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M
in artikel [1] föran­
leddes av att de förs­
ta randomiserade 
studierna som vär­

derar öppen och endovaskulär 
aortarekonstruktion (OAR 
och EVAR, open aortic repair 
och endovascular aortic re­
pair) vid elektiv behandling av 
bukaortaaneurysm nu 
publicerat sina slutrapporter 
och inte kommer att göra yt­
terligare uppföljningar. En 
sammanfattning av vad vi 
i dag vet utifrån de randomi­
serade studierna är: En initial 
överlevnadsfördel för EVAR 
som försvinner efter något år, 
mer intensivvård för OAR, 
fler komplikationer och re­
operationer på lång sikt efter 
EVAR, ingen bättre livskvali­
tet på lång sikt efter EVAR, 
ingen kostnadseffektivitet för 
EVAR, rupturer förekommer 
efter EVAR trots behandling 
för att förhindra just detta, 
och sköra patienter som inte 
lämpar sig för OAR har inte 
längre överlevnad efter be­
handling med EVAR.

Detta är inte »vinklad« 
information, jag har endast 
refererat publicerade studier 
[1]. Det finns anledning att 
påminna om att det centrala 

syftet med elektiv behand­
ling av aneurysm är en för­
bättrad långtidsöverlevnad - 
genom att ruptur förhindras.

 Däremot är det naturligtvis 
viktigt att också annan infor­
mation än den som genereras 
av randomiserade studier be­
aktas innan nya tekniker in­
förs i rutinsjukvård.

Flera nationella vetenskap­
liga utredningar, så kallade 
HTA (health technology as­
sessment), har studerat och 
uttalat sig i frågan. I Storbri­
tannien accepterar National 
Institute of Clinical Excel­
lence (NICE) [2] EVAR vid 
elektiv kirurgi inom National 
Health System (NHS), men 
har villkor för tillämpningen. 
Deras beredvillighet att ac­
ceptera en metod som förmo­
das ha låg mortalitet är inte 
så konstig med tanke på att 
enmånadsmortaliteten efter 
elektiv OAR i Storbritannien 
legat mellan 7 och 8 procent 
(Enligt J Earnshaw, kärlki­
rurg och redaktör på British 
Journal of Surgery, kirurg­
veckan 2010). Detta avspeg­
lar en annorlunda vardags­
bild för aneurysmkirurgin i 
Storbritannien än i Sverige 
där motsvarande siffra ligger 
kring 3 procent.

Hälften av våra kärlenheter 
har en enmånadsmortalitet 
helt i paritet med den som re­
dovisas för EVAR1, och en­
dast två enheter skiljer sig 
statistiskt säkert från deras 
resultat [3]. I Frankrike utgår 

ersättning för EVAR enbart 
för högrisk patienter enligt 
definition av AFSSAPS (Agence 
Française de Sécurité Sani­
taire des Produits de Santé) 
[4], vilken bland annat inne­
fattar hög ålder, klinisk hjärt­
svikt, tät aortastenos, svår 
repirationsinsufficiens och 
»hostile abdomen« ( svåra 
sammanväxningar efter tidi­
gare bukkirurgi eller strålbe­
handling). I Belgien har KCE 
(Federaal Kenniscentrum 
voor de Gezondheidszorg) [5] 
en ännu mer kritisk hållning: 
»The introduction of EVAR in 
Belgium (and the rest of the 
World, for that) was a failure. 
Emerging technology of high 
complexity and unproven ef­
fectiveness should not be in­
troduced in routine health 
care. … EVAR is not cost-ef­
fective. … We advise against 
introduction of EVAR in rou­
tine health care. … We advise 
against further reimburse­
ment of endografts …«

»Lundgren påstår … « [6]? Jag 
redovisar snarare vad man 
funnit i de hälsoekonomiska 
studier som har kopplats till 
två av de randomiserade stu­
dierna: DREAM [7] och EVAR1 
[8]. Det är dock riktigt att det 
kan vara svårt att värdera 
hälsoekonomiska data. Tek­
niken för både OAR och 
EVAR utvecklas över tid. Det 
gör också kostnadsbilden.

Resultat från länder med 
olika hälsosystem kan vara 
svåra att jämföra. Stor varia­
tion finns mellan enskilda 
institutioners praktiskt be­
drivna sjukvård. Det är där­

för vanskligt att utgå från 
data från en enskild klinik 
vid en övergripande hälso­
ekonomisk bedömning av 
OAR kontra EVAR [9]. I stäl­
let bör man försöka samman­
ställa information från så 
många håll som möjligt på ett 
relevant sätt.

Det finns dock mycket ambi­
tiösa HTA-analyser både från 
USA och Storbritannien som 
sammanställer all tillgänglig 
information för att bedöma 
den hälsoekonomiska nyttan 
med EVAR och som inte en­
bart är kopplade till de ran­
domiserade studierna. Jonk 
et al skriver [10]: »… from a so­
cietal perspective, endovas­
cular repair is not currently 
cost-effective for patients 
with large AAA regardless of 
medical fitness.« Medan 
Chambers et al konstaterar 
att [11]: »Open repair is more 
likely to be cost-effective 
than EVAR on average in pa­
tients considered fit for open 
surgery.«

Från Sverige har några regis­
terstudier, baserade på data 
från Swedvasc – Svenska 
kärlregistret, publicerats 
från Stockholm [12] och från 
Uppsala [13, 14] som berör 
OAR kontra EVAR.

I Stockholmsstudien ana­
lyseras en definierad risk­
grupp. Någon lägre enmå­
nadsmortalitet för EVAR 
kunde inte verifieras. Efter 

n debatt och brev

Min slutsats kvarstår. Det finns inte 
tillräcklig klinisk eller hälsoekonomisk 
evidens för att motivera den omfattande 
användningen av EVAR i stället för OAR 
vid rutinmässig behandling av bukaorta­
aneurysm, skriver Fredrik Lundgren.

Rutinmässig behandling av bukaortaaneurysm:

Visst ska resultaten från randomiserade 
studier tillämpas, men … 

Fredrik Lundgren
med dr, överläkare, 
thorax–kärlkliniken, 
Hjärtcentrum, 
Universitetssjukhuset 

i Linköping 
fredrik.lundgren@lio.se

»Beskyllningar för osaklighet 
är en av de vanligaste for-
merna för osaklighet.« 
(Naess A. Empirisk semantik. 
Oslo: Universitetsforlaget; 
1966. p. 113.)
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Tre prospektiva randomiserade studier har jämfört endovas-
kulär och öppen aorta rekonstruktion (EVAR vs OAR – endo-
vascular aortic repair vs open aortic repair) för patienter som 
behandlats elektivt för abdominellt aortaaneurysm och som 
var lämpade för bägge teknikerna [1-3]. För EVAR1 [1, 4, 5] och 
DREAM [2, 6, 7] finns nu publikationer med medianuppfölj-
ning 6,0 respektive 6,4 år och för OVER [3] 1,8 år. En hälsoeko-
nomisk utvärdering finns för EVAR1 baserad på 4-årsresultat 
[8] och för DREAM baserad på 1-årsresultat [9]. Medelåldern i 
EVAR1,  DREAM respektive OVER var 74,1, 70,1 respektive 
70,0 år. EVAR1 fordrade aneurysm ≥5,5 cm i diameter, medan 
DREAM och OVER accepterade aneurysm ≥5,0 cm. 

Dödligheten efter 1 månad var lägre för endovaskulär aorta-
rekonstruktion i alla tre studierna (EVAR1: 11/614 [1,8 pro-
cent] vs 26/602 [4,3 procent] P = 0,016; DREAM: 2/171 [1,2 pro-
cent] vs 8/174 [4,3 procent] P = 0,11; OVER: 2/444 [0,5 procent] 
vs 13/437 [3,0 procent] P = 0,008). En ganska entydig bild kan man tycka, men det visar sig att 

mortaliteten vid öppen elektiv kirurgi för bukaortaaneurysm 
är betydligt lägre i Sverige än i EVAR1 och DREAM (under 
åren 1997–2006 3,1 procent, enligt det svenska kärlregistret 
Swedvasc). Hälften av de svenska kliniker som utför öppen 
elektiv kirurgi för bukaortaaneurysm har resultat i paritet 
med resultatet för den endovaskulära armen i EVAR1 och 
DREAM, och endast två kliniker har statistiskt säkert sämre 
resultat än EVAR1 [10]. Det är därför inte givet att 1-månads-
resultaten från dessa randomiserade studier är tillämpliga på 
svenska förhållanden. 
Uppföljningstid på 10–15 år vore mest adekvat
Den initiala skillnaden i överlevnad mellan endovaskulär 
och öppen aortarekonstruktion i de randomiserade studier-
na försvinner efter ytterligare uppföljning (OVER har en-
dast en pub likation men avser att följa patienterna under 10 
år). Vid en mediantid av 6 år kvarstår inte någon skillnad 
vare sig när det gäller aneurysmrelaterad dödlighet eller ge-

nerell dödlighet [4-7]. För EVAR1 tycks detta bero på 25 fall 
av aneurysmruptur i den endovaskulära gruppen (ingen så-
dan ruptur förekom bland de öppet opererade patienterna) 
[11]. För  DREAM tycks en allmänt kvarstående högre dödlig-
het i den endovaskulära armen eliminera den initiala skill-
naden [7]. 

Bägge studierna konstaterar att endovaskulär aortarekon-
struktion är förknippad med fler komplikationer och reinter-
ventioner. 

Det bör betonas att 6-årsuppföljning i sammanhanget är 
otillräcklig för att bedöma långtidseffekten. Median över-
levnaden efter öppen elektiv aortarekonstruktion är cirka 8 
år, och en uppföljning på 10–15 år vore mera adekvat. Det gäl-
ler ju att värdera hela sjukdomsförloppet för ett livshotande 
tillstånd efter invasiv förebyggande behandling [12-14]. 

Sannolikt fordras dessutom hälsoekonomiska modellstudi-
er med livstidshorisont. Det är nog orimligt att begära så lång 
uppföljning i randomiserade studier, utan här är vi kanske 
hänvisade till den svenska specialiteten registerstudier.   Endovaskulär teknik kostar mer än öppenBägge de hälsoekonomiska studierna är ganska entydiga. I 

EVAR1-studien gav elektiv endovaskulär teknik färre kvali-
tetsjusterade levnadsår (QALY) och kostade mer än öppen 
teknik. I en känslighetsanalys gällande 82-åriga patienter 
med det kontrafaktiska antagandet »ingen skillnad mellan 
metoderna vad avser sen kardiovaskulär dödlighet« (se om 
aneurysmrupturer ovan och nedan) fås en sannolikhet för 
kostnadseffektivitet på 0,67 med en betalningsvilja på 0,5 
miljoner kronor per QALY [8]. Motsvarande studie för DREAM utmynnar i konklusionen: 

»… routine use of endovascular repair … does not result in a 
QALY gain … provides only a marginal overall survival benefit, 
and is associated with a substantial, if not prohibitive, in-
crease in costs« [9]. Man ska betänka att dessa bedömningar 
baseras på fynden under första året respektive de 4 första 
åren och inte beaktar senare uppkomna problem eller lidan-
den. Förhoppningsvis kommer ytterligare hälsoekonomiska 
studier, som tar hänsyn till all tillgänglig information från de 
randomiserade studierna.
Oro för att den endovaskulära tekniken inte håller på sikt
Publiceringen av de senaste uppföljningarna av EVAR1 och 
DREAM har genererat två ledarkommentarer [11, 15]. Bägge 
bekymrar sig för hållbarheten på sikt för den endovaskulära 
tekniken när det gäller att förhindra ruptur och reinterven-
tion. I EVAR1 föreligger en nästan 5-faldigt ökad risk för rup-
tur trots behandling för att förhindra detta i den endovasku-
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I Sverige behandlas hälften av patienterna med bukaor-taaneurysm med endovasku-lär teknik.
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justering för ålder, ASA-klass, 
(ASA, American Society of 
Anesthesiologists) och risk­
faktorer från Swedvasc fann 
man en en och en halv gånger 
så hög risk att dö under de 
första fem åren för patienter 
som behandlats med EVAR 
som för patienter som be­
handlats med OAR.

I Uppsalastudierna åter­
fann man en lägre enmå­
nadsmortalitet för patienter 
som behandlats med EVAR. 
Utöver den mortalitet som 
kan förväntas utifrån patien­
ternas kön och ålder observe­
ras cirka 5,5 respektive 12 
procent ytterligare morta­
litet under fem år för dem 
som framgångsrikt opereras 
med OAR respektive EVAR –
en avsevärd skillnad.

Olyckligtvis gör man i den­
na studie inte den statistiska 
jämförelsen över hela kurv­
förloppet, utan anger enbart 
konfidensintervall för en 
punkt på kurvan och förlorar 
därigenom mycket statistisk 
styrka. När överlevnadskur­
vorna i studierna både från 
Stockholm och från Uppsala 
granskas är det påfallande 
vad lite den initiala skillna­
den i överlevnad betyder jäm­
fört med de stora skillnader­
na i överlevnad på längre sikt.      

Björck och Wanhainen och jag 
tycks vara eniga när det gäller 
följande:
•	 Det är viktigt att vi håller 

hög kvalitet när det gäller 
behandlingen av bukaorta­
aneurysm och att denna 
bedrivs optimalt både ur 
klinisk och ur hälsoekono­
misk synpunkt.

•	 Vid elektiv behandling av 
aneurysm bör vi ha möjlig­
het att använda både OAR 
och EVAR.

•	 Rutinbehandling av buk­
aortaaneurysm i Sverige 
står sig mycket väl i ett in­
ternationellt perspektiv.
 

Min slutsats kvarstår dock 
oförändrad även när annan 
evidens än den från de rando­
miserade studierna beaktas: 
Det finns inte tillräcklig kli­
nisk eller hälsoekonomisk 
evidens för att motivera den 

omfattande användningen av 
EVAR i stället för OAR vid ru­
tinmässig behandling av 
bukaortaaneurysm.

EVAR bör på grund av påvi­
sade nackdelar bara använ­
das vid speciella omständig­
heter. 

n Potentiella bindningar eller 
jävsförhållanden: Inga uppgivna.
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n Vi har tidigare publicerat en 
medicinsk kommentar [1] till 
Fredrik Lundgrens artikel 
med titeln: » Aortaaneurysm 
rutinbehandlas endovasku­
lärt trots bristfällig evidens. 
Svag grund för att endovasku­
lär teknik är bättre än öppen« 
[2]. I detta nummer av Läkar­
tidningen återkommer Lund­
gren med ett nytt inlägg.

Vi gläds åt att vi är överens 
på många punkter, men vi vill 
med detta genmäle korrigera 
ett viktigt fel i hans text. Han 
skriver, och refererar till en 
av oss publicerad artikel som 
baserades på långtidsuppfölj­
ning av 12 834 patienter avse­
ende överlevnad efter aorta­
kirurgi [3]: »Utöver den mor­
talitet som kan förväntas uti­
från patienternas kön och 
ålder observeras cirka 5,5 re­
spektive 12 procent ytterligare 
mortalitet under fem år för 
dem som framgångsrikt ope­
reras med OAR respektive 
EVAR – en avsevärd skillnad.«

I den aktuella artikeln jäm­
förde vi aortapatienternas 
överlevnad med hela Sveriges 
befolkning av samma ålder 
och samma kön, vid den tid­
punkt då patienten operera­
des. Det senare är viktigt mot 
bakgrund av att överlevnaden 
har förlängts över tid i bak­
grundsbefolkningen. Detta är 
en ganska komplicerad mate­
matisk modell som resulterar 
i att man beräknar den relati­
va överlevnaden.

Den relativa femårsöverlev­
naden hos dem som opererats 
med öppen teknik var 94,6 
procent (95 procents konfi­
censintervall; 91,7–97,6), att 
jämföra med 88,6 procent ef­
ter EVAR (95 procents konfi­
censintervall; 81,7–95,5).Ef­
tersom konfidensintervallen 
överlappar varandra var det, 
som alla förstår, ingen statis­
tisk skillnad i relativ överlev­
nad, något som Lundgren dö­

per till »en avsevärd skillnad«.
Denna likhet i relativ långtids­
överlevnad är desto mer an­
märkningsvärd mot bakgrund 
av att vi i analysen har exklu­
derat alla patienter som avled 
inom 90 dagar efter operatio­
nen, något som gynnar den 
öppna tekniken, som har en 
högre perioperativ dödlighet.

Vi såg när vi jämförde mot 
bakgrundspopulationen att 
det fanns en överdödlighet 
under dessa 90 dagar. Vidare 
hade de som opererades en­
dovaskulärt signifikant ofta­
re hjärtsjukdom och njurin­
sufficiens, två faktorer som 
inverkar negativt på långtids­
överlevnaden. Trots dessa tre 
viktiga faktorer, som alla 
gynnar den öppna tekniken, 
är det således ingen skillnad i 
långtidsöverlevnad beroende 
på vald operationsteknik.

Lundgren kritiserar även vår 
statistiska metod: »Olyckligt­
vis gör man i denna studie 
inte den statistiska jämförel­
sen över hela kurvförloppet, 
utan anger enbart konfidens­
intervall för en punkt på kur­
van och förlorar därigenom 
mycket statistisk styrka.«

Vi hade god hjälp av två sta­
tistiker när vi gjorde denna 
analys (båda är omnämnda i 
artikeln). Dessutom granska­
des metoden av den statisti­
ker som är anställd av tid­

replik:

Båda metoderna 
försvarar sin plats
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Ruptur av abdominellt aortaaneurysm  är en vanlig dödsorsak i Sverige och drabbar framför allt äldre män. Sjukdo­men ger sällan symtom före ruptur men går att diagnostisera med en snabb ult­raljudsundersökning. Tidigare under hösten 2010 rappor­terades i Läkartidningen de första 4 årens erfarenheter av att screena för sjukdomen i Uppsala län och hur denna verksamhet snabbt sprider sig över Sve­rige [1].
När en sjukdom diagnostiseras med screening är det särskilt viktigt att vi kan erbjuda en behandling som är säker och durabel. Intensiv forskning pågår för att i framtiden kunna er­bjuda medicinsk behandling till patienter som upptäcks ha små bukaortaaneurysm. I dag kan vi erbjuda operation av framför allt de patienter som har ett bukaortaaneu­rysm över 5,5 cm, eftersom en betydande rupturrisk då föreligger i ett 5­årsperspek­tiv. 

Den öppna operationsme­toden vid aortakirurgi utvecklades på 1950­talet, medan den första endovas­kulära operationen beskrevs 1986 av Volodos i Ukraina. 

Vinklad tolkningI en artikel i detta nummer av Läkartid­ningen hävdar Fredrik Lundgren att det saknas klinisk och hälsoekonomisk evi­dens för att använda den endovaskulära operationsmetoden. Som framgår av Fredrik Lundgrens artikel har fyra randomiserade studier genomförts, där man har jämfört den endovaskulära tekniken med öppen 

kir urgi hos patienter där det varit möj­ligt att behandla med endera metoden. Det är faktiskt ovanligt att kirurgiska metoder är så grundligt vetenskapligt utprövade. Intressant är att de fyra stu­dierna i stort sett gett samma resultat: Patienter som opereras med endovas­kulär teknik har signifikant lägre tidig perioperativ dödlighet. Denna skillnad kvarstår även vid långtidsuppföljning men är då inte längre signifikant. Dock har patienterna en fördel av att oftare överleva ingreppet, och det finns ännu inga data som tyder på någon långsiktig överdödlighet efter endovaskulär be­handling. 
Som ofta är fallet kan resultat av ran­domiserade studier tolkas olika. De tolkningar som Fredrik Lundgren gör är dock, enligt vår uppfattning, vinkla­de och reflekterar en negativ förhands­inställning till den endovaskulära tek­niken.

Båda metoderna kan ge problemEtt problem med den endovaskulära tekniken är ändå osäkerheten kring du­rabiliteten; patienterna be­höver kontrolleras med ult­raljud och/eller DT, och rein­terventioner är relativt van­liga. Det förekommer att läckage och ruptur uppkom­mer efter lång tid. Många kärlkirurgiska en­heter rekommenderar därför ännu så länge öppen opera­tion till yngre och kardiopul­monellt friskare patienter. Vad som kanske är ännu viktigare att påpeka är att många patienter inte kan eller bör opereras med endera meto­den. Hos en äldre eller hjärtsjuk patient är ofta öppen kirurgi inte ett alternativ. Det finns även patienter med bukaorta­aneurysm som inte är lämpliga för eller ens tillgängliga för endovaskulär ope­ration, eftersom aneurysmet är kraf­tigt vinklat, engagerar aortan nära njurartärerna etc. 

Hälften opereras endovaskulärtI Sverige har kärlkirurgiska enheten i Linköping profilerat sig genom att näs­

tan uteslutande behandla patienter med bukaortaaneurysm med öppen kir­urgi, medan kärlkirurgiska enheten i Malmö nästan uteslutande behandlar med endovaskulär teknik. De flesta and ra kärlkirurgiska enheter i Sverige har en blandning av de båda metoderna. I Sverige opererades enligt Swedvasc (det svenska kärlregistret) 1 256 patien­ter för bukaortaaneurysm 2009, varav 51 procent med endovaskulär teknik [2]. Andelen som opererades endovaskulärt var högre för dem som hade intakta buk aortaaneurysm (56 procent) än för dem som opererades för ruptur (23 pro­cent). 
Swedvascs årsrapporter kan lätt lad­das ner från webbplatsen ‹http://www.ucr.uu.se/swedvasc›.

Olämplig jämförelseHur går det då för svenska patienter som opereras för bukaortaaneurysm? I en analys av trenderna 1987–2005 kunde vi konstatera att 30­dagarsöverlevna­den både efter planerad och akut kirur­

n medicinsk kommentar 
läs mer Artikel sidan 3045

Resultaten efter aortakirurgi för buk­aortaaneurysm är mycket goda i Sve­rige.
Utvecklingen av endovaskulär aorta­kirurgi är huvudsakligen positiv.Kärlkirurgiska enheter bör tillhanda­hålla både endovaskulär och öppen teknik vid aortakirurgi.Behandlingsmetoden bör skräddar­sys för varje enskild patient.

n sammanfattat

»Resultaten av 
svensk aortakir­
urgi är således 
mycket goda 
och internatio­
nellt konkur­
renskraftiga.«

MaRtin BjöRcK, professor, över­läkare 
martin.bjorck@surgsci.uu.se

andeRs Wanhainen, docent, överl äkare; båda kärlkirurgiska sektionen, VO kirurgi, Akademis­ka sjukhuset, Uppsala
Elektiv kirurgi vid bukaortaaneurysm kan göras med antingen öppen eller endovas­kulär operationsteknik. En modern kärlkir­urgisk enhet bör tillhandahålla båda meto­derna för att kunna ge varje enskild patient den bästa behandlingen.
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Svensk aortakirurgi  är evidensbaserad Både öppen och endovaskulär teknik försvarar sin plats 
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