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Kolorektal cancer ar den tredje vanligaste cancersjuk-
domen i varlden [1],och mer &n 6 000 patienter far ar-
ligen diagnosen i vart land [2]. Tillvixten av kolorek-
tal cancer sker i de flesta fall langsamt (under flera ar)
och som regel utan symtom [1]. Flertalet fall av kolo-
rektal cancer utvecklas fran dysplastiska adenom,
och det ar visat att bade incidens och mortalitet av
kolorektal cancer kan reduceras om adenom identi-
fieras och avldgsnas vid koloskopi [3]. Vid studier av
unders6kningskvaliteten vid koloskopi har visats att
en betydelsefull andel av adenom missas. Det finns
ett omvint samband mellan andelen funna adenom
och utvecklingen av kolorektal cancer [4]. Vid studier
av tandemkoloskopier (tva koloskopier efter varandra
vid samma unders6kningstillfdlle) har man sett att
jumindre ett adenom &r, desto storre ar risken att det
missas (2 procent vid adenom > 10 mm, 13 procent vid
adenom 5-10 mm och 26 procent vid adenom 1-5 mm
stora) [5].

Screening for kolorektal cancer kan utféras genom
testning for ockult (osynligt) blod i avforingen (F-Hb),
sigmoideoskopi eller koloskopi [6]. Program f6r kolo-
rektal cancer-screening finns pa flera hall i Europa. I
Sverige har Stockholm-Gotland sedan 2008 ett etable-
rat screeningprogram for kolorektal cancer baserat pa
fekalt immunkemiskt test for hemoglobin (FIT) och
koloskopi vid positivt utfall [7]. I vart land pagar en
multicenterstudie (SCREESCO) med syfte att jaimfora
FIT med direktkoloskopi och samla erfarenheter infor
nationellt inférande av screening for kolorektal can-
cer. Kolonundersokning med DT-kolografi anvands i
varierande utstrackning i landet, och sarskilt dar en-
doskopiresurserna ar otillrackliga. DT-kolografi har
liknande sensitivitet som koloskopi for att upptacka
kolorektal cancer och storre adenom (=10 mm), men
ar simre pa att upptdcka mindre forandringar [8]. Hu-
vudsyftet med denna studie var att undersoka i vilken
omfattning kolon hade undersokts med antingen sig-
moideoskopi, koloskopi eller DT-kolografi inom 5 ar
innan diagnosen kolorektal cancer stillts. Dessutom
undersokte vi om ockult gastrointestinal blodning
(positivt FIT) eller anemi foreldg mer 4n 3 manader
fore diagnos.

METOD

Journalsokning i samtliga linets medicin- och kir-
urgjournaler gjordes for patienter som fatt nagon av
ICD-koderna C18-21 och D37.4-5. Alla patienter som
diagnostiserats forsta gangen med kolorektal cancer
mellan 1 januari 2016 och 14 september 2017 och var

skrivna i Vasterbottens ldn inkluderades. Diagnos-
datum for kolorektal cancer var det datum da tumo-
ren pavisades med antingen koloskopi eller rontgen.
6 patienter deltog i overvakningsprogram for kolo-
rektal cancer under studietiden (3 patienter deltog i
SCREESCO, 2 patienter kontrollundersoktes pa grund
av tidigare polyper och 1 patient for hereditér cancer),
och alla dessa patienter inkluderades i studien. Tva
patienter hade tidigare diagnostiserats med inflam-
matorisk tarmsjukdom, men ingen av dessa deltog i
ett 6vervakningsprogram.

Patienternas journaler granskades for eventuella
genomforda endoskopiska eller radiologiska under-
sokningar av kolon fran 5 ar fére diagnosdatum och
fram till diagnos. Om en patient hade genomgatt mer
an en koloskopi valdes den forsta koloskopin i inter-
vallet som var fullbordad till cekum. Om ingen ko-
loskopi var komplett till cekum sa inkluderades den
forsta koloskopin. I koloskopiberittelserna noterades
om koloskopin var komplett till cekum, om polyper
var identifierade och borttagna samt skopistens be-
domning av renhetsgraden i kolon. For gradering av
tarmrengoring anvindes BBPS (Boston bowel prepa-
ration scale) i modifierad form med en skala 0-3,déar 0
indikerar simst och 3 bést renhet [9]. Fran patienter-
nas dokumentation noterades varden fér Hb, ferritin,
C-reaktivt protein (CRP), karcinoembryonalt antigen
(CEA) och alla FIT under perioden. For patienter med
anemi noterades nér denna forst upptécktes. Tidigare
kortvariga anemiperioder som bedomdes ha varit re-
laterade till infektioner bortsag vi fran.

Vi valde att definiera »missad cancer/missat forsta-

HUVUDBUDSKAP

o Studiens syfte var att undersoka kvaliteten i diagnosti-
ken av kolorektal cancer i sjukvarden i hela Vasterbot-
tens lans landsting.

e Frekvensen patienter som fatt hela eller delar av kolon
undersokt ndgon gang 5 ar till 3 manader innan dia-
gnostisering av kolorektal cancer var 7 procent.

@ 29 procent av patienterna hade antingen anemi eller
ett positivt fekalt immunkemiskt test, FIT (F-Hb) i tids-
spannet 5 ar till 3 manader innan diagnos.

@ Var studie belyser vikten av att utfora hogkvalitativa
koloskopier i vél rengjord tarm samt att ha uppmark-
samhet pa objektiva tecken pa ockult gastrointestinal
blédning.
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dium till cancer« som de fall dir patienten hade ge-
nomgatt en kolonundersokning (inklusive sigmoi-
deoskopi) 5 ar till tre ménader innan diagnosen kolo-
rektal cancer stilldes. De fall av kolorektal cancer som
missades vid kolonundersokning under de 3 ména-
derna niarmast fore den diagnostiska undersékning-
en inkluderades inte med tanke pa att den underso-
kande ldkaren i de flesta av dessa fall hade bestallt en
kompletterande undersokning. Ett enstaka positivt
FIT taget mer 4n 3 manader fore diagnos klassificer-
ades som ett »missat FIT«. Anemi definierades enligt
WHO:s rekommendationer (<119 g/l for kvinnor och
<129 g/1 f6r mén).

Dataanalys gjordes (med IBM SPSS version 24); for
att jaimfora proportioner anvindes y>-test och for kon-
tinuerliga data Mann-Whitney-test. P-virde <0,05
ansags statistiskt signifikant.

RESULTAT

Sammanlagt ingick 307 patienter med kolorektal can-
cer i analysen; Fakta 1 visar bakgrundsinformation
om dessa. 119 patienter (39 procent) hade fatt diagno-
sen inom en vecka efter sin forsta kontakt med sjuk-
varden. For 6vriga patienter var mediantiden fran re-
mittering till diagnos 19 dagar (25:e-75:e percentilen
12-32 dagar). For endast 8 patienter var tiden fran re-
miss till diagnos langre 4n 3 manader.

Kolonundersékningar fore diagnos

22 patienter (7 procent) hade fatt kolon eller delar av
kolon undersokt nagon gang mellan 5 ar och 3 mana-
der (mediantid 33 manader) fore tidpunkten da dia-
gnosen kolorektal cancer stilldes (Tabell 1). 14 patien-
ter hade undersokts med koloskopi/sigmoideoskopi,
4 patienter hade genomgatt en radiologisk kolonun-
dersokning och 4 patienter bade en endoskopisk och
en radiologisk undersokning. I Tabell 1 visas mojliga
orsaker till varfor kolorektal cancer hade missats hos
dessa patienter. Av de patienter som hade hogersidig
kolorektal cancer var 10 procent undersékta nigon
gang 5 ar-3 manader fore diagnos, jaimfort med 6 pro-
cent av patienterna med icke-hogersidig kolorektal
cancer (P =0,169).116 av de 22 fallen hade man under-
sokt den del av kolon dér tumoéren sen uppticktes. Hos
2 av dessa patienter var tarmen inte ren (BPSS 0 eller
1) och hos 2 andra patienter togs en polyp bort i om-
radet dar tumoren sedan dok upp. Det forelag ingen
skillnad mellan de tre sjukhusen avseende forekomst
av »missad cancer«.

FIT och anemi fore diagnos

49 patienter (16 procent) hade ett positivt svar pa FIT
nigon gang i tidsspannet 5 ar till 3 ménader innan
diagnos (mediantid 294 dagar) (Figur 1). 172 patienter
(56 procent) hade anemi vid diagnos. Denna anemi
var kidnd i mediantid 50 dagar fore diagnos,och 2 av 5
(n=73) hade en kind anemi mer &n tre manader fére
diagnos (Figur 1). Av samtliga mén i studien hade 31
procent anemi som var kdnd mer 4n 3 manader fore
diagnos. Hos kvinnorna var andelen med kdnd anemi
3 ménader fore diagnos signifikant ldgre (16 procent;
P =0,003). Patienterna med kidnd anemi mer 4n 3 ma-
nader fore diagnos var signifikant dldre an patienter-
na utan anemi (medianalder 79 ar vs 72 ar; P < 0,001).
Vid exklusion av de patienter som hade kolonunder-
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FAKTA 1. Bakgrundsinformation om alla patienter
med nydiagnostiserad kolorektal cancer mellan
1januari 2016 och 14 september 2017 i Vasterbot-
tens lans landsting (N = 307).

KON

e Kvinnor: 49 procent (n=152)

e Man: 51 procent (n=155)

ALDER
e Medelalder vid diagnos 73,0 ar (SD 10,3 ar)

SJUKHUS
o Norrlands universitetssjukhus, Umea: 49 procent
(n=152)

o Skellefted lasarett: 31 procent (n=94)
e Lycksele lasarett: 20 procent (n = 60)
TUMORLOKALISATION

e Haoger kolon: 32 procent (n =99)

e Transversum: 6 procent (n=19)

e Vanster kolon: 23 procent (n=72)

o Rektum: 29 procent (n=88)

e Ejspecificerad: 10 procent (n=29)
LABBVARDEN VID DIAGNOS

e Proportioner raknade utifran de patienter dar analy-
sen gjordes.

Anemi: 56 procent (n=172)
MCV <82 fl: 27 procent (n = 81)
Ferritin <30 pg/l: 50 procent (n=71)

CRP (matt med hogkéanslig metod) > 3 mg/I: 69 pro-
cent (n=185)

CEA (karcinoembryonalt antigen) >5 pg/I: 42 procent
(n=17)

sOkts 5 ar till 3 manader fore diagnos (Tabell 1) hade
sammantaget 88 patienter (29 procent) antingen ane-
mi eller ett positivt FIT i tidsspannet 5 ar till 3 mana-
der fore diagnos.

DISKUSSION

Huvudsyftet med studien var att se om diagnosen ko-
lorektal cancer fordrdjs pa grund av missade polyper/
tumorer vid kolonundersékningar eller om eventuella
objektiva tecken pa ockult gastrointestinal blédning
och/eller anemi forbises. Den uppskattade incidensen
av »missad cancer« vid kolonundersékningar var i var
studie 7 procent. Inkluderas endast patienter dir tu-
morer/polyper forbisetts vid en fullstindig kolosko-
pi blir antalet »missade fall« av kolorektal cancer lag-
re (4 procent). Bland de »missade« tumorerna forelag
en blandning av bade tidiga och mer avancerade tu-
morstadier.

I screeningstudier anges incidensen av intervall-
cancer (det vill sdga fall av kolorektal cancer diagnos-
tiserade mellan undersékningstillfdllena) till mellan
3 och 9 procent [10-15]. I dessa studier har ett kortare
tidsspann anvénts (6-36 manader) for att definiera in-
tervallcancer. 9 av de 22 fallen av intervallcancer i var
studie kopplades till att tumoren/polypen missats vid
sigmoideoskopi eller radiologisk undersokning. Det ar
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TABELL 1. Méjliga orsaker till att kolorektal cancer missats hos 22 patienter som fick sin kolon undersékt.

Aldervid | Antal manader fére
diagnos diagnos som undersok- Tumorlokal och tumor- Mdjlig orsak till att
Kon (ar) ningen genomfordes Undersokning klassifikation (TNM) BBPS tumoren missades
e Kvinna 36 5 Sigmoideoskopi Colon ascendens 1 Tumérlokal ej undersokt
T3cNIMO
e Kvinna 57 6 DT-kolografi Cekum - Polyp missades
TINOMO
o Man 62 13 DT-kolografi Rektum - Polyp missades
T2NOM1
o Kvinna 78 15 Koloskopi till cekum Cekum NA Polyp missades
TAN2MO
o Kvinna 76 22 Koloskopi till cekum Colon ascendens 1 Polyp missades
T2NOMO
e Kvinna 69 23 Koloskopi till cekum Colon ascendens 3 Polyp missades eller togs ej
T2NOMO helt bort
e Kvinna 82 25 Ofullstandig koloskopi Colon ascendens 1 Tumérlokal ej undersokt
Ingen uppgift
o Man 86 26 Sigmoideoskopi Ej specificerad NA Tumorlokal ej undersokt
T2NOMO
e Man 80 28 Koloskopi till cekum Rektum 2 Polyp missades eller togs €]
Ingen uppgift helt bort
o Kvinna Ul 31 Ofullstandig koloskopi samt Colon ascendens NA Polyp missades
DT-kolografi Ingen uppgift
o Kvinna 87 33 Koloskopi till cekum samt Colon descendens NA Polyp missades
DT-kolografi T3cN2MO0
o Man 81 34 Koloskopi till cekum Colon ascendens 3 Polyp missades
TINOMO
e Kvinna 78 36 Koloskopi till cekum Colon transversum 3 Polyp missades
TINOMO
o Man il 36 Sigmoideoskopi Colon ascendens Tumdrlokal ej undersokt
TINOMO
o Man 83 38 Sigmodieoskopi Colon transversum NA Tumorlokal ej undersokt
T2NOMO
o Kvinna 64 4 Koloskopi till cekum Sigmoideum NA Polyp missades
TANOMO
o Kvinna 87 44 Koloskopi till cekum samt Rektum 3 Polyp missades
DT-kolografi TINOMO
e Kvinna 58 44 DT-kolografi Colon descendens 3 Polyp missades
T3bNOMO
e Kvinna 80 47 Ofullstandig koloskopi samt Colon ascendens NA Polyp missades
DT-kolografi T2N1IMO
e Man 83 47 Koloskopi till cekum Colon descendens NA Polyp missades
T2NOMO
e Kvinna 84 50 Dubbel kontrastkolonrontgen Colon descendens Polyp missades
Ingen information
e Man 79 55 Sigmoideoskopi Colon transversum 2 Tumdrlokal ej undersokt
T2NOMO

BBPS (Boston bowel preparation scale) anvander en skala 0-3, dar O indikerar samst och 3 bast renhet. NA = Information saknas. TNM = tumérklassifikation, dar T anger tumo-
rens lokala infiltration, N anger spridning till ymfkortlar och M eventuella metastaser.

kant att polyper/tumorer i hogerkolon oftare forbises
jdmfort med dem som &r lokaliserade mer distalt [10,
15,16].Vi sdg samma tendens i var studie, men skillna-
den var inte signifikant trots att d&ven sigmoideosko-
pier riknades in. Daremot missades signifikant fler

tumorer i hogerkolon jamfort med 6vriga kolon om
dven undersokningar utforda i intervallet 0-3 mana-
der fore diagnos inkluderades. Ca 1 av 4 »missade can-
cerfall« i var studie kan forklaras med antingen att
man inte kom dnda fram till cekum vid koloskopin
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Figur 1. Antal patienter och den tid fore diagnos (dagar) som det var kant att patienterna hade ett positivt F-Hb-prov (FIT)
(diagrammet till vanster) respektive anemi (diagrammet till hoger).

eller att endast sigmoideoskopi utfordes. Ovriga fall
berodde sannolikt pa att polypen/tumoéren inte hade
hunnit utvecklas, att den inte var synlig eller att den
inte hade tagits bort adekvat. Det ar kiant sedan tidiga-
re att missade polyper ar den vanligaste orsaken till
intervallcancer men att dven icke-adekvat resektion
av polyper eller dilig tarmrengo6ring sannolikt bidrar
[15]. I var studie identifierade vi 2 fall av »missad can-
cer« pa lokalen for polypektomi.I 4 fall angavs under-
malig tarmrengoring i koloskopiberittelserna. Dess-
utom saknades uppgift om grad av tarmrengdring for
nistan halften av koloskopierna.

Dessa resultat talar for vikten av att undersékning
avseende eventuell tarmtumor utfors som komplett
koloskopi i vil rengjord tarm.

Studien pavisar ocksa en fordrojning eller oupp-
mairksamhet avseende tecken pa ockult gastrointes-
tinal blédning och anemi hos patienter med kolorek-
tal cancer fore diagnos. Till exempel hade var sjatte
patient lamnat ett positivt FIT i tidsspannet 5 ar till
3 manader fore diagnos, och nistan 1 av 4 patienter
hade anemi lidngre &n 3 manader fore diagnos. Om de
fall som definierades som »missad cancer« (Tabell 1)
exkluderas kvarstar det faktum att néstan var tredje
patient (29 procent) antingen hade ett positivt FIT el-
ler anemi mer 4n 3 manader fore diagnos.

Anemi ar vanligt forekommande vid hogre aldrar
och alla fall av anemi hos patienterna var inte tydligt
kopplad till gastrointestinal blédning (jirnbristane-
mi), men data fran var studie indikerar att tréskeln
for koloskopi vid bestaende anemi oavsett orsak bor
vara lagre dn vad som var fallet. Anemi vid kolorek-
tal cancer kan upptriada redan 2 ar foére diagnos [17]
och dven en sdnkning av Hb inom det normala refe-
rensintervallet kan vara orsakad av kolorektal cancer
[18]. En studie utford i Jaimtlands 14n visade att 1 av
4 patienter med positivt F-Hb-prov inte foljdes upp
adekvat och att anemi var vanligt forekommande
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fore diagnos [19]. Lite férvanade fann vi att langvarig
kdnd anemi fore diagnos var vanligare hos de man-
liga patienterna dn hos de kvinnliga. Méjligen kan
de gransvarden for Hb som rekommenderas av WHO
och som skiljer sig mellan kvinnor och mén delvis
spela in i den konsskillnad vi fann i var studie, dar
patienterna har en hog medelalder jamfort med po-
pulationen i stort.

Denna studie inkluderade samtliga fall av kolorek-
tal cancer i Vasterbottens lan under namnd tidsperi-
od. Att alla tre sjukhus i Vasterbotten inkluderats gor
att studien speglar vigen till diagnos i bade glesbygd
och stad. Studien visar ocksd pa generellt acceptabla
ledtider mellan remittering och diagnos. Vi har dar-

E%%@,%&ﬁl@_ﬂ B oso g
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»... frekvensen av kolorektal cancer som missas vid
kolonundersdkningar ar relativt 1ag. Undersokning
som bhor utforas for att stilla diagnosen ar hogkvali-
tativ koloskopi i vl rengjord tarm. Koloskopi ar att
foredra framfor sigmoideoskopi eller DT-kolografi.«

emot inte analyserat hur andra symtompresentatio-
ner (till exempel farskt blod i avforingen eller vikt-
nedgang) har paverkat vagen till diagnos.

Vi konkluderar att frekvensen av kolorektal cancer
som missas vid kolonundersékningar &r relativt lag.
Undersokning som bor utforas for att stilla diagnosen
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ar hogkvalitativ koloskopi i vl rengjord tarm. Kolosko-
pi ar att foredra framfor sigmoideoskopi eller DT-ko-
lografi. Uppméarksamheten pa objektiva tecken pa ock-
ult gastrointestinal blédning behéver 6kas. Tiden till
diagnos hade kunnat férkortas for flertalet patienter

om man reagerat snabbare pa anemi och/eller positiva
F-Hb-prov.O

o Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.

Citera som: Lakartidningen. 2018,115:E9YX
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SUMMARY

How many patients had their colon investigated within
five years prior to colorectal cancer diagnosis?

We aimed to investigate the prevalence of patients who
had their colon investigated five years to three months
before their colorectal cancer (CRC) was diagnosed.
All patients diagnosed between January 1st 2016 and
September 14th 2017 in the county of Vasterbotten,
Sweden were included (n=307). The proportion of
patients with CRC who had their colon investigated
before diagnosis was 7% (n=22). The median time
from the index examination to the date of diagnosis

of CRC was 1013 days (IQR 639 days). In addition, 16%
of the patients had a positive FIT test (F-Hb) and 23%
had anemia that was known more than three months
prior to diagnosis. A long duration of anemia before
diagnosis was significantly more common in men

than in women (31% vs 16%; p=0.003). We conclude
that the incidence of “missed” CRC are low but may be
improved by a thorough adherence to colonoscopy
guidelines. We found that a positive iFOBT and anemia
often were detected more than three months prior to

diagnosis.
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