En retrospektiv gjennomgang av pasienter
med KOLS som startet langtids

oksygenbehandling ved lungeavdelingen
UNN 1 perioden 1998-1999

5. Arsoppgave i Stadium IV
Medisinstudiet ved Universitetet 1 Tromsg
Petter Pettersen, MKO1

WVeileder: Professor Ulf Aasebg

Tromsg



Sammendrag

Bakgrunn ¥ed LTOT har man i hovedsak to behandlingsalternativer. Man har
gnsket a evaluere om det fins en overlevelsesgevinst ved bruk av portabelt

oksygenutstyr 1 forhold til konsentrator.

Materiale og metode Retrospektiv gjennomgang av 106 pasientjournaler for
K OLS-pasienter som startet LTOT i 98 og 99. Materialet ble delt i to avhengig
av om pasienten fikk konsentrator (n=21) eller barbart oksygenutstyr (n= 40),

og de to gruppene ble sammenliknet.

fResuliater Pasientene hadde generelt lav overlevelse. Man har ikke kunnet
pavise forskjell i pasientenes overlevelsesfordeling eller PO,
Behandlingskriteriene var ikke alitid oppfylte og 40 % av journalene hadde

mangelfull dokumentasjon.

foriolkning Resultatene tyder pa at behandling med konsentrator er en like god

behandling som et barbart oksygenalternativ,



Introduksjon

Oksygenbehandling gis i hovedsak til pasienter med lungesykdomlﬁer som gjgr
at kroppen ikke fér tilfprt tilstrekkelig med oksygen ved pusting 1 vanlig luft.
Studier har vist at langtidsoksygenbehandling (LTOT) gker overlevelse hos
pasienter med kronisk respirasjonssvikt (1,2), men det er en krevende og kostbar
behandling som rekvireres av legespesialist etter en utredning 1 lungeavdeling.
Hovedtyngden av pasienter som far forskrevet LTOT er pasienter med
rpykemedfgrt lungesykdom, kronisk obstruktiv ungesykdom (KOLS), som kan
lede til respirasjonssvikt. LTOT er kontinuerlig tilfprsel av O, 1 minst 15 timer
daglig og man har to ulike alternativer; konsentrator, som er et stasjonzrt
apparat som konsentrerer oksygen fra romfuft. Pasienter som er mobile fér ofte
beerbart oksygenutstyr pd lettmetalifiasker i tillegg slik at det blir mulig &
giennomfgre behandling minst 15 timer daglig. Det andre alternativet er et
portabelt system med flytende oksygen (LOX) pa termostank for mer mobile

pasienter men som er et betydelig dyrere alternativ.

KOLS er definert som en progredierende luftstrgmsobstruksjon med liten
reversibilitet, hvor kronisk bronkitt, emfysem og obstruktivitet er til stede (3).
Prevalens av XOLS er om lag 4-6 % 1 hele befolkningen, men prevalensen gker
red gkende alder til 17 % hos de over 65 4r. Arsaken er fgrst og fremst

tobakksrayking (90 %), andre lungesykdommer som kan lede i1 KOLDS er
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sexvele etter tuberkulose, lungefibrose, alfa-1 antitrypsinmangel,
stgviungesykdom og flere andre. Ifglge Verdens helseorganisasjon er KOLS den
wmgesykdommen som gker raskest, og som i 2020 vil vare den tredje viktigste
dpdsarsak i vir del av verden. Ifplge Landsforeningen for hjerte- og lungesyke
(LHL) dgr 2 600 nordmenn hvert &r som fplge av KOLS, og det eneste som kan

begrense utviklingen er rgvkekutt (4).

Diagnosen stilles ved spirometri, hvor flow-volumkurven har hengekgvefasong
og det er liten reversibilitet ved beta,agonist pA FEV1 (5). Bodybox-
undersgkelse kan ogsa brukes, hvor de typiske funn er gkt totalt lungevolum, gkt
residualvolum og gki perifer luftveismotstand. Rgntgen thorax og blodgass er

ogsd undersgkelser som kan understgtte diagnosen.

To store studier pd begynnelsen av 1980-tallet viste at ved alvorlig KOLS med
respirasjonssvikt hvor Pa0, < 7,3 kPa er LTOT en behandling som er
livstorlengende (1,2). KOLS-pasienter har ogs fysiologisk positive effekier av
slik behandling som reversering av polycytemi, redusert pulmonal hypertensjon,
ket kroppsvekt, glket fysisk kapasitet og bedring i Hvskvalitet (7, 8, 9).
Langtidsoverlevelsen er best hos pasienter som behandles av lungespesialist.

Mar sykdommen nér stadiet for lungesvikt vil overlevelsen uten

oxsygenbehandling veere 53 lav som 30 % siter w & (5).



Retningslinjene brukt i denne artikkelen er hentet fra Norsk Forening for

Lungemedisin (NFL) (4).

Medisinsk indikasjon

- Pa0, < 7,3 kPa i stabil fase (< 8,0 kPa ved polyglobuli (HCT >

0,55), gpdemer eller cor pulmonale

- 8a O, < 88 % minst 30 % av natten ved sgvnoksymetri.

- Desaturasjon < 88 % ved aktivitet.

Mattlig desaturasjon og desaturasjon i aktivitet er omstridt, men

oraktiseres i gkende grad, hovedkriteriet er altsa PaG, < 7,3 kPa.

Kontraindikasjon

Rayking (CO i ekspirasjonsluft > 5 ppm. eller HbCO >3 %).
Dette av prinsipielie, sikkerhetsmessige og erstainingsjuridiske
grunner.

Kognitiv svikt, manglende compliance

ianglende motivasjon

Manglende effelct (Sa(, stiger ikke)

Hyperkapni er ingen kontraindikasjon, men krever rvakenbet,



Malsetning

Man har gnsket & evaluere om det er en overlevelsesgevinst ved bruk av
portabelt oksygenutstyr i forhold til konsentrator, og om man ekskluderer
enkelte pasienter fra 4 oppné denne gevinsten. Har et barbart alternativ effekt na
overlevelse i forhold til konsentrator og gis konsentrator pasienter med annen
PaQ, eller FEV, %, stik at eldre eller dérligere pasienter fir et darligere

behandlingstilbud?

Materiale oz metode

Retrospektiv gjennomgang av journaler for alle pasienter som startet LTOT ved
tungeavdelingen UNN i perioden 1998-1999 med registrering av levetid, alder,
diagnose, behandlingsalternativ, rgyking samt parametere ved blodgass og
spirometrl. Det ble valgt 2 se pa drene 1993 og 1999 slik at 5 &rs overlevelse
kunne beregnes. Materialet ble delt i to avhengig av om pasienten fikk

konsentrator (n=21) eller baerbart uistyr (n= 40), og de to gruppene ble

sammenliknet.

135 pasienter fikk LTOT 1 1998 og 1999, av disse kunne 41 mkluderes |
overlevelsesanalysen. Oksygenbehandling gis ogsé palliatvi 11l enkelte pasienter
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eller andre sykdommer, denne gruppen utgjorde 33 pasienter i 98 og 99. Hos
fem manglet opplysninger om hvilken sykdom de hadde og en person bie
lungetransplantert og sluitet med LTOT. 10 av pasientene hadde ingen journal 1

UNNs journalarkiv eller manglende journalopplysninger, og ble ekskludert.

Det ble gjort en overlevelsesanalyse med en LOG-rank test i
statistikkprogrammet SPSS og vanlig kji-kvadrattest for 4 sammeniikne

overlevelse.

Tabell 1. Demografiske data

LOX Konsentrator p-verdi
<ig Menn: 63 % Menn: 35 % 0.5
by 1 )
JPHR Kvinner: 68 % Kvinner: 32 % P
PO, 7.1 7,2 p>0,5

Alder 70 ar 72 ar 0,02<p<0,05




Hesnltaler

et var ingen signifikant forskjell mellom de to pasientgruppenes PO, (tab 1).
{sjennomsaittlig alder ved oppstart av LTOT var for KOLS-gruppen totait 71 4r.
For pasienter i LOX-gruppen var giennomsnittiig alder 70 r, mens den var 72 ar
1 konsentrator-gruppen. Det var signifikant forskjell 1 alder mellom gruppene,
selv om forskjellen var liten, med p-verdi mellom 0,02 og 0,05. LTOT gis like
ofte til menn som til kvinner og det var lik kignnsfordeling mellom

behandlingsalternativene.

Av alle 95 pasienter som fikk L.TOT 1 1998 og 1999, inkiudert pasienter som
fikk palliativ oksygenbehandling, var det sommeren 2005 13 personer i live, dvs
54 P. 5 &rs overlevelse var 18 % (17 av 95), 2 &rs overlevelse 34 % (32 av 95)
og 1 ars overlevelse 45% (43 av 95). 53 personer (55 %) dpde i Ippet av ett ar

etier oppstart av LTOT,

T gruppen med KOLS var 11 av 62 i live (18 %). 5 4rs overlevelsen var 22 % (14
av 62, 2 &rs overlevelse 47% (29 av 62) og 65% (40 av 62) var 1 live etl &r etter

Oppstart.

Av pasientens som fikk LOX varni av 40 (23 %) var fortsatt 1 live sommeren
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(14 av 40), 2 rs overlevelse 53 % (21 av 40), 1 4rs overlevelse 60 % (24 av 40).

Giennomsnittlig overlevelse i gruppen med LOX var 2,1 ar,

I konsentrator-gruppen var en person (5 %) i live sommeren 2005 og fem av 21
(24 %) dpde innen ett &r, 5 ars overlevelse var 5 %, 2 ars overlevelse 38 % (8 av
21y og 1 4rs overlevelse var 76 % (16 av 21). Gjennomsnittlig overievelse var

1,7 ar (1 4r og 8 maneder).

Tabell 2. Overlevelse

LOX Konsentrator p-verdi
1 4rs overlevelse 60 % 76 % 0,25p>0,1
2 ars overlevelse 53 % 28 % 0,5>p>0,2
5 ars overlevelse 35 Yo 5 % 0,01<p<0,005
Lever fortsatt 23 % 5%
Gjennomsnittlig 2.1 Br 17 &

overievelse




2- 0g 5 drs overlevelsen i begge gruppene var 47,5 og 24,6 % respektivt. I LOX-
gruppen var 5 ars overlevelsen signifikant hgyere enn i konsentrator-gruppen
{p<0,01) men det var ikke signifikant forskjell (p=0,311) 1

overlevelsesfordelingen mellom de to gruppene. Det var heller ingen signifikant

forskjell 1 1 eller 2 &rs overlevelse.

Figur 1. Kaplan ~-Meier overlevelseskurve
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Som man kan se av Kaplan-Meierkurven (fig 1) dgr noen pasienter med LOX
tidlig, men 58 flater overlevelseskurven ut og langtidsoverlevelsen ey hgyere enn
i

entratorgruppen der pasientene dar jevat fordelt over en periode.
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Tabell 3. Analyse av overlevelsesfordelingen med ulike tester

Chi-Square df Sig.
Log Rank (Mantel- 1,025 1 311
Cox)
Breslow (Generalized 003 1 931
Wilcoxon)
Tarone-Ware 232 i 630

Tabell 4. Chi-kvadrattest for krysstabell, 5 4rs overlevelse

Observert Gruppe Total
fox Konsentrator

Status Ilive 14 1 15

Dad 26 20 46
Total 40 21 61
Forventet Gruppe Total

Lox Konsentrator
Status Tlive 9,84 5,16 15
Dgd 320,19 15,34

Total 40 21 61

Mullhypotese: Det er ingen signifikant forskjell 1 5 rs overlevelse metlom de to
gruppene,
Testobservator = 6,77

— . o 3 =, 2 2
Forkastningsomwade 272 X" = 3,84



Vi kan altsd forkaste nullhypotesen med p-verdi < 0,01, det fins en statistisk

signifikant forskjell i 5 ars overlevelse,

Kriteriene var ikke oppfylte eller pasientjournalene var mangelfulle hos hele 42
To. 158 % (36 av 62) av tilfellene var kriteriene oppfylte, men 13 % (8 av 62)
hadde mangelfulle opplysninger. Hos 29 % (18 av 62) var kriteriene ikke
oppfylte ut fra det man kunne se i journalen, hvorav sju av pasientene oppgay at

de fortsatt rgykie,

En fransk studie fra 1995 (10) med 252 KOLS-pasienter som fikk LTOT hadde

34,7 % 5 &rs overlevelse. En austraisk studie (11) med 505 pasienter hadde 56,7
% 2 ars overlevelse og 23,1 % 5 rs overlevelse og en norsk studie fra 1996 (12)
med 124 pasienter hadde 2- og 5 1s overlevelse pd 73 og 50 %. [ denne studien
var overievelsen 47,3 og 24,6 %, hvilket skulle stemme noksé godt overens med

andre studier.



Diskusjon

LTOT er en dyr behandling. Tromsg har siden 1990 som det fgrste sted 1
Skandinavia gitt pasienter LTOT-behandling med barbare alternativ. Med
portabelt oksygenutstyr koster behandlingen i overkant av 100 000 kr éxlig,
mens behandling med konsentrator koster om lag 10 000 kr. Portabelt oksygen

bar derfor forskrives etter strenge kriterier og til pasienter som trenger det mest.

{ denne studien har man ikke kunnet pavise forskjell i PO, mellom de to
gruppene fgr behandlingsstart. Man har heller ikke funnet forskjell 1
overlevelsesfordelingen, men 5 4rs overlevelsen kan vare noe bedre hos
pasienter med portabelt oksygenutstyr, dette er dog et usikkert furm da studien
inncholder et relativt lite antall pasienter som kan gi type 2 {eil. Pasientene ble
heller tkke randomisert til de to behandlingsalternativene, konsentrator har
tradisjonelt vart gitt til antatt dérligere, eldre og mindre mobile pasicater som
gir en bias, og en ville forventet en dirligere overlevelse 1 denne gruppen.
Resultatene tyder pd at konsentrator er like god behandling som baerbart

oksygenuistyr.

Kyiteriene for behandling var mangelfullt dokumentert | pasientjournalene hos
opotil 40 %. Det er ogsh betenkelig at LTOT 1 enkelte tilfeller ble gitt il

pasienter som rgykie, behandlingen har da ingen effeki og med tanke pd



kostnader samt at det er direkte risikabelt frarides det sterke 4 gi oksygen til
pasienter som rgyker. Noen pasienter fikk LTOT uten at kriteriene var oppfylte
og enkelte pasienter hadde PO, >8,0 kPa. Det later aitsi il at man ikke i alle
tilfeller fglger retningsiinjene fra NFL som bygger pi vitenskapelig

dokumentasjon og internasjonale anbefalinger.
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