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1. Anbefalinger (Quick guide)

Palliativ kirurgi
1. Palliativ resektion af ikke-symptomgivende primaertumor er ikke indiceret (A)

2. Ved kirurgisk palliation af obstruktiv kolorectal cancer (KRC) er stent forstevalg,
nar tumorlokalisation tillader det. (B)

3. Kirurgisk palliativ behandling af obstruktiv KRC, safremt stent ikke er mulig, kan
udferes med bypass procedure, tarmresektion eller stomi (C).
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2. Introduktion

Definitionen af palliativ kirurgi er kirurgisk behandling af tilstande, der ikke kan lgses uden intervention, og hvor
kurativ behandling er vurderet ikke mulig.

Patienter med KRC udger en stor andel af de patienter i Danmark, der der af deres kreeftsygdom. Der er
mange behandlingsmuligheder for patienter med KRC herunder kirurgi, kemoterapi, straleterapi, immunterapi.
Hvilken behandling patienten tilbydes afhaenger af sygdomsstadie og patientrelaterede faktorer sasom
skrabelighed og komorbiditet. Op til hver femte patient har UICC stadium IV sygdom pa diagnosetidspunktet.
Palliativ kirurgi kan komme pa tale ved symptomer som f.eks. obstruktion, perforation, fistulering eller
blgdning, safremt kurativ behandling ikke er en mulighed. | de tilfelde, hvor der ikke er symptomer, hersker
der tvivl om, hvorvidt operativ fiernelse af primaer tumor kan resultere i en leengerevarende overlevelsesfordel
for patienterne. Dette ud fra en forventning om, at primaertumor har en seerlig rolle i den fortsatte
metastaseringsproces.

Blandt patienter med symptomer udger patienter med obstruktion en stgrre andel. | de tilfaelde, hvor der ikke
er kurativt behandlingssigte, er prioriteterne at stabilisere og symptomlindre patienten. Saledes er hensynet til
en eventuel opstart af medicinsk onkologisk behandling afgarende i planiaegningen af den palliative kirurgiske
strategi.

Formal
Det overordnede formal med retningslinjen er at understette en evidensbaseret kraeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark.

Patientgruppe
Patienter med KRC, der er vurderet uden kurative behandlingsmuligheder enten grundet avanceret
kreeftsygdom (oftest UICC stadium IV) eller skrabelighed og betydelig komorbiditet.

Malgruppe for brug af retningslinjen
Denne retningslinje skal primaert understette det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen.
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3. Grundlag

Palliativ kirurgi
1. Palliativ resektion af ikke-symptomgivende primaertumor er ikke indiceret (A)

2. Ved kirurgisk palliation af obstruktiv KRC er stent forstevalg, nar
tumorlokalisation tillader det. (B)

3. Kirurgisk palliativ behandling af obstruktiv KRC, safremt stent ikke er mulig, kan
udferes med bypass procedure, tarmresektion eller stomi (C).

Litteratur og evidensgennemgang

Der resterer fortsat en del uklarhed om, hvorvidt resektion af asymptomatiske tumorer kan forleenge
overlevelsen eller gge livskvaliteten hos patienter med stadie IV sygdom. Der findes flere retrospektive
opgerelser, som rapporterer en forbedret overlevelse. | metaanalyser, primaert baseret pa retrospektive
studier, rapporteres lavere dadelighed hos patienter, der gennemgar kirurgi sammenlignet med dem, der far
kemoterapi farst. Oftest er patientgrupperne, der selekteres til den ene versus den anden behandling, ikke
sammenlignelige. Desuden er de fleste studier i metaanalyserne enkelt center studier. Et starre review
inkluderende 77 studier med i alt 160.000 patienter konkluderer, at der kan pavises en gevinst ved resektion af
asymptomatisk tumor. Dog er ét af studierne med den sterste patientpopulation (65.000 patienter) et
retrospektivt studie, hvor man kun inkluderede patienter, der havde faet kemoterapi. Derved ekskluderes
patienter, som blev primeert opereret og efterfglgende aldrig fik kemoterapi (1). Den gennemgaende
problemstilling i mange af disse studier er saledes selektionen af patienter til kirurgi. Selvom der gares tiltag
for at minimere evt. konfoundere via statistiske metoder, er der fortsat mulighed for, at man selekterer de
"bedre” patienter til kirurgi, resulterende i en gget overlevelse. Den eneste mulighed for at minimere
selektionsbias er ved at foretage randomiserede studier, og der er ogsa flere igangveerende randomiserede
studier (2-4). For nyligt er der rapporteret data fra tre randomiserede studier. | CAIRO4 der inkluderede 196
patienter med metastatisk sygdom randomiserede man il primaer resektion versus primaer systemisk
kemoterapi (5). 60 dages dgdeligheden var 11 % i gruppen der fik primeer resektion sammenlignet med 3 % i
dem der fik systemisk kemoterapi. Man afventer studiets primaere resultat der er langtidsoverlevelse. | det
mindre koreanske studie, inkluderes i alt 48 patienter. Det primeere effektmal var 2 ars overall survival (OS)(6),
og der rapporteres ingen statistisk signifikant forskel imellem de to grupper (68.9 % i kirurgi-farst-gruppen og
44.8% i kemoterapi-farst-gruppen). Man fandt derimod en statistisk signifikant bedre 2 ars cancer-specifik
overlevelse i kirurgi-farst-gruppen sammenlignet med kemoterapi-farst-gruppen (72.3% vs. 47.1%).
Henholdsvis 15% og 18% af patienterne, i de to grupper, blev "konverteret” til kurative forlgb efter at have
modtaget kemoterapi. Det kan derfor diskuteres om patientgruppen er repreesentativ. | det andet
randomiserede starre japanske studie inkluderes i alt 165 patienter med stadium IV sygdom. Primaere
endepunkt var OS, og studiet blev stoppet far tid efter median 22 maneders follow-up (6). Den mediane
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overlevelse var 25.9 maneder i kirurgi-farst-gruppen sammenlignet med 26.7 maneder i kemoterapi-forst-
gruppen (7).

| lyset af disse studier er anbefalingen, at palliativ resektion af ikke-symptomgivende primartumor ikke er
indiceret (A).

Der er behov for akut kirurgisk intervention i ca. 14% af alle tilfeelde af primeer KRC, og op til 40% af disse
interventioner foregar i palliativt gjemed (8) [2B]. Tumor obstruktion er den hyppigst forekomne tilstand, som
kreever palliativ kirurgisk behandling, og hos patienter i et palliativt forlgb vil ydermere 8% opleve
interventionskraevende obstruktion (9) [2B].

Stentbehandling af tumor obstruktion blev introduceret i 1991 (10) [4], og denne behandling er undersggt i
flere studier. Disse studier er dog primaert af retrospektiv karakter, og studier med sma patientpopulationer.
Der er generelt enighed om, at obstruktion kan stentbehandles med teknisk succes i 86-100% af tilfeeldene og
klinisk succes i 83-96% af tilfeeldene. De hyppigste komplikationer er perforation hos 2-11% af patienterne,
obstruktion hos 4-13% og migration hos 3-11%. Der er desuden rapporteret om mindre hyppige
komplikationer, sasom blgdning og fistulering (11-44) [2B].

Risiko for komplikationer og i seerlig grad perforation, har fart til en reekke komparative studier, hvor kirurgisk
aflastning og aflastning med stent, hos patienter i palliativt forlgb, er undersggt. Der findes 3 randomiserede
studier, der undersgger obstruktion ved KRC. Alle disse studier er dog med fa inkluderede patienter (n=21-46).
| ét studie undersages stentaflastning vs aflastning med kolostomi, og her anbefales stent, da man herved
undgar de udfordringer/problemer, der kan veere relateret til at leve med en stomi (45) [1b]. | et andet studie,
hos patienter med rektumcancer og ikke-resektable levermetastaser, sammenlignes resektion af tumor med
stentbehandling. Her findes kortere indlaeggelse i stentgruppen, og ved et ars follow-up rapporteres gget
overlevelse i resektionsgruppen (46) [1b]. Det tredje studie blev afbrudt tidligt grundet bekymrende hgje
komplikationsrater i stentgruppen. Dette kunne skyldes brug af en ny type stent, og studiet anses derfor ikke
som konklusivt (47) [1b]. | tilleeg hertil foreligger flere observationelle komparative studier mellem stent og
kirurgi, som alle viser kortere indlaeggelse, og ca. halvt sa mange korttidskomplikationer ved stentbehandling.
Pa lang sigt rapporteres der flere komplikationer ved behandling med stent. Primeert i form af obstruktion
(tumor eller affaring) og migration, mens enkelte rapporterer sen perforation. (48-62) [2b]. Ved kirurgi er
langtidskomplikationer typisk ileus, fistulering og betydende herniering. | to af disse studier rapporteres en
forbedret langtidsoverlevelse hos patienter, hvor resektionen er udfert af specialiserede kirurger, og hos
patienter i god performancestatus med begraenset metastasering (49, 57) [2b]. De @vrige studier finder
generelt ingen forskel i overlevelse (48, 50-56, 58-62) [2b].

| metaanalyser konkluderes oftest, at stentbehandling, trods de komplikationer der er risiko for, er den bedste
behandling i et palliativt scenarie. De fleste patienter vil forventeligt have en pavirket almentilstand og derved
aget risiko ved kirurgi. Desuden undgas stomi hos de fleste patienter, og den herved falgende pavirkning af
livskvalitet undgas. Indleeggelsestiden er kortere, og den primaere komplikation (obstruktion) kan lgses ved
supplerende stentbehandling. Antallet af perforationer, som er den primaert betydende komplikation synes at
ligge pa et acceptabelt niveau (63-66) [2A].
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Derfor anbefales stent som farstevalg ved palliativ kirurgisk intervention af kolonileus pa baggrund af KRC[B]

| studier med langtidsopfalgning rapporteres, hos palliative patienter behandlet med stent pga. obstruktion, at
ca. 10% af patienterne vil opleve kortidskomplikationer (<30 dage) sasom perforation, dysfunktion, migration
og obstruktion. Ca. 20% vil udvikle langtidskomplikationer (>30 dage) hovedsagligt obstruktion. Migration og
perforation udger ca. 1/6 del af langtidskomplikationer (45-47) [1B], (49, 51, 52, 54, 56, 59-62, 67-78) [2B].

Stentbehandling kan foretages i hele kolons forlgb. Der rapporteres ca 10% lavere teknisk succes rate ved
tumorer oralt for venstre flekser, men ingen forskel i umiddelbare komplikationer (79-83) [4]. | rektum tilrades
forsigtighed for tumorer beliggende i de anale 5 cm, hvor gener i form af smerter og inkontinens er beskrevet.
Et koreansk studie finder, at stent kan anvendes i den nedre del af rektum. | deres serie pa 16 patienter
oplevede 10 smerter, som efter en uge beskrives som tolerable, 7 af disse patienter havde dog behov for varig
morfin behandling. Inkontinens blev rapporteret hos ca. 10% (84) [4].

For at @ge succesraten og minimere komplikationsraten anbefales det, at stentbehandling udfares
endoskopisk, vejledt af gennemlysning, og udfares superviseret eller af erfaren skopgr (85, 86) [4].

Der anbefales brug af uncovered stents, da covered stent har vist gget tendens til migration (87-91) [2b], og
derfor kun er indiceret i tilfeelde af blgdning eller fistulering, hvor de er kasuistisk beskrevet (92-95) [4].

Safremt stent ikke er teknisk mulig kan tumorobstruktion behandles med,
"omkersel”(enteroenterostomi), stomi eller resektion [C], og i enkelte tilfeelde kan endoluminal Argon laser
behandling komme pa'tale.

Patientveerdier og — preeferencer
Patientveerdier og preeferencer er ikke undersagt i denne retningslinje.

Rationale

Anbefalingerne er resultatet af den tilgeengelige litteratur pa omradet. Anbefalingerne er beskrevet overordnet,
da der er betydelig heterogenitet imellem malpopulationerne og studietyperne. Herudover er meget fa studier
gennemfart som prospektive kontrollerede studier.
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5. Metode

Litteratursegning

Falgende 2 litteratursggninger er anvendt vedrgrende kirurgi-farst vs kemoterapi-farst. Farste sggestreng
fritekst #1 advanced or incurable, #2 Search: colorectal neoplasms/therapy, #3 Search: colorectal
neoplasms/surgery, #4 Search: asymptomatic samt #5 Search: #1 and #2 and #3 and #4. Anden sggestreng
fritekst: #1Search: primary tumor resection, #2 Search: colorectal neoplasm, #3Search: synchronous
unresectable metastasis, #4Search: non-curative resection, #5Search: neoplasm metastasis, #6 Search:
chemotherapy, #7 Search: overall survival, #8 Search: #1 and #2 and #3 and #4 and #5 and #6 and #7, #9
Search: #1 and #2 and #3 and #7, #10Search: survival, #11 Search: #1 and#2 and #3 and #10

Falgende litteratursggning er anvendt vedr. stentbehandling og anden palliativ kirurgi (("Intestinal
Obstruction"[Mesh] OR "Self Expandable Metallic Stents"[Mesh]) AND "Colorectal Neoplasms"[Mesh]) AND
("Palliative Care"[Mesh] OR stage 1V)

Litteraturgennemgang
Litteraturgennemgangen er foretaget af de kliniske eksperter i retningslinjegruppen.

Formulering af anbefalinger
Anbefalingerne er udformet i uformel konsensus blandt de kliniske eksperter i retningslinjegruppen.

Interessentinvolvering
Ingen udover forfattergruppen har veeret involveret i udarbejdelsen af denne retningslinje.

Hering og godkendelse

Retningslinjen er godkendt af DCCG’s kirurgiske arbejdsgruppe som er en lzegefaglig, videnskabeligt
understgttende arbejdsgruppe med reference til DCCG'’s bestyrelse i henhold til DCCG'’s vedtaegter

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Nej, idet behandlingeme er en del af klinisk praksis og anbefalingerne medfarer ikke betydelige
omstruktureringer af behandlingen af patienter med denne sygdom i Danmark.

Forfattere og habilitet

e Tue Hgjslev Avlund, Afdelingsleege, Mave-og Tarmkirurgi, Aarhus Universitets Hospital — ingen
interessekonflikter.

e Jens Overgaard Stgvring specialeansvarlig Overleege, kirurgisk afdeling, SVS Esbjerg — ingen
interessekonflikter.

¢ Rogini Balachandran, Speciallege, PhD studerende, Mave- og Tarmkirurgi, Aarhus Universitets Hospital —
ingen interessekonflikter.
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o Ismail Gogenur, Professor, Overlaege, Dr.med., Centre for Surgical Science, Sjeellands Universitets
Hospital, Kage — ingen interessekonflikter.

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 9.2.1 af skabelonen.

6. Monitorering

Stent anlaeggelse, placering i forhold til operationstidspunktet, samt kurativ og palliativt indiceret kirurgi
monitoreres i DCCG.dk. Der registreres endvidere ogsa, hvorvidt patienterne henvises til onkologisk
behandling.

7. Bilag

Ingen bilag
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinaere Cancer Grupper
(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er
forsteerket i forbindelse med Kreeftplan IV og har til formal at understatte en evidensbaseret kraeftindsats af hgj
og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante
DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer pa Kreeftomradet har foretaget en administrativ godkendelse af
indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer pa kreaeftomradet kan findes pa:
www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter, nar de skal treeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske
situationer.

De Kliniske retningslinjer pa kraeftomradet har karakter af faglig radgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk
bindende, og det vil altid veere det faglige skan i den konkrete kliniske situation, der er afggrende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretreekke, fordi den passer bedre til patientens
situation.

Retningslinjen indeholder, udover de centrale anbefalinger (kapitel 1), en beskrivelse af grundlaget for
anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3+4). Anbefalinger maerket A er steerkest,
Anbefalinger maerket D er svagest. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er
udarbejdet efter "Oxford Centre for Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of
Recommendations’, findes her: http://www.dmcg.dk/siteassets/kliniske-retningslinjer---skabeloner-0g-
vejledninger/oxford-levels-of-evidence-2009_dansk.pdf

Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er ogsa
beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de gnskede kapitler.

For information om Sundhedsstyrelsens kreeftpakker — beskrivelse af hele standardpatientforlgbet med
angivelse af krav til tidspunkter og indhold - se for det relevante sygdomsomrade: https://www.sst.dk/

Denne retningslinje er udarbejdet med gkonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Kreeftplan IV) og RKKP.
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