Berakning & behavet ar sér att géra nar karotiskirugi bor utféras. Underta
ra patienter (eakta kriterier for screen och det epidemiologiska underlaget &get ar de t& stora multicenterstudier

ingundersokningen frandg inte). nagot brackligt, men sannolikt doly- som publicerats i borjarval 990-talet
Man har té@ huvudsaklig konkle- men fortArande alltfor liten. Framfor och som trots olikheter i detalj presen
sioner: allt varierar karotiskirugin mellan oli terade gnska entydig resultat. Kn-

1. Ratient med stenos >70 procenka delar & Swerige langt mer anad klusionen &r i stort gemensam med
(ECST) eller >50 procent @ECET) som skulle kunna forklaray akillnae  »Guidelines for carotid endarterecto
ipsilateralt till en yligen genomgngen der i sjukdomspnralens [11]. Denna my», utarbetadev@merican Heart As
karotisterritorieischemi med rimlig iakttagelse har man ocksa gjort idBk sociation [16]; detta senare dokument
operationsrisk har sannolikytta as ke land [12]. Inte bara antalet operationeéir dock inte en formell metaanalys-P
rotisendarterektomi. Nyttan med operavarierar i Serige utan Gerhuvudtaget tienter med karotisembolirelaterade
tionen beror p& stenosgrad; vid lagrpraxis vid handlaggningvapatienter symtom i lombination med tat stenos i
stenosgrader aryttan stérre hos aldre med recidierande TIA [13]. relevant karotisbifurkation drarytta av
patienter och hos méan. | Sverige arbetar en »harikommis  tidig kirurgi i form a/ karotisendarter

2. For att mer detaljerat uéivdera sion» i wan namnda kalitetslommitté ektomi, under férutsattning att de kirur
risk/nytta beh@s studier pa patientermed lomplikationer och alla postope giska lomplikationerna halls pa en lag

som l6per hdgre operationsrisk. rativa slagnfall och dodsdll analyseras niva (kombinerad mortalitet och perma
i detalj och diskuteras inom professionent slagnfallsfrekvens pa <6 pro
Kommentar nen [9]. Senska sifor star sig @l vid cent).
Ett problem med potentiella karotis internationella jamforelser Det ar viktigt att studiernas och me

kirurgipatienter ar att de endast sallan En fraga som lort antyds i metaana taanalysens resultat sprids, da sannolikt
kommer till karlkirugen primart. Sam lysen ar de olika metoder somvants fortfarande alltford patienter ammer
tidigt ar det en kirugisk terapiform som for att méata den angiogiska stenos i atnjutande wa kirurgisk behandling.
ar ovanligt val utvarderad, och dar re graden i de bada studierna. DennadragDperationen ar allts& &&rde vid tat ka
sultaten ar battre an basta medicinskaar uppmarksammats och diskuterarstisstenos, vilkt ocksa yligen pape
behandling enbart —ggtvis under fér extensit; det fnns bade en eekom kades i en medicinskoknmentar i La
utsattning dels att patientpopulationerdkningsformel (ECSprocent stenos kartidningen [17].

ar nagorlunda lik den som ingick i de= 0,6 N\SCETprocent stenos +40) och

randomiserade studierna, dels att de kitabeller att tillg [14].

urgiska resultaten inte &r nAwamt Sam En kansk viktigare praktisk fragar ~ Referenser

re. Det ar darfonastor vikt att alla kl-  hur stenosgraderingenérsatts till du  1.Eastcott H, Pickering G, Rob C. Reeon
leger som kan mota dessa patienter gtexfynd, da allt fler enheter opererar ff"“f“‘?{‘ho.f t'”ter.’:ta' ciar?ttldkarte{yhm a-pa
med\etna om den klara indikationen formed angiogragk dokumentation pa ett g'ie; L ancot 196 267-oogg. o omPe
kirurgi om patienten samtidigt har en taminskande antal patient@enna frdg  2.Fields WS, Maslenikov V, Meyer JS, Hass
stenos i releant karotisartan Swverige kréaver ett forskningsméssigt underlag WK, Remington RD, Macdonald M. Joint
finns ett vl utvecklat samarbete mellanoch en spridning till praktisk klinisk  Study of extracranial arterial occlusion. V.

: . . 2y : ; Progress report of prognosis following sur
angiologer fysiologer kirurger, neure  verksamhet, dararje enhet kan visa sitt gery or nonsurgical treatment for transient

Ioggar och réntgenologer omkring dessaali_derad_e u_nderlag for att inté indi cerebral ischemic attacks and cervical earo
patienter kationsglidningr mot patientgrupper tid artery lesions. JAMA 1970; 211(12):
Aven om en del metodologiska profor vilka nyttan a kirurgi bortfaller 3 é%93-23?6\3-v bles GS. Cartlidae NE
=18 = . aw y enaples , artiiage y

td)lemk wdlalqler ﬂenna metaar?alys ﬁw dq&5]. Bates D, Dickinson PH. Carotid endarterec
ock avanligt homogen och »eek, . o tomy in patients with transient cerebral
eftersom ta myclet \élgjorda stora  Framtida fragor ischaemia. J Neurol Sci 1984; 64(1): 45-53.

multicenterstudier ligger till grund. Om  Det finns framtida fragor som ocksa 4.EC/IC, group Bs. Failure of extracranial—
man kan forutsatta att studiepopulatioar praktiskt viktigt och som naturligt "}trac;]ama' a”te”lf' bﬁpassltto refduc"f t?e risk
nerna &r ndgorlunda represenvatiér nog inte denna metaanalys befBn &r g oo SO PESES L8l gyggg
den potentiella gruppen karotiskigir hur kirurgin kommer att sta sig som-be  Study Group. N Engl J Med 1985; 313(19):
patienter borde resultateara generali handlingsmetod i en situation megan ~ 1191-200. .
serbara. Ater méste det dock papekas atth mer potenta l@#nedel, och d& man 5-Cina C, Clase CM, Haynes R. Carotid en
detta gller under forutsattning att dekan fonénta sig en forebygmde efiekt ?ggfﬁfg;%”}eyeaL%Stg?fﬁ'rgﬁgrfitg:;?gi's
kirurgiska resultaten haller en god stampa emboliseringsrisk fran arteriosklero  forg Update Software, 1999(4). '
dard. tiska plack. En annan fragar i vilken  6.Cina CS, Clase CM, Haynes BR. Refining
Risken for slagnfall och dod efter utstrackning karotislesioner okimer itne ;?igiﬁgtimﬁ ;0rmcatg?ﬂgﬁincdaa;ggcfiegggﬁoy
karotisoperation har narmare diskuteatt \ara tillgangliga for endeaskular 0 P2 Systematicxevﬁewl JVase Suirg 1099;
rats i en systematiskvérsikt & Rothr  behandling med ballongvidgning,  30(4): 606-17.
well och medarbetare [8]. | Lékartid eventuelltilombination med stentning. 7.Haynes R, Taylor D, Sackett D, Thorpe K,
ningen 14/00 redadsades i ta artiklar Studier pagr. Ferguson G, Barrett H. Prevention of func

det arbete som Halitetslommittén fér ~ Ett problem med logistiskaokse tional impairment by endarterectomy for,
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m TILLVAXTFAKTORER

Alla kroppens celler reagerar pa olika signaldmnen i omgivningen. De
kallas tillvaxtfaktorer. 12 artiklar speglar forskning och tillimpning.
56 sidor. 90 kr.

m MISSODEN, MISSTAG, MISSBRUK

Hur 16ser man konflikter vid missdden i varden? 21 artiklar om pro-
blemlédkare, lakarproblem, ansvarsfragor och patientforsakringen.
80 sidor. 75 kr.

m VALD OCH AGGRESSIVITET

Véldet moter likare pa skilda nivéer inom varden. Det kan ocksa drab-
ba dem sjdlva. 26 artiklar ger ett brett perspektiv pa vald och aggressi-
vitet. 84 sidor. 95 kr.

m ENLIGT MIN ERFARENHET

32 korta, praktiskt inriktade artiklar med anknytning till vadrdens var-
dag. Diagnostik, terapi, exempel pa prevention och ledningsfragor.
48 sidor. 55 kr.

m LUNGCANCER

Kunskaperna om lungcancerns biologi har 6kat vasentligt pa senare ar,
vilket innebédr nya mojligheter for bade prevention och behandling.
Kombinationen av flera terapeutiska principer innebar bot, eller lind-
ring, for fler patienter. Sex artiklar ger 6verblick 6ver méjligheter och be-
gransningar med dagens terapimetoder.

36 sidor. 60 kr.

Harmed bestélls

ex Tillvaxtfaktorer ex Missoden, misstag, missbruk

ex Vald och aggressivitet ex Lungcancer

ex Enligt min erfarenhet

Inséndes till Lakartidningen, Box 5603, 114 86 Stockholm. Telefax 08 -2076 19

4968

LAKARTIDNINGEN * VOLYM 97 « NR 44 + 2000




