Tidsskriftet 9 &,

Behandling av oesophagusvaricer med
strikkligatur

KLINIKK OG FORSKNING

Email: eiliv.brenna@medisin.ntnu.no

Helge L. Waldum
Gastroenterologisk seksjon
Medisinsk avdeling

Kirurgisk avdeling
Regionsykehuset i Trondheim
7006 Trondheim

Randomiserte studier har vist at strikkligatur eradikerer varicer raskere,
reduserer forekomsten av nye bladninger mer effektivt og har feerre
komplikasjoner enn skleroterapi.

Fra november 1997 til desember 1999 har vi ved Regionsykehuset i Trondheim
behandlet 22 pasienter som har bladd fra oesophagusvaricer, med endoskopisk
ligatur for & eradikere varicene og dermed hindre ny bledning.

Det er utfort i alt 72 prosedyrer med gummistrikkligatur. Varicene ble eradikert
hos 14 pasienter i lopet av median 3,5 prosedyrer (spredning 2 — 8 prosedyrer).
Pasientene med eradikerte varicer som fortsatt lever, er observert i median seks
maéaneder (spredning 1 — 19 maneder) uten tegn til residivbladning. En pasient
fikk residivblgdning fire maneder etter siste behandling; varicene var eradikert
ved siste kontroll seks uker for. En pasient fikk ny bladning mellom forste og
andre ligaturprosedyre. En pasient hadde bledning fra et oesophagussar
forarsaket av gummistrikk to uker etter prosedyren. For gvrig har vi ikke hatt
alvorlige komplikasjoner.
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Basert pa vare egne erfaringer og publiserte studier, vil vi anbefale at metoden
blir ferstevalg for elektiv behandling for & hindre ny bledning fra
oesophagusvaricer.

Omtrent 30 % av pasienter med levercirrhose og portahypertensjon vil fa
blodning fra oesophagusvaricer. Mortaliteten ved forste bladning er 30 — 50 %,
og blant dem som overlever, vil de fleste fa en ny blgdning i lopet av de neste
ukene. Mortaliteten ved den andre blodningen er pa ca. 30 %. Risikoen for
varicebladning oker med alvorlighetsgraden av leversykdommen, stgrrelsen pa
varicene og hvorvidt det er sikalte "rode merker” pa varicestammene (1).

Ved gastrointestinal bledning hos pasienter med levercirrhose, er snarlig
endoskopi viktig for 4 identifisere bladningsfokus og behandle blgdningen.
Endoskopisk skleroterapi har de to siste tidrene vert den etablerte metoden
béde for 4 oppna hemostase i forbindelse med akutt bladning fra
oesophagusvaricer (2) og for 4 eradikere varicene og hindre ny bledning
(sekundaerprofylakse) (3, 4). I en metaanalyse er det vist at skleroterapi som
sekundarprofylakse etter bladning, reduserer mortaliteten (3, 4), men
prognosen bestemmes forst og fremst av leverfunksjonen (1).

Residivbladning for varicene er eradikert er et problem hos en betydelig andel
av pasientene som blir behandlet med sklerosering (4, 5). I tillegg er
skleroterapi beheftet med sa vel lokale som systemiske komplikasjoner, ogsa
dedelige (5). Det er derfor utviklet en ny metode til behandling av
oesophagusvaricer, endoskopisk ligatur, som reduserer residivbladninger minst
like effektivt som sklerosering, og som medferer faerre komplikasjoner. Denne
metoden er derfor blitt standardbehandling for oesophagusvaricer ved de fleste
europeiske sentre. Vi startet med denne behandlingen hasten 1997 og vil her
redegjore nermere for metoden og vare erfaringer.

Materiale og metoder

Ved Regionsykehuset i Trondheim er rutinen for pasienter med bledende
oesophagusvaricer at de primart innlegges i kirurgisk avdeling dersom det er
tegn til aktiv, pagéende bladning (6). Der behandles pasienten endoskopisk
med sklerosering med polidocanol (Aethoxysklerol) eller, dersom den
endoskopiske behandling ikke forer frem, med innleggelse av Sengstaken-
Blakemore-sonde. Pasienten overflyttes til medisinsk avdeling for videre
behandling med endoskopisk strikkligatur sa snart situasjonen er stabil.
Pasienter som innlegges uten tegn til pdgaende bladning, blir innlagt i
medisinsk avdeling (6), og endoskopisk behandling med strikkligatur blir
pabegynt straks diagnosen varicebladning er stilt. Diagnosen baserer seg pa
pavisning av oesophagusvaricer med bledningsstigmaer (koagel eller "rade
merker” pa varicene ) og uten andre bledningsérsaker.

I tidsrommet fra november 1997 til og med desember 1999 behandlet vi 22
pasienter. Det ble utfort i alt 72 prosedyrer. Etiologi, alders- og kjennsfordeling
samt gradering av levercirrhosens alvorlighetsgrad etter Child-Pugh-klasse A, B
og C, der C er den alvorligste (7), fremgar av tabell 1.
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Tabell 1

Pasienter med oesophagusvaricer behandlet med endoskopisk strikkligatur

Child-
Etiologi Antall  Mann/kvinne Aloder Pugh-  Tidligere Tidligere
(ar) klasse  sklerosert shuntoperert
A/B/C
51(42 -
Alkohol 7 6/1 2/2/3 2 -
/ 7 /2/
Alkohol og kronisk
2 2 44 -4 2 = -
hepatitt B og C /0 8 R
Kronisk hepatitt C 1 1/0 71 0/1/0 - -
P'rlmaer bilizer 1 1/0 7 0/0/1 _ _
cirrhose
Autoimmun
. 7, 37, 2/0/1 2 -
hepatitt 3 0/3 37,37,38 /0/
a1 -antitrypsin- 1 1/0 68 0/0/1 _ _
mangel
. 77,78,
Ukjent 3 1/2 84 2/1/0
Portvenetrombose 2 1/1 52, 54 - 1 2
Malignitet 2 1/1 61,70 - - -
Totalt 22 14/8 >4 (371_ 6/4/8 2 5 2
84)
« 1 Median alder (spredning)
. 2 pasientene med levercirrhose

I materialet inngar foruten 18 pasienter med levercirrhose, to pasienter med
ekstrahepatisk portahypertensjon pga. giennomgatt portvenetrombose og to
pasienter med cancer, en med kolangiokarsinom og en med levercancer av
ukjent histologi. De 18 pasientene med levercirrhose fordeler seg i Child-Pugh-
klasse A, B og C med henholdsvis seks, fire og atte pasienter.

Den viktigste arsaken til levercirrhose var alkoholmisbruk. To tredeler av
pasientene var menn.

Fem pasienter var sklerosert for behandling med strikkligatur ble startet, to
pasienter med alkoholisk levercirrhose, to med autoimmun hepatitt og en med
portvenetrombose. En pasient med alkoholisk levercirrhose var ogsa behandlet
med Sengstaken-Blakemore-sonde.

De to pasientene med portvenetrombose var tidligere operert med
portosystemisk shunt og splenektomi, den ene i 1956 og den andre i 1996.
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Vi har brukt Speedband ™ Multiple Band Ligator (Microwasive, Boston
Scientific) som ligaturutstyr. Det bestar av to enheter, en hul og transparent
plastikksylinder som festes pa tuppen av skopet (fig 1) og en utlaserdel som
festes pa skaftet av skopet (fig 2). De to delene kobles sammen med en
metallstreng som treaes gjennom skopets biopsikanal. Pa sylinderen er det
oppspent enten fem eller atte gummistrikker. Man suger en varix inn i
sylinderen til denne fylles slik at hele synsfeltet blir radt (sdkalt “red-out”), og
ved & dreie et hjul pa utleserdelen, utlgses en strikk som sngrer sammen
varicen ved dens basis (fig 3). Man starter behandlingen distalt og gar oppover
distale del av oesophagus i spiralform og appliserer strikker pa varicene i de
nederste 10 cm. Ved forste behandling appliseres fem-ti strikker og deretter
vanligvis tre-fem ved de pafelgende seansene. Strikkene forarsaker en akutt
okklusjon av varicene. Etter noen dager blir det et sar med betennelsesreaksjon
der strikken sitter, og det skjer en trombosering og etter hvert obliterering av
varicene. Komplett re-epitelialisering skjer vanligvis etter to-tre uker, og man
kan ofte se et stjerneformet arr der strikken har sittet.

Figur 1 Speedband Multiple Band Ligator med fem gummistrikker spent opp pa en
transparent plastsylinder, som er montert pa tuppen av et gastroskop
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Figur 2 Utleserdelen for Speedband montert pa skaftet av et gastroskop. Ved a dreie
hjulet, utlgses en av strikkene
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Figur 3 En strikk er festet rundt basis av en varix. Fire strikker er oppspent pa
plastsylinderen pa skoptuppen klargjort til & utlgses sa snart en ny varix er sugd inn i
sylinderen

Behandlingen gjentas med to-fire ukers mellomrom til varicene er eradikert.

Resultat

Resultatene fremgar av tabell 2. Fem pasienter dade for varicene var eradikert.
En pasient med alkoholisk leversykdom og leversvikt dade som felge av darlig
kontrollert bladning. Dette var den forste pasienten som ble behandlet. Han
fikk residivbledning etter to strikkbehandlinger og ble deretter behandlet med
sklerosering og Sengstaken-Blakemore-sonde. Pasienten med primeer biliser
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cirrhose ble behandlet kun en gang med strikkligatur og dede etter
residivbledning under samme sykehusopphold. Varicene var ogsa sklerosert for
ligaturbehandlingen. En pasient med alkoholisk levercirrhose dode av
leversvikt. De to pasientene med cancer dede av grunnsykdommen.

Tabell 2

Resultater av behandling av oesophagusvaricer med endoskopisk strikkligatur

Antall
Antallmed  prosedyrer Antall
Etiologi eradikerte  ngdvendig . Dgde Residivbladning
. strikker
varicer/totalt for
eradikering

Alkohol 3/7 2,3,5 91214 2 1
Alkohol og kronisk 22 An 18.20 ;
hepatitt B og C ! '
Kronisk hepatitt C 11 5 21 1 1
Primaer bilizer

. oNn = = 1 1
cirrhose
Autoimmun hepatitt 2/3 3,8 10,33 - -
o 1N 5 28 - -
antitrypsinmangel
Ukjent 3/3 2,33 101114 - -
Portvenetrombose 2/2 43 20,14 - -
Malignitet 0/2 - - 2 1
Totalt 14/22 35(2-8)" 14(9-33) 7 4
! Medianverdier (spredning)

To pasienter dgde etter at varicene var eradikert. En pasient med alkoholisk
leversykdom samt kronisk hepatitt B og C dede av sepsis. Pasienten med
kronisk hepatitt C, som ogsa hadde et stort hepatocellulert karsinom, ble
innlagt pga. hematemese fire méneder etter siste ligaturbehandling og seks
uker etter siste kontroll, da varicene var eradikert. Ved gastroskopi ble det
pavist en liten varix uten bladningsstigmaer. Det er usikkert om blgdningen var
fra varicen. Han dode senere av asfyksi.

En pasient med alkoholisk levercirrhose ble overflyttet til sykehus i Danmark
etter en behandling. En pasient med autoimmun hepatitt ble kun behandlet en
gang, og deretter ble den videre behandlingen utfort ved et lokalsykehus i
regionen.

Varicene er blitt eradikert i lopet av median 3,5 prosedyrer (spredning 2 — 8
prosedyrer) og med bruk av median 14 strikker (spredning 9 — 33 strikker). De
12 pasientene med eradikerte varicer som fortsatt lever og bor i var region, er
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observert i median seks méneder (spredning 1 — 19 maneder) uten tegn til
residivblgdning.

Det har veert tre behandlingsrelaterte komplikasjoner. To pasienter fikk
bladning under prosedyren, dette forlgp uten ytterligere problemer. En pasient
fikk bledning fra et strikkutlost sar 14 dager etter behandling. Dette saret ble
sklerosert og forlgpet har senere vaert ukomplisert, og varicene er na eradikert.
En av pasientene med cancer hadde en reblodning mellom forste og andre
ligaturprosedyre.

Diskusjon

Vi brukte henholdsvis 3,5 prosedyrer og 14 strikker for & eradikere varicene,
noe som er i overensstemmelse med det som rapporteres av andre (8 — 12). Hos
fire pasienter sviktet behandlingen. To pasienter dede som folge av
residivblgdning under det forste sykehusoppholdet. Begge hadde alvorlig
levercirrhose (Child-Pugh-klasse C). Pasienten med kronisk hepatitt C og
hepatocelluleert karsinom fikk residivbladning fire méneder etter siste
ligaturbehandling. Det er noe usikkert om dette var en variceblodning.
Dessuten fikk en pasient med levercancer, sannsynligvis med innvekst i v.
portae, residivbledning mellom forste og andre ligaturprosedyre.

Det var tre behandlingsrelaterte komplikasjoner: blodning utlest under
prosedyren hos to pasienter og bladning fra et oesophagussar forarsaket av
gummistrikken to uker etter prosedyren hos en pasient. Det var ingen
komplikasjoner i umiddelbar relasjon til behandlingen ved de siste 50
prosedyrene.

Metoden er enkel a leere dersom man har erfaring med ogvre endoskopi. Hver
prosedyre tar kort tid. Det er vanlig at pasientene foler et lett ubehag i brystet
og har lett dysfagi et par dager etter behandling. Man anbefaler flytende og myk
fade et par dager.

Metoden er lettere & standardisere og det er lettere a foreta sammenlikninger
mellom forskjellige operatgrer og sentre enn ved skleroterapi. Resultater og
komplikasjoner av skleroterapi er i mye storre grad avhengig av operaterens
erfaring og dyktighet. Derfor er strikkligatur en metode som ber anvendes i
stedet for sklerosering, spesielt i avdelinger der antall prosedyrer er lavt.

I Norge er det to typer strikkligatur pa markedet: Speedband ™ , som vi har

brukt, og Saeeds Shooter ™™ Multiband ligator (Wilson-Cook). Speedband ™
har enten fem eller atte strikker, mens Saeeds Shooter ™ har fire, seks eller ti
strikker. I stedet for gummistrikker bruker noen endoskopgrer snarer, sakalte
Endoloops ™ (Olympus). Det er to prinsipielle forskjeller pa strikker og snarer.
Gummistrikkene er elastiske, mens snarene er av ikke-elastisk nylon. Strikkene
fester seg passivt rundt varicestammen basert pa strikkens elastisitet og
diameter, mens snarene festes ved aktiv stramming, utfert enten av endoskoper
eller medhjelper. Videre ma snarene fores ned en-og-en gjennom
biopsikanelen. Det foreligger fa sammenliknende studier av disse forskjellige
typene. Sannsynligvis er metodene likeverdige (16), og hvorvidt man velger den
ene fremfor den andre, blir avhengig av personlige erfaringer og preferanser.
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Metodens begrensinger er forst og fremst at den er vanskelig & bruke ved
pagaende bladning fordi det lett samler seg blod inne i sylinderen og fordi
synsfeltet er redusert pga. sylinderen pa tuppen av endoskopet. Vi har
behandlet en pasient med pagéende bladning med godt resultat. I kontrollerte
studier er det vist at hemostase ved akutt varicebladning oppnas like bra ved
strikkligatur som ved sklerosering (11).

Hos pasienter som tidligere er blitt behandlet flere ganger med sklerosering,
kan det veere vanskelig a bruke ligatur, fordi man ikke far godt nok feste for
strikk eller snare pga. fibrose i vevet.

Erfaring med ligaturmetoden til behandling av bledende fundusvaricer er
begrenset. Massiv tidlig rebledning har vert beskrevet, men noen rapporterer
god effekt i kombinasjon med skleroterapi (17). Intravarikes injeksjon av
vevslim (N-butyl-2-cyanoakrylat, Histoakryl) betraktes av de fleste som den
beste endoskopiske behandlingen ved denne tilstanden.

Det kan veere et problem at elektiv behandling med strikkligatur svekker
kompetansen i skleroseringsteknikk. Antall pasienter som behandles for
varicebladninger, er lavt ved de fleste norske sykehus, og det er derfor fa som
vil oppna stor erfaring i behandling av denne tilstanden. Derfor bgr man etter
vart syn foretrekke en metode som har dokumentert best resultat og feerrest
komplikasjoner. Har man problemer med 4 oppna hemostase i en akutt
situasjon, kan man velge behandling med Sengstaken-Blakemore-sonde og
deretter strikkligatur i rolig fase.

Ettersom ligatur av oesophagusvaricer er forbundet med f4 komplikasjoner,
kunne man tenke seg a eradikere varicer profylaktisk hos pasienter med hay
risiko for blgdning. Det foreligger et par studier der strikkligatur er brukt som
primerprofylakse mot varicebladning (18, 19), men det er for tidlig & komme
med bestemte anbefalinger pa dette feltet.

Flere randomiserte studier der man har sammenliknet endoskopisk
strikkligatur og skleroterapi, har vist at strikkligatur av oesophagusvaricer er en
minst like eller mer effektiv metode for & eradikere varicer og hindre
rebladning (8 — 13). Antall endoskopiske behandlinger for a eradikere varicene
er lavere (8 — 13) enn ved sklerosering. Det tar derfor kortere tid & eradikere
varicene, noe som har betydning for & hindre tidlige residivbledninger (9). En
metaanalyse har vist at ligaturmetoden reduserer bade blgdningsrelatert og
total mortalitet (14). Dessuten medferer metoden feerre komplikasjoner enn
sklerosering (8 — 12), spesielt etter at man fikk utstyr med mange strikker
(multiligaturutstyr), som vi har brukt. Dermed unngar man bruk av “overtube”.
Dette er en plasttube som settes ned i oesophagus for 4 gjore det lett & fore
skopet opp og ned. Komplikasjonene, forst og fremst oesophagusskader, som er
forarsaket av denne “overtuben”, unngar man med den nye metoden. Blgdning
fra oesophagussar forarsaket av gummistrikken en-to uker etter behandling, er
den vanligste komplikasjonen. Vi har sett dette hos en av vare pasienter.
Forekomst av bakteriemi og bakterier i ascitesvaeske synes a vare lavere etter
strikkligatur enn etter sklerosering (15). Strikkligatur ferer ikke til sa uttalt
vevsreaksjon som sklerosering og gir derfor ikke komplikasjoner med
oesophagusstriktur. Av samme grunn er det imidlertid tendens til raskere
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residiv av varicer etter eradikering med strikkligatur enn etter skleroterapi,
men forekomsten av residivbladning er allikevel ikke gkt i ligaturgruppen (10 —
12). Pasientene bor

imidlertid folges med halvarlige kontroller etter at varicene er borte, noe som
ogsa har vert anbefalt etter skleroterapi.

Konklusjon

Endoskopisk strikkligatur ber vere forstevalg for a hindre rebladning fra
oesophagusvaricer fordi denne metoden er enklere og raskere a utfore,
eradikerer varicene mer effektivt, medferer faerre rebladninger og feerre lokale
sa vel som systemiske komplikasjoner enn sklerosering.
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