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SAMMANFATTNING

Urinblasecancer ar tumorsjukdom som drabbar fler &n 2000 svenska mén och kvinnor
arligen [1]. Den rekommenderade botande behandlingen fér dem med avancerad
urinblasecancer &r ett storre kirurgiskt ingrepp dir urinblasan tas bort (cystektomi) och
en forbindelse for avflode av urin fran urinledarna skapas (urindeviation). Detta
forskningsarbete studerar férekomst av symtom som kan uppsta efter en cystektomi
med urindeviation, hur dessa symtom péverkar det dagliga livets aktiviteter samt
studera om det finns orsakssamband till uppkomsten av dessa symtom. Av 491
personer som vi avsett studera besvarade 452 individer (92 procent) ett studiespecifikt
frageformulér bestdende av sammanlagt 180 fragor innehéllande fragestéllningar om
urindeviationen, hygien, kost- och vitskeintag, mag-tarmtdmningsbeteende, eventuella
andra sjukdomar och vanor.

Av de 452 cystektomerade individer i studiegruppen hade 23 procent haft en
symtomgivande urinvégsinfektion foregdende ar, forekomsten var lika vanlig oavsett
typ av urindeviation. Vi fann ingen fordndring av risk for urinvagsinfektion mellan dem
som alltid tvéttade hdnderna innan materialhantering jamfort med dem som tvéttade
hénderna ibland eller aldrig. Vi kunde ddremot notera en riskdkning for insjuknande i
urinvégsinfektion bl.a. hos dem med diabetes mellitus, stenar i urinvégarna och dem
som sjélvskattar att de har rikligt med tarmludd i urindeviationen.

Individer med “ortotopt blassubstitut” besvéras i betydligt hogre grad av nattligt
urinldckage &n individer med “kontinent kutan reservoir” och icke-kontinent
urostomi”, de behover ocksé oftare avbryta sdmnen for att tomma urinen. Av individer
med ortotopt blassubstitut sjalvskattar 37 procent att urindeviationen paverkar den
nattliga sdmnen negativt jimfort med 22 procent av individerna med icke-kontinent
urostomi och 14 procent av individerna med kontinent reservoir. Stdrd nattsémn
paverkar i sin tur livskvaliteten samt daglig ork och energi.

En cystektomi kan paverka individens upplevelser av de signaler som initierar
tarmtémningsakten. Detta symtom &r vanligast hos cystektomerade med icke-kontinent
urostomi, dédr forekommer det hos var femte (20 procent) individ och mindre ofta hos
dem med kontinent reservoir (14 procent) och &n mer séllan bland dem med ortotopt
bléssubstitut (8 procent).

Vi har undersokt hur studiedeltagarna upplevt sitt deltagande i en studie med ett
hemsént studiespecifikt frigeformuldr. De allra flesta anség att det var vardefullt att en
studie som denna genomforts (99 procent) samt flertalet (76 procent) kénde sig positivt
paverkade av att ha deltagit i studien och endast ett fatal (11 procent) upplevde
deltagandet som nagot negativt.

Dessa resultat kan leda till att nuvarande patienter far ett battre bemotande och upplever
okad forstaelse vid vardkontakter samt att framtidens patienter ska bli béttre rustade
med information infor valet av behandlingsstrategi vid avancerad urinblasecancer. En
patient som &r inforstddd i risken for vissa symtom har en méjlighet att paverka val av
urindeviationsalternativ sa att det passar den egna livssituationen och pa sé sétt minska
risken for en negativt paverkad livskvalitet.
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KAD
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Tis
TUR-B
UVI
VDS
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Cancer in situ

Kvarvarande urinrorskateter

Ren intermittent kateterisering

Relative Risk (statistiskt effektmatt)

Tumdr in situ

Resektion i urinblasan via urinréret
Urinvégsinfektion

Visuell Digital Skala



1 INTRODUKTION

Varfor far cystektomerade individer sé ofta besvarande urinvagsinfektioner? — detta var
en fradga som engagerade mig i mitt sjukskoterske-arbete pa urologens vardavdelning vid
Karolinska Universitetssjukhuset, Huddinge. P& den urologiska avdelning dér jag ar
verksam har vi anammat Orems egenvérdsfilosofi [2] som beskriver att den som &r mest
angeldgen om att varden bedrivs pé bdsta sitt dr patienten sjédlv. P& var klinik ar
maélsittningen att de patienter vi vardar ska ha kunskap, kraft och vilja att sjélv ta hand om
sig egenvard i enlighet med Orems egenvardsfilosofi [3]. Foljaktligen uppkom da nésta
fraga, vilka rad kan vi ge de cystektomerade individer som besvéras av urinvégsinfektion?
En mycket renlig dam var besvirad dver de hygieniska rad hon ofta fick, hon upplevde att
hon gjorde allt hon kunde avseende den personliga hygienen. Detta blev ingéngen till mitt

engagemang i detta arbete.

I denna avhandling delar 452 individer generdst med sig av sina erfarenheter och
livsstil/vanor/beteende som de upplevt efter genomgéngen cystektomi pa grund av
avancerad urinblasecancer. Ett stort och varmt TACK for Er medverkan och ert

engagemang for att samla in information till detta avhandlingsarbete!



2 BAKGRUND

21 CANCER

Cancer dr en tumdrsjukdom som drabbar individer i alla dldrar, varlden éver. Ordet
cancer upplevs skrimmande och livshotande av flertalet manniskor. Ménga individer,
bade kvinnor och mén, oavsett &lder, har en stark vilja att bli botad fran sin
cancersjukdom, dven om behandling och efterf6ljande symtom ar besvérliga [4, 5]. Oftast
fokuseras cancerbehandling till att bota sjukdomen - ibland kan en behandling medftra en
nedsatt livskvalitet till f6]jd den givna cancerbehandlingen.

2.2 URINBLASECANCER

Urinblasecancer ar tumorsjukdom som drabbar fler én 2000 svenska mén och kvinnor
arligen och varje &r dér ungefir 600 individer till f6ljd av sjukdomen. Aret 2008
nyinsjuknade 1694 mén och 626 kvinnor i urinblasecancer och samma ar levde 15.200
mén och 5.647 kvinnor med en diagnostiserad urinblésecancer. Ungefér tva tredjedelar av
dem som drabbas av urinblasecancer dr médn och medeldldern ar relativt hog, ungefir 70
ar. Urinblasecancer 4r den nést vanligaste cancerformen inom den urologiska specialiteten
och den femte vanligaste cancerformen bland mén i Sverige [1]. Urinblasecancer &r den
nionde vanligaste cancersjukdomen i vérlden [6].

Flera riskfaktorer till urinblasecancer &r identifierade; tobaksrokare har upp till néstan fem
ganger okad risk jamfort med dem som aldrig rokt [7, 8]. En annan trolig orsak till
insjuknandet &r cancerframkallande &mnen fran milj6 eller yrkesliv som
forbranningsgaser, bland annat sotare och aluminiumverksarbetare kommer i kontakt med
dessa dmnen [9]. Ett dmne som tidigare anviénts i firgindustrin, f-naftylamin, har visat sig
vara en stark riskfaktor for urinblasecancer, likasa andra aromatiska aminer. Personer som
kommer i kontakt med aromatiska aminer dr exempelvis konstndrer och frisérer. PCB
(polyklorerade bifenyler) som anvénds i vissa plaster och i hydraulolja (som exempelvis
anvénts for att smorja elektriska lokomotiv) samt dven kreosot (som anvints till
impregnering) har visat sig vara riskfaktorer for urinbldsecancer. Chlornaphazin, ett
lakemedel som tidigare anvindes mot sjukdomen polycythemia vera, liknar B-naftylamin
och gav en 6kad forekomst av urinblasecancer efter bara nagra ars anviandning.
Lékemedel som diskuteras och visar en tendens till 6kad risk &r paracetamol
(smértlindrande) och cyklofasfamid (kemoterapi) [10]. Kroniska eller langvariga
inflammationstillstdnd i urinbldsan innebér ocksa en dkad risk for urinbldsecancer.
Inflammationstillstdnd kan exempelvis uppsta vid langvarig behandling med kvarliggande
kateter (KAD), kronisk urinvigsinfektion, sten i urinvégarna, bilharzios (av Bilharzia)
eller annat. Stralbehandling mot lilla bickenomréadet ger dven de pé sikt en 6kad risk for
urinblasecancer [11]. Det pagér forskning for att forbattra den epidemiologiska
kartldggningen av drftliga orsaksfaktorer till urinbldsecancer [12] men nigra starka
samband mellan &rftlig faktorer och urinblasecancer har dnnu inte dokumenterats. En hog
konsumtion av frukt har daremot en skyddande effekt mot cancer i urinblasan [13, 14]
och mojligen ocksé acetylsalisyrsyra [10].

Urinblasecancer klassificeras och indelas liksom andra tumdrer efter dess véxtsétt (T-
stadium) och malignitetsgrad (elakhetsgrad) (figur 2:1, tabell 2:1 och tabell 2:2).



Figur 2:1

Tabell 2:1

Peritoneum

Ta Epitelium

Urinblasecancer utan invasivitet

Urinblasecancer invasiv i submucosan

——Trigonum

Muskelinvasiv urinblasecancancer

Vaxtklassifikation

Tis/Cis = Platt vaxt i urotelet

Ta = Flikig slemhinnevaxt i urotelet

T1 = Invasiv vaxt i submucosan

T2 = Vaxt i muskelvaggen

T3 = Vaxt ut i omgivande fett

T4a = Vaxt till prostata eller vagina/uterus
T4b = Vaxt 6ver pa annat organ

Elakhetsklassifikation

G1 = Mindre elakt cellménster
G2 = Mattligt elakt cellmonster
G3 = Mycket elakt cellmdénster

Tabell 2:2




2.2.1 Icke muskel-invasiv urinblasecancer

De flesta individer, eller ungefér 70 procent av dem som diagnostiseras med
urinbldsecancer, har en tumorvariant som inte involverar urinblasans muskellager [15].
Icke muskelinvasiv urinblasecancer innefattar stadierna Tis, Ta och T1 (Figur 1:1).
Behandlingen av urinblésecancer ytligt lokaliserad i urotelet 4r oftast ett lokalt kirurgiskt
ingrepp (TUR-B) dir kirurgen, via ett endoskopiskt instrument (cystoskop) genom
urinrdret, avldgsnar tumdrvavnaden, i vissa fall ges dven en lokal instillationsbehandling.
Icke muskelinvasiv urinblasecancer med hog elakhetsgrad (G3) alternativt begynnande
invéxt/invasivitet (T1) kréver storre respekt och uppf6ljning [16].

Pa grund av recidivrisken vid en icke muskelinvasiv urinblasecancer maste patienten
genomga regelbundna undersdkningar i urinblasan med endoskopisk inspektion
(cystoskopi) enligt ett uppfoljningsschema [17]. Om cystoskopi, samt vid behov en lokalt
tumdravldgsnande operation i urinblasan (TUR-B), gors regelbundet &r TaG1-tumdren
aldrig dédlig. Denna tumdérvariant anses av manga vara helt godartad. En tumérsituation
med TaG2-tumor har ocksé en god prognos om behandlingsprogrammet foljs. En TaG3-
tumor har en hogre elakhetsgrad och ndrmare en av fem dor till f6ljd av sjukdomen (20
procent) [18, 19]. Vid T1-tumorer dr mortaliteten ungeféar 30 procent [19]. Tjugo till 30
procent av dem med initialt ytlig urinblasecancer dvergar till den allvarligare
muskelinvasiva cancerformen [19, 20]

2.2.2 Muskel-invasiv urinblasecancer

Av alla nydiagnostiserade urinblasecancer-patienter i Sverige aret 2006 hade 2 procent
vid diagnos en djupvéxande tumdr som véxte ner i urinbldsans muskellager
(muskelinvasiv) [15]. Dessa patienter hade en avancerad urinblésecancer som &r en
livshotande sjukdom vilken kréver storre behandlingsinsatser for chans till bot. Trots
behandling har sjukdomen en relativt hog mortalitet pd omkring 600 individer per ar i
Sverige [1]. Mortalitetssiffrorna kan tyckas dystra men ungefér varannan cystektomerad
individ botas frén sin cancersjukdom (numbers needed to treat = 2) [21].

En tidigare studie har fokuserat pa vilken behandling Stockholms-patienter med
urinbldsecancer erholl &ren 1995 och 1996. Handldggningen av alla 538 patienter i
studien foljde det loka vardprogrammet for urinblasecancer. Av de 538 patienterna i
studien diagnostiserades 125 patienter (23 procent) med en muskelinvasiv urinblasecancer
(T2+). Av dessa 125 behandlades 46 patienter (37 procent) med organavlidgsnande
operation (cystektomi) och 18 patienter (14 procent) fick strdlbehandling i syfte att bota
sjukdomen. Behandling med palliativ stralbehandling gavs till 25 patienter (20 procent)
och atta patienter (6 procent) fick kemoterapi [19].

2.3 BEHANDLING - AVANCERAD URINBLASECANCER

2.3.1 Radikal cystektomi

I forhoppning att bota en avancerad urinblasecancer rekommenderas ett storre, radikalt
organavldgsnande, kirurgiskt ingrepp (cystektomi) dér urinbldsan avlégsnas tillsammans
med vissa omkringliggande vdvnader och vid samma operation rekonstrueras ett avflode



for urinen, en sa kallad urindeviation. Varje ar gors det omkring 200 cystektomier med
urindevation i Sverige.

2.3.2 Urindeviering
2.3.2.1 Inkontinent urostomi

I Sverige &r den vanligaste typen av inkontinent urostomi den sa
kallade ’Bricker”-konduktorn som konstruerad pa 50-talet av Eugen
Bricker. Urindeviationen bestér av cirka 15 cm tunntarm som
bortkopplas fran tarmkanalen for att istéllet leda ut urinen fran
urinledarna pé insidan, ut till huden pa utsidan av buken. Vid denna
urinavledningstyp kréavs urinuppsamlande hjidlpmedel i form av en
urinuppsamlingspase fastsatt pa buk-huden 6ver stomidppningen [22].
Nackdelar med inkontinent stomi dr exempelvis att det kan upplevas
obekvamt med en “pase-pad-magen stomi”, risk for att stomiférbanden
lossnar och inte kan hélla tétt, hudirritationer och liknande.

2.3.2.2 Kontinent kutan urinreservoir

I avseende att forbittra vilbefinnandet borjade man nagot decennium
efter Brickerdeviationen med den kontinenta reservoiren for att
patienterna skulle slippa “’pése-pa-magen”-stomin. Urinen fick da
tommas pa regelbundna tider med hjélp av inférandet av en
tappningskateter genom en liten mynning pa buken. Den vanligaste
typen av kontinent kutan urinavledning i Sverige dr konstruerad av
Nils Kock och medarbetare dér en langre bit av tarmen anvénds, 50-
60 centimeter [23]. Den kontinenta urinreservoiren har efter hand
modifierats och i Sverige anvinds olika operationstekniker for
konstruktion av urinreservoirer. Oftast anvénds tunntarm for att konstruera reservoiren
men dven tjocktarm kan anvéndas. En viktig funktion for att reservoiren ska vara
kontinent dr en komplicerad nippelfunktion. Nackdelar med en kontinent kutan
urinreservoir kan vara att urinen alltid tdms med hjélp av tappningskateter, risk for
stenbildning och re-operationer av nippelfunktionen.

2.3.2.3 Ortotopt bldssubstitut
En vidareutveckling av den kontinenta reservoiren ar nir urinen toms
fran reservoiren via det kvarlimnade urinrdret, ett ortotopt
Q a blassubstitut. Urinreservoiren placeras da i lilla backenet, dér
,; \‘\ urinblasan tidigare haft sin plats. Denna avledning 4r en tarmblasa
> ) med lagt tryck som toms via urinrdret varfor det krdvs en ny teknik
A for blastomning (miktion) dir krystning och manuellt tryck over
@ urinblasan ar viktigt [24, 25]. Kénda nackdelar med ortotopt
I blassubstitut ar risk for tomningssvarigheter eller urinldckage. Infor
u operation med ortotopt blassubstitut informeras och instrueras ofta
patienterna i ren intermittent katetrisering (RIK) for eventuella behov
att tdmma urinen med denna teknik.

Urinavledningsmetoderna som beskrivits ovan alla &r vanliga inom svensk sjukvard.
Patienten viljer tillsammans med ansvarig urolog nigot av de tre alternativen for
urinavledning utifran patientens dnskemal och hélsotillstind samt kirurgernas preferenser.



2.3.3 Stralbehandling och kemoterapi

Ett kurativt syftande behandlingsalternativ till cystektomi dr radikal stralbehandling [26,
27]. De data som finns rapporterade i litteraturen visar generellt en nagot simre
overlevnad jamfort med cystektomi, men det bor betonas att patienter som fétt
strdlbehandlingsalternativet ofta haft ett mer avancerat tumorstadium, varit dldre eller haft
en annan komplicerad sjukdom. Négon randomiserad studie mellan strdlbehandling och
cystektomi har aldrig genomforts. En behandlingsstrategi kan dven vara att stralbehandla
innan kirurgi med cystektomi [28]. Kidnda nackdelar med stralbehandling ar de post-
terapeutiska biverkningar som upptrider av olika grad vilket framfor allt kan drabba
urinblasan och tarmens funktioner [29, 30]. I vissa fall ges stralbehandling eller
cystektomi med kompletterande kemoterapi.

2.4 VAL AV BEHANDLING

Lakare tillsammans med patienten beslutar om vilken behandlingsstrategi som anses vara
lampligast. Patienten &r oftast novis inom de aktuella behandlingsstrategier som ar
lampliga och hénvisade till det behandlande vardteamets kunskaper. Kirurgisk behandling
med cystektomi rekommenderas i forsta hand och som alternativ for vissa patienter
radikal strdlbehandling [31]. I de fall dér cystektomi &r att rekommendera ska dven val av
urindeviation beslutas. For att livet ska bli sa bra som mdjligt efter cystektomi krévs ett
véardteam som ar lyhort for patientens 6nskemal samtidigt som hénsyn skall tas till
medicinska faktorer. Oavsett val av behandlingsstrategi paverkas individens dagliga liv,
eventuellt med nya symtom och besvér som paverkar livskvaliteten negativt [30, 32]. For
att patienten ska kunna leva ett liv med bra kvalitet efter behandlingen &r information
infor behandlingen av storsta vikt. En delaktig och informerad patient star béttre rustad till
att bemota de symtomstorningar som kan uppsta.

2.5 SYMTOM EFTER CYSTEKTOMI

Ménga av kroppens funktioner forandras normalt under en livstid. En omfattande
organavldgsnande operation, som en cystektomi, kan paverka funktionerna i ett flertal
organsystem. Tidigare studier av cystektomerade individer har systematiskt studerat och
kartlagt postoperativa symtom [33-37]. Dessa symtom redovisas i vissa studier som ett
“kvalitetsmatt” pa hur lyckad operationstekniken var och i andra studier redovisas hur
symtomen paverkar individens dagliga liv och livskvalitet. Symtom som ofta berdrs i
utvirderingar av cystektomioperation beror sexualitet, symtom fran urinorganen och
symtom fran mag-tarmkanalen (exempelvis avforingsldckage).

2.5.1 Urinvagsinfektion

Urinvégsinfektion som fordrat antibiotikabehandling &r en relativt vanlig &komma i en
normal befolkningspopulation, ungefér en tredjedel av alla vuxna kvinnor mellan 20 och
40 &r har ndgon gang drabbats. Det ar relativt ovanligt att vuxna mén drabbas fore 50 ars
alder men risken Okar hos dldre mén, ofta orsakad av forstorad prostatakdrtel och
avflodeshinder [38]. De flesta som drabbas av urinvéigsinfektion far en lokal infektion i



urinrér eller urinblasa, det vi kallar nedre urinvégsinfektion, denna infektion botas oftast
snabbt genom behandling med antibiotika. Om bakterierna invaderar urinledare och
njurbacken ir infektionen mer allvarlig och vi bendimner den som en &vre
urinvégsinfektion vilken kréver storre behandlingsinsatser och dkad observation pa
njurfunktion och andra vitala funktioner. De som cystektomerats har ofta inte langre nigra
nedre urinvégar kvar, forutom dem med ortotopt bléssubstitut som har urinrdret kvar.

Bakterier koloniserar i stort sett alltid en urindeviation, 67-84 procent av de
cystektomerade patienterna har bakterieuri, oavsett val av urindeviation [39-42]. Bruce
och medarbetare studerade bakterieférekomst och dvre urinvégsinfektioner hos 50
patienter med urindeviation. Attiofyra procent av dessa patienter uppvisade bakterier av
olika slag i urinen och 14 procent hade kliniska tecken pa njurbickeninflammation
(pyelonefrit). De studerade dven bakteriekulturen i urinen, tarmludd (fran
urindeviationen) och biopsier i elektronmikroskop pa fyra patienter (i intervaller om 5-10
dagar upp till 40 dagar postoperativt) och fann flertalet stadier av mikrobiologisk
kolonisering. Vid forsta dagen efter operationen, som utfordes i skydd av antibiotika, fann
man inga koloniserade mikroorganismer. Inom 10 dagar var slemhinnan koloniserad med
jastsvamp och efter 13 dagar fanns en mixad flora av jdstsvamp och Gram-positiva
bakterier i urindeviationens slemhinna. Senare var slemhinnan koloniserad av bdde Gram-
positiva och Gram-negativa bakterier och bakterier som vi vanligen kénner igen fran
urinodlingar forekom sdsom Proteus species, Klebsiella species, Escherichia coli,
Pseudomonas species, Enterococcus species, Stafylococcus species samt dven andra
bakterier [40]. Wullt och hans medarbetare har studerat den mikrobiologiska floran vid
olika funktionella stdrningar av ortotopa blassubstitut, 23 individer hade urindeviation
konstruerade av tjocktarm (colon) och 30 av tunntarm (ileum). Forfattarna rapporterar att
bakterier i urinen (bakterieuri) dr vanligt hos de urindevierade, 67 procent av dem som
inte hade pagéende antibiotikabehandling hade bakterieuri. Komplett tdmning av
urinblasan minskar den bakteriella bérdan. Hos dem med 20 ml eller mer i residualurin
hade 79 procent bakterieuri medan av dem med mindre &n 20 ml i residualurin hade 46
procent bakterieuri. Forfattarna fann ingen okad risk for bakterieuri om urinlickage
forekom eller inte [42].

Bakterier forekommer alltsa ofta i en urindeviation som &r konstruerad av tarm men
bakterier i urinen leder oftast inte till besvar och i dessa fall reckommenderas inte heller
ndgon antibiotikabehandling [39, 43]. Man har &ven diskuterat om denna kolonisering kan
vara “skyddande” mot symtomgivande infektioner [44]. Hos ungefér var fjarde till var
femte cystektomerad individ leder arligen bakteriekoloniseringen till en symtomgivande
urinvagsinfektion som dérigenom kraver behandling med antibiotika [45-47]. Wood och
medarbetare fann att ungefar 60 procent av cystektomerade individer har haft
urinvigsinfektion [48]. Andelen av cystektomerade individer som drabbas av
urinvégsinfektion skiljer sig emellertid mellan olika studier. En anledning som kan
forklara detta kan vara olika sitt att méta och definiera urinvdgsinfektion. En annan orsak
till skillnaderna kan vara det post-operativa omhéndertagandet efter cystektomi eller
operationsmetoder for urindeviering. Orsaker till urinvéagsinfektion hos cystektomerade
och urindevierade individer &r inte klarlagt.



2.5.2 Urintransporten

Att urintransporten paverkas dr sjélvklart, en stor del av urinutsondringsorganen &r
kirurgiskt avldgsnade i och med cystektomi-operationen och urinen far avledas ut frén
njurbackenet med nya konstgjorda avfléden (urindeviationen).

2.5.2.1 Ldickage

De tre olika urindeviationsalternativ som vi fokuserar pa i denna avhandling kan alla leda
till urinldckage [37, 49-51]. Individer med icke-kontinent stomi har en stomiplatta och
pase som fasts pa bukhuden. Hos dem dr problemet fram for allt att lickage kan uppsté
om stomimaterialet lossnar fran bukhuden. I vart material har stomipasen lossnat minst en
géng 1 manaden hos 29 av 187 (16 procent) med icke kontinent stomi (ej publicerat). Nar
lackage uppstar for dem med icke-kontinent stomi kan all urin som finns i stomipéasen
lacka ut. For individer med kontinent reservoir, som tdommer sin reservoir med en
tappningskateter genom en mynning pa buken, kan problem uppsta genom att den sa
kallade nippeln, som konstruerats for att dstadkomma kontinens, inte fungerar som
avsetts. Lackage kan dven forekomma da reservoiren &r fylld med mer urin dn vad den
volymmissigt klarar av. Graden av ldckage hos dem med kontinent reservoir varierar
[52]. Vid urindeviation med ortotopt blassubstitut dr funktionen hos den kvarvarande yttre
sfinktern viktig for att blassubstitutet ska vara kontinent. Den kirurgiska tekniken och
patientens alder paverkar ocksa risken for lackage [53]. Denna patientgrupp far trdna sin
bickenbotten for att optimera styrkan och kontrollen vilket i sin tur kan forbéttra den yttre
sfinkterns formaga att hélla tatt. Lickage kan forekomma dé sfinkterfunktionen av nagon
anledning inte fungerar eller om det inre trycket av blassubstitutets fyllnad 6verstiger de
tryck som sfinktern méktar med (exempelvis vid stora urinvolymer) [53]. Ett problem for
denna grupp &r att den yttre sfinktern ofta slappnar av vid djup nattsémn vilket kan
medfora att urinlickage forekommer nattetid [54].

2.5.2.2 Urinvdgsstenar

Individer med en urindeviation har 6kad risk for urinstensbildning. Urinstenar kan bildas
av flera olika orsaker, exempelvis val av suturmaterial, kvarurin (residualurin), urinens
pH-vérde, dkad saltinsondring i urinen och bakterieférekomst [55]. Urinvagsstenar kar
risken att drabbas av symtomgivande och livskvalitetsnedséttande urinvagsinfektioner
[47].

2.5.2.3 Urinens doft och utseende

Normal urin har en svag doft, viss foda och ldkemedel kan paverka denna doft. Om urinen
ar koloniserad av bakterier upplever méanga att doften dndrar karaktir och blir
illaluktande. Att uppleva att man luktar illa &r ett stressande symtom [50, 56]. Urinen kan
ocksa fé ett annat utseende nér den lagrats i en reservoir skapad av tarmsegment.
Tunntarmen som kopplats bort frdn mag-tarmkanalen har fortfarande blod och
néringsforsorjning via tarmkexet och tunntarmssegmentet fortsétter i olika grad att
producera tarmludd [57]. Tarmludd och urin kommer i normala fall aldrig i kontakt med
varandra, férutom nér tunntarm anvands for en urindeviation. Det bildade tarmluddet
”flockas” i urinen och kan tappa till urinens avflode via urinror eller kateter [58].
Vardpersonal som inte dr van att handskas med urin som tdmts via en urindeviation kan
ibland misstolka tarmluddet som nagot onormalt.



2.5.2.4 Urintomning

Nya forutséttningar med en nyskapad urindeviation fordrar nya toalettvanor for
urintdmning (miktion). Individer som har en icke-kontinent stomi behdver skota sin stomi
med rengéring och byte av forband. De med kontinent reservoir behdver tdmma sin urin
fran reservoiren med hjilp av en tappningskateter. Urintomningen ska ske regelbundet
flera génger per dygn varfor de rekommenderas att anvianda klocka med alarm. Det kan
ibland vara svart att kateterisera den kontinenta reservoiren. Hart och medarbetare
rapporterar att 28 procent uppgett att de frekvent eller stundtals har svart att féra in
tappningskatetern [50].

Individer med ortotopt blassubstitut behdver tdmma sitt substitut flera génger per dygn,
ocksé efter klocktid, men behdver, om allt dr optimalt, inte anvinda nadgon
tappningskateter for urintdémning. Déremot har de inte urinblasans normala funktioner
med fyllnadskénsla och innervering som styr miktionsprocessen utan behdver istillet
trdna in ett nytt beteende for tomning. For urintdmning av ett ortotopt blassubstitut ska
béckenbotten slappnas av samtidigt som buktrycket ska dkas genom en létt krystning. For
att 6ka buktrycket kan man ldgga en hand 6ver blassubstitutets plats och sakta vagga fram
och tillbaka [53]. Svérigheter att tdmma ett ortotopt blassubstiut forekommer och &r
vanligare hos kvinnor dn hos mén. Orsaken kan antingen vara ett mekaniskt hinder, som
exempelvis striktur i anastomosen mellan bléssubstitutet och urinrdret (neovesicourethra
anastomosen) eller tarmludd som tépper till eller av annan orsak som otillfredsstéllande
miktionsteknik [59]. For att tdmma blassubstitutet kan en tomning med ren intermittent
katetrisering (RIK) vara nodvéandig. Att vara nddgad till att utféra RIK for att tomma sin
urin paverkar livskvaliteten negativt [34].

2.5.2.5 Obstruktion av évre urinvdgar

En kirurgisk komplikation i form av obstruktion eller dilatation av de dvre urinvdgarna
forekommer hos 2-30 procent av de urindevierade individerna, skillnaden ar avhéngig
kirurgisk teknik. Obstruktion av dvre urinvigarna bor undvikas for att minimera risken for
bestiende njurskador [60].

2.5.3 Hudproblem

Att frekvent béra, applicera och byta urostomibandage pa bukhuden kan leda till lokala
hudskador. Detta kan vara ett betydande problem for dem som drabbas. I vart insamlade
material har 190 individer en icke-kontinent urostomi som behdver fésta en stomiplatta
och urinuppsamlande pase ver stomioppningen. Av dessa individer rapporterar 98 att de
har haft hudbesvir kring stomidppningen det senaste aret (ej publicerat). Det finns ett
samband som visar dkad risk for hudirritationer kring stomidppningen hos en aldrad
individ, hos dverviktiga personer likasd de med annan sjukdom som paverkar
hudkostymen men dessa é&r inte statistiskt sékerstéllda. Det finns ocksa en tendens till
okad risk for irriterad hud vid diabetes mellitus och hos rokare [61, 62]. En annan
riskfaktor dr lickage av urin som irriterar under stomiplattan. Detta ldckage kan bero pé
svarigheter att applicera stomiforbandet, ofta p& grund av att stomins lokalisation, brack
kring stomin, val av stomimaterial eller hudsjukdom [63]. Dessa patienter bor foljas upp
av en stomiterapeut med intention att forbéttra situationen.



2.5.4 Foljder nar tunntarm anvands

Urin som &r i kontakt med tunntarm kan ge metabola foljdeffekter. I de tarmsegment som
anvénts till urindeviationens slemhinna sker resorption av ammoniumklorid vilket kan
leda till matabolisk acidos. En risk for metaboliska acidos dr redan under den
postoperativa vardtiden, nér uretdrkatetrarna avlagsnas. Typiska symtom &r apati, fatigue
och uttorkning. Behandling med bikarbonat-tillskott eller liknande behovs [53]. Vid
urinrekonstruktion med tjocktarm (colon) kan risk for minskad salt och vattenresorption
leda till diarréer [64].

D4 ett ldngre tarmsegment eller viss del av tunntarmen anvénds vid konstruktion av
kontinent reservoir eller ortotopt bldssubstitut finns risk att den kvarvarande tarmen inte
kan fullborda sitt normala upptag och vitamin B*-brist och gallsaltsmalabsorption kan
uppsta. I bada fallen krdvs farmakologisk substitution [64-66].

2.5.5 Avforingsproblem

Tidigare studier har visat att cystektomerade individer har en 6kad risk for
avforingslackage, plotsliga avforingstrangningar, diarré och smértor i buken jamfort med
en normalpopulation [34, 45]. Fordndringar avseende avforingens konsistens forekommer
framfor allt hos dem med kontinent reservoir och ortotopt blassubstitut [66].

Vid cystektomi dr det kirurgiska ingreppet i lilla backenet omfattande, exempelvis
beskriver en studie att operationstiden for cystektomi och konstruktion av ortotopt
blassubstitut med nervsparande teknik varar i medeltal sju timmar [67]. Hur cystektomi-
ingrepp paverkar den rektala funktionen &r inte noggrant studerat men daremot har den
rektala funktionen utvérderats efter radikalt avldgsnande av livmodern (radikal
hysterektomi). Barnes och medarbetare beskriver i en studie att varken rektums interna,
eller externa, sfinkter var paverkade av det kirurgiska ingreppet. Trots detta uppgav nio av
15 radikalt hysterektomerade kvinnor stord forméga till att relaxera sfinktern. Tolv av
dessa kvinnor upplevde ocksa att avforingens volym nu var stérre innan de uppfattade
kénslan av rektal fyllnad [68]. Sood och medarbetare undersokte den rektala
krystformagan hos 11 kvinnor som genomgatt radikal hysterektomi med rektoanal
manometri, det vill siga métning av analtryck med hjilp av sensorer i en ballong inford i
rektum. Man fann att funktionen att slappna av och pressa den anala sfinktern var
statistiskt métbart sdmre hos dessa kvinnor efter kirurgi 4n det var innan de blev
opererade [69]. Tarmtdmning styrs av bade sympatisk och parasympatisk nervforsorjning,
den exakta mekanismen som paverkas efter storre bukkirurgi &r inte identifierad.

Avforingsvanor dr ofta en privat angelédgenhet och att samtala med andra om besvér

rorande tarmens tomning kan upplevas som tabu varfor besvér hérifran &r svarundersdkta
och vid forekomst ocksa formodligen underdiagnostiserade och underbehandlade.

2.5.6 Kroppsuppfattning

Kroppsliga fordndringar kan &ndra den egna kroppsuppfattningen. En operation med
nyskapade kroppsfunktioner, som cystektomi med urindeviation, kan leda till missndje
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6ver den egna kroppen och dess funktioner. I vart material har de med kontinent reservoir
och ortotopt blassubstitut 1 hogre grad accepterat sin nya situation medan de med icke-
kontinent stomi dr mer missndjda, Hart och medarbetare har natt likalydande resultat [50].

2.5.7 Sexualitet

Sexualitet &r for manga en viktig komponent i livet och sexuallivet fordndras néstan alltid
i och med en cystektomioperation. Vid en cystektomi finns en stor risk att skada nerverna
som styr den manliga erektionen och likasé finns risk for att kvinnors fuktighet i slidan
(lubrikation) minskar [70, 71]. I vér studie upplever 69 procent (122 av 177) av dem med
ortotopt blassubstitut att operationen paverkat sexuallivet negativt liksom 44 procent (33
av 75) av dem med kontinent reservoir samt 64 procent (110 av 173) av dem med icke
kontinent urostomi (opublicerat). De kroppsliga fordndringar som paverkar sexualiteten
ger upphov till en hdg niva av symtomstress [56].

I en studie av Zippe och medarbetare har kvinnlig sexuell dysfunktion efter radikal
cystektomi studerats. I studien fick 27 sexuellt aktiva cystektomerade kvinnor fylla i ett
frageformulér (Index of Female Sexual Function questionnaire) om fragor rorande
lubrikation, formaga till orgasm, grad av smérta vid penetrerande samlag, sammantagen
sexuell lust, intresse och tillfredsstéllelse. Sammantaget sjonk den totala sexuella
funktionen efter operationen. Endast 13 av de 27 kvinnorna (48 procent) hade
tillfredsstdllande vaginala samlag och 14 (52 procent) rapporterade nedsatt total
tillfredsstdllande sexualliv efter radikal cystektomi [71].

Manga studier har fokuserats pa den manliga sexualiteten [72, 73]. Tidigare anvénd
kirurgisk teknik vid cystektomi resulterade i att flertalet av ménnen blev impotenta [74,
75]. Sedan borjan av 1980-talet har anatomisk kartlaggning gjorts for att identifiera de
nerver som styr potensen [76]. En nervsparande operationsteknik anvénds numera allt
oftare och andelen mén som kan bibehélla sin erektila funktion har okat. Exempelvis har
man vid University Hospital of Bern utvérderat nervsparande cystektomioperationers
péverkan pa den erektila funktionen. I en utvald grupp av 31 patienter hade omrédet med
nerver som styr potensen (vesicula seminalis) sparats pa en eller bada sidorna. Av de 31
patienterna var 19 disponibla for uppfoljning (av de som inte var disponibla var atta
impotenta fore operationen, tre hade inte dterhdmtat sig efter operationen och en patient
var inte langre sexuellt aktiv pga. att frun avlidit). Av dessa aterstdende 19
cystektomerade uppgav 15 en kvarvarande erektil funktion, nio av dem erholl erektion
med hjélp av potenshdjande ldkemedel [67].

En anledning till att flertalet studier beskriver manlig sexualitet kan vara att det &r fler
mén &n kvinnor som opereras med en cystektomi och i flertalet studier dr gruppen av
kvinnor for liten att sambanden ska kunna styrkas med statistiska metoder.

2.5.8 Livskvalitet

Livskvalitet 4r den upplevda kénslan av att leva ett gott liv — denna forklaring av
begreppet ges av Wikipedia (http://sv.wikipedia.org/wiki/Livskvalitet). Begreppet
livskvalitet har inte samma betydelse for alla ménniskor pa jorden men avspeglar ofta
aspekter av vilbefinnande i det dagliga livets aktiviteter. Individens upplevda hélsa kan
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péaverka livskvaliteten, men att enbart méata sjukdom och symtom for att kalkylera
livskvalitet kan vara gravt missvisande. Virldshélsoorganisationens (WHO) definierar hélsa
som ett tillstand av fullstdndigt fysiskt, psykiskt och socialt vélbefinnande och inte blott
franvaro av sjukdom och handikapp” (World Health Organization, 1948). Att méta
livskvalitet kan ge védgledning vid utveckling och utvérdering av behandlingsmetoder och for
att motivera forandringar i vard och behandling. Livskvalitet upplevs och beskrivs
individuellt vilket kan medfora svarigheter vid tolkning vid olika livskvalitetsméatningar
[77].

2.5.8.1 Instrument for mdtning av livskvalitet

Flertalet standardiserade instrument for métning av livskvalitet finns tillgingliga. Aven
om det inte finns nagon standardiserad definition pa livskvalitet inkluderas ofta uppgifter
om fysisk, funktionell, demografisk, psykologisk och socialt vélbefinnande i ett
frageformulér [78]. Ett vanligt generiskt métinstrument dr SF-36 (The Medical Outcomes
Study Short Form-36 Health Survey) som méter generell hilsa [79]. Det finns andra
livskvalitetsinstrument som méter specifika symtom, exempelvis HADS (Hospital
Anxiety and Depression Scale) [80] eller IPSS (International Prostate Symptom Score)
[81]. Behandlingsspecifika méatinstrument anvands exempelvis for utvéirdering av
livskvalitet vid cancerbehandling, till exempel EORTC QLQ-C30 (European
Organisation for Research and Treatment of Cancer) eller tumérgrupps-specifika vid
urinblasecancer, exempelvis FACT-BL (The Functional Assessment of Cancer Therapy
General questionnaire-Bladder) [82]. I ovan ndmna frageformular stélls en méngd fragor
dar olika svarsalternativ ger ”poédng” vilka riknas samman till en summa som anses
beskriva nivén pé individens livskvalitet. Vi har definierat livskvalitet som individens
egen sjilvskattning av sin livskvalitet. I var studie har vi uppskattat nivan pa livskvalitet
genom en Visuell Digital Skala (VDS) dir respondenten skattar sin livskvalitet genom att
ringa in en siffra mellan ett (1) och sju (7), dir ett motsvara sdmsta tédnkbara och sju den
bista tdnkbara (v.g. se metod 3:2).

Det 4r ménga aspekter som man bor ta hinsyn till vid métning av livskvalitet [77]. Vem
det &r som fragar paverkar hur individen svarar, om den behandlande klinikern ("doktorn
som botade mig”) ansvarar for undersdkningen finns risk for att en béttre livskvalitet
uppges dn om det dr en oberoende undersdkare [83]. Den uppskattade nivan pa
livskvalitet kan paverkas av vilken alder man &r i och i vilken situation man befinner sig i.
Livskvaliteten kan ocksa virderas olika beroende pa faktorer som kon och attityder inom
grupper av ménniskor. En stor katastrof, liksom Tsunami-katastrofen, paverkar
formodligen dven livskvaliteten hos méanniskor som inte direkt var personligt drabbade.
En annan viktig faktor &r troligen i vilken fas i livet métningen gors. En person som gatt
igenom en livshotande behandling kan foréndra sin syn pa vad som é&r viktigt i livet och
skattar dérfor sin livskvalitet hogre efter att ha gétt igenom sin behandling [84]. (Figur
2:2)
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Tidsaspekt vid métning av upplevd livskvalitet efter cystektomi

Normal ~ Preop.

Tidigt postop Sent postop Léngsiktigt T d
91‘0 "Hur ska det ga?” Jag klarade mig?” ”Jag klarade mig?” 1
Angest Glédje, tacksamhet Men fick de hir symptomen

Jag skulle ha valt en annan metod?

CyStektOmi Alt. total fornojdhet

Cancerbesked

Figur 2:2

2.5.8.2 Livskvalitet efter cystektomi

Det dr ménga som jamfort livskvalitet efter en cystektomioperation i syfte att utvérdera de
olika urindeviationsalternativen, sammanfattningsvis visar dessa studier att livskvaliteten
inte skiljer sig at mellan grupperna av individer med olika urindeviationsalternativ [49,
50, 85-88].

De symtom som kan uppkomma efter en cystektomi paverkar livskvaliteten. Ar antalet
symtom och den besvirandegrad som symtomen uppvisar hogre forsdmras livskvaliteten
[32, 89, 90]. Om varden kan hjdlpa den cystektomerade individen att lindra eller eliminera
ett eller flera livskvalitetsnedséttande symtom kan fler cystektomerade individer uppleva
en bittre livskvalitet.

13



3 SYFTE

Syftet med foreliggande avhandlingsarbete var att 6ka kunskapen om forekomst av
symtom som kan drabba individer som cystektomerats och urindevierats pa grund av
urinbldsecancer. Att kartldgga dessa symtoms forekomst vid de olika
urindeviationsalternativen och hur de paverkar den drabbades dagliga aktiviteter likasa.
De olika delarbetenas specifika syften var att:

o Studera faktorer som péverkar risk for urinvégsinfektioner. Hypotesen att
regelbunden handhygien fore hantering av kateter eller stomiforband kan minska
risken att drabbas av urinvégsinfektion hos individer som genomgatt en
cystektomi pa grund av urinblasecancer var fokus for detta delarbete.

¢ Studera sambandet mellan nattligt lickage av urin eller byte av inkontinensskydd
nattetid och negativ paverkan pa individens sémn samt hur detta i sin tur paverkar
individens dagliga energiniva och livskvalitet.

e Beskriva tarmtomningsbesvir och férekomst av svarighet att initiera tarmtdmning
samt att redovisa forekomst symtom frén mage och tarmkanalen, vid de olika
urinvégsdeviationsalternativen.

e Utvirdera hur respondenter vérderar upplevelsen av deltagande i en
symtomdokumentations-studie med ett studie-specifikt frageformulér.

Var forhoppning ar att nuvarande patienter ska fa ett battre bemétande och uppleva en

okad forstdelse samt att framtidens patienter ska vara béttre rustade med information infor
sina egna val av behandlingsstrategi vid urinbldsecancer.
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4 METOD

Denna studie foljer en epidemiologisk tradition dar vi studerar individer som urindevierats
med icke-kontinent urostomi, kontinent reservoir eller ortotopt blassubstitut och ett
samband till forekomsten av vissa symtom. I delarbete I-IIT har en kohort av
studiepersoner observerats med sjdlvrapporterad och sjalvuppskattad information i ett
studiespecifikt frageformulér, utvecklat efter vara hypoteser. I delarbete IV ar den
studerade gruppen utdkad med en kohort av kvinnor som strdlbehandlats pé grund av
gynekologisk cancer. Datainsamlingen i delarbete IV foljer samma epidemiologiska
tradition och tillvigagangssatt som delarbetena I-111.

4.1 INLEDANDE FORBEREDELSER

Detta projekt inleddes kvalitativt, vi fraigade dem som vet hur det &r att leva ett vardagsliv
efter cystektomi och urindeviation pa grund av urinbldsecancer. Tio personer tillfrigades
och tackade ja till att delge sina erfarenheter genom en halvstrukturerad ingdende intervju.
Intervjuerna utférdes informellt antingen pa sjukhuset i ett samtalsrum eller i individens
hem och varje intervju pagick sa ldnge intervjupersonen hade information att delge. Varje
samtal pdgick mellan en och tre timmar och berdérde bland annat skotsel av
urindeviationen avseende hygien, pa vilket sétt och hur ofta man tdmmer sin urin,
bytesfrekvens av stomiplatta och pése, kateterstorlek, hidlsokosttillskott, mat- och
dryckesvanor, avforingsmonster och eventuella problem, lidkemedel och andra sjukdomar.

4.2 FRAGEFORMULARET

Utifrén véra hypoteser, informationen fran de inledande samtalen (beskrivna ovan), var
kliniska erfarenhet och utifran tidigare beskrivningar i litteraturen konstruerades fragor till
ett studiespecifikt frageformuldr. Strukturen pa fragorna f6ljer traditionen som byggts upp
vid enheten for Klinisk Cancerepidemiologi, ett flertal tidigare studier har publicerats
utifran traditionen [29, 45, 91-94]. Olika svarsskalor har anvénts for information pa hur
ofta en hindelse forekommer (incidensskala), tillstandsforekomst (prevalensskala), hur
intensivt ett symtom &r (intesitetsskala) samt sjdlvskattat hur detta paverkar individen
(botherskala). Livskvalitet och andra péverkande faktorer pa vardagslivet har undersokts
med en visuell digital skala (VDS) graderad frén 1 till 7, dér respondenten uppmanats att
ringa in den siffra som motsvarar det upplevda, dér ett (1) motsvarar sémsta tinkbara till
sju (7) som motsvarar bésta tankbara [95]. I anslutning till vissa fragor finns utrymme och
en uppmuntran att ge en beskrivande kommentar.

Frégorna testades successivt pa patienter inneliggande pé urologavdelning K66 vid
Huddinge Universitetssjukhus for att sdkerstilla att vi anvént ett sprakbruk som ar
begripligt for patienter. Nar det fardiga frageformuléret var framtaget validerades det
genom att tio cystektomerade och urindevierade individer fyllde i formulédret under
observation av en forskningsperson. Under dessa ansiktsvalideringar observerade vi om
respondenten uppfattat fragan som vi avsett samt om det gick att forsta frdgorna och
svarsalternativen. Om respondenten gjorde ett uppehall fragade vi varfor, om detta
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berodde pa att fragan gick att misstolkas skrevs fragan om och testades ytterligare. Tre
olika frageformulér skapades, ett for urostomi-opererade, ett for icke kontinent reservoir-
opererade och ett for ortotopt blassubstitut-opererade. Fragorna i formuléren &r
likalydande forutom bendmningen av urindeviationen samt ett kapitel (kapitel 6) som
berdr den specifika urindeviationen.

4.3 FORSTUDIEN

Det fardiga frageformuléret samt logistiken testades i en forberedande studie
(Etikansokan, KI forskningskommité Syd. Dnr358/03). I denna forstudie ingick sju
cystektomerade individer med icke kontinent urostomi, sju med kontinent reservoir och
sju med blassubstitut. Dessa patienter rekryterades fran Huddinge Universitetssjukhus.
Alla deltagare i forstudien fick ett postat introduktionsbrev dér vi presenterade oss och
meddelade att vi planerar kontakta dem per telefon kommande vecka. Inom en vecka
ringde en forskningsassistent upp och for att ge ytterligare information om studien och
fragade om vi fick skicka hem ett frageformulér. De som tackade ja till att delta fick ett
frageformular hemsént. Efter ytterligare en vecka sindes ett tack-kort som dven innehdll
en paminnelse for dem som inte sént tillbaka ett ifyllt formulér. Efter ytterligare en vecka
ringdes de som dnnu inte sint tillbaka formuléret upp for pdminnelse, samt vid behov
erbjods ytterligare information. Om sé& dnskades av respondenten formedlades kontakt
med forskaren (Helena Thulin). Av de 21 som ingick i forstudien &tersénde 20 ett ifyllt
formuldr (95 procent).

44 HUVUDSTUDIEN

Inga vésentliga &ndringar gjordes i de frageformular eller i logistiken som anvints i
forstudien. Studiepersonerna till huvudstudien rekryterades fran Norra Norrlands
Universitetssjukhus, Akademiska Sjukhuset i Uppsala, Karolinska Universitetssjukhuset
(Solna och Huddinge), Orebro Lasarett, Ryhovs Sjukhus, Universitetssjukhuset
Linkoping, Sahlgrenska Sjukhuset samt Malmé Allménna sjukhus i samarbete med
bldscanceransvarig ldkare frén respektive sjukhus. Etikprovningsndmnden vid Karolinska
Institutet tillradde studien vid sammantrade 2004-11-24 (Dnr 04-807/4). Totalt 520
studiepersoner, mellan 30 och 80 ars &lder, identifierades fran lokala register genom
diagnoskoden motsvarade urinblésecancer och operationskoden cystektomi.
Inklusionskriterierna for deltagande i denna studie var, forutom cystektomi och
urindeviation pa grund av urinblésecancer, att studiepersonens alder var mellan 30-80 éar,
att de kunde forstd det svenska spréket och var bosatta i Sverige. I tabell 4:1 redovisas de
29 individer som identifierats i registren men ej uppfyllt inklusionskriterierna.
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Tabell 4:1

Individer identifierade i sjukhusregistren 520
Avlidna innan studiestart 15
Felaktig diagnos/har ingen urindeviation 5

Utvandrade/inte registrerade i befolkningsregistret
Svaérigheter med det svenska spraket 5
Individer vi avsag att studera 491

4.5 BEARBETNING AV DATA

Informationen frén de aterséinda frageformulédren registrerades i mjukvaruprogrammet
EpiData version 3.02 (www.epidata.dk) och transformerades sedan till den statistiska
programvaran SPSS version 16.0 samt till SAS (statistical software package) version 9.
De fria kommentarerna i frageformuléret dr analyserade med OpenCode 2.1
(www.phmed.umu.se/enheter/epidemiologi/forskning/open-code).

4.6 STATISTISKA ANALYSER

Data har bearbetats med epidemiologiska statistiska metoder. Resultaten redovisas genom
berdkning av relativ risk (RR) som &r ett ofta anvént resultatmatt. Vi undersoker
sambandet dar en orsaksfaktor (exponering) foregér en utfallsfaktor (en hdndelse eller ett
tillstdnd). Relativ risk ar ett matt pa risken for det undersokta utfallet (exempelvis
urinvagsinfektion) hos en grupp exponerad for orsaksfaktorn vi underséker. Om den
relativa risken ar 1.5 visar det en 6kad risk med 50 procent for den grupp som varit
exponerade for orsaksfaktorn jimfort med den oexponerade gruppen. Att presentera
skillnader med hjélp av relativ risk (RR), dr pedagogiskt sétt att klargora skillnader mellan
de studerade grupperna. For att redovisa hur sdkra vara resultat &r stods detta av statistiskt
konfidensintervall (CT) pa 95 procent, vilket enkelt uttryckt kan beskrivas som att 95 av
100 génger som ett sddant intervall berdknas omfattas det av det ’sanna” vérdet.
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5 RESULTAT OCH DISKUSSION

5.1 PATIENTER AVSEDDA ATT STUDERA

Av alla 491 personer som vi avsett att studera deltog 452 (92 procent) genom att sinda
tillbaka ett ifyllt formulédr. Deltagandet var frivilligt. De som avbojde deltagande blev
tillfragade om de ville uppge ndgon orsak, vilket redovisas i tabell 5:1.

Tabell 5:1 (procent)

Individer avsedda att studera 491 (100)
Nekat deltagande vid telefonsamtal 7(1)
Ej atersint frageformulér 13 (3)
Ingen kontakt via telefon eller brev 6 (1)
Diligt halsostatus 7(1)
Mental retardation 1(0)
Avliden efter studiestart 5(1)

Studiedeltagare som atersént ifyllt formulér 452 (92)

Deltagandefrekvensen i denna studie fér anses vara hog jamfort med andra liknande
studier. Detta kan forklaras av flera faktorer. En forklaring kan vara att vi bemddat oss att
anvinda ett sprdkbruk som forstds av en allmén befolkning. Att patienter kan ha svért att
forsta sprakbruket som anvinds i sjukvéarden har presenterats i en studie av en grupp
amerikanska forfattare. De har undersokt om patienter som har prostatacancer forstar de
medicinska termer som anvéands for att ge information. Via ett frageformuldr med uttryck
fran patientinformations-broschyrer, hilsodeklarationsformular och olika
prostataspecifika livskvalitetsformuldr undersokte forfattarna hur respondenterna forstod
begreppen. I resultatet kan man l4sa att mindre &n hélften av de 105 tillfrdgade forstatt
begreppen “impotent” och erection” korrekt liksom begreppen “urinary frequency” och
“urinary function”. Termen “rectum” forstods av 62 procent medan bara 23 procent
forstod det sammansatta ordet “’rectal urgency” [96]. En annan orsak till den uppnadda
svarsfrekvensen kan vara den metod som vi anvént oss av, med en tilltalande formgivning
av frageformuldret, personliga telefonsamtal samt att undersékningen genomfors av ett
forskarteam utan anknytning till behandlande vérdenhet. Det kan upplevas léttare att
rapportera obekvima symtom till ndgon som personen inte har ndgon relation till [83].
Ytterligare en tdnkbar forklaring &r att de cystektomerade och urindevierade individerna
har en vilja och 6nskan att f4 delge sina upplevelser.
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5.2 DELARBETEI

5.2.1 Resultat

Det forsta delarbetet fokuseras pa identifierbara faktorer som kan paverka risken att
drabbas av urinvégsinfektion hos cystektomerade och urindevierade individer, fradmst
avseende personlig hygien i samband med stomivard eller kateterisering.
Studiepersonerna har sjdlvrapporterat om de det senaste dret har behandlats med
antibiotika pa grund av en symtomgivande urinvégsinfektion, detta dr ocksé denna studies
definition urinvégsinfektion. Vid de inledande intervjuerna/samtalen i detta
avhandlingsarbete beskrev drabbade individer hur en urinvigsinfektion kan sétta ner
orken och den dagliga energin under flera veckor (ej publicerat).

Det ir inte ndgon skillnad i insjuknande i urinvégsinfektion mellan de olika
urindeviationsalternativen, 23 procent drabbades oavsett om de har icke kontinent
urostomi, kontinent reservoir eller ortotopt blassubstitut. Vi fann ingen skillnad i
insjuknande i urinvigsinfektion mellan de individer som noggrant tvittade sina hander
infor stomibandagebyte eller urintappning med tappningskateter jamfort med dem som
tvittade hdnderna ibland eller aldrig [47]. De cystektomerade som ocksa har diabetes
mellitus eller stenar i urinvdgarna har en fordubblad risk for att drabbas av
urinvéagsinfektion.

5.2.1.1 Ortotopt bldassubstitut

Av 180 individer med ortotopt blassubstitut katetriserar sig 63 personer regelbundet. Av
dessa 63 individer har 25 (40 procent) haft en symtomgivande urinvégsinfektion senaste
aret medan de som inte katetriserar sig har en lagre risk, 15 av de 112 (13 procent) var
drabbade. Risken 6kar hos dem som katetriserar sig sédllan (en gdng per manad eller
vecka) dér sex av sju individer haft en urinvigsinfektion féregéende ar (RR 6.4 (3.7-11.2)
med CI 95%). En 6kad risk for urinvégsinfektion noteras ocksé hos dem som uppger ett
maéttligt eller stort urinldckage jamfort med dem som uppger inget eller litet lackage.

5.2.1.2 Kontinent resrvoir

Inga tydliga skillnader i risken for urinvégsinfektioner noterades avseende hur ofta
reservoiren tappades, storlek pa kateter eller andra beteenden hos dem som har en
kontinent reservoir.

5.2.1.3 Icke kontinent urostomi

Inte heller noterades nagot beteendemonster eller avvikelse som dkade risken for
urinvégsinfektion hos dem med icke kontintent urostomi.
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5.2.2 Diskussion

En vanlig rekommendation for att de cystektomerade individerna ska undvika
urinvéigsinfektion &r att alltid tvitta hdanderna innan de ska handskas med
tappningskatetrar eller stomibandage [97, 98]. Eftersom vi vet att vi bir med oss
bakteriekulturer pa véara hander kan man ocksa teoretiskt tédnka att vi 6verfor dessa
bakterier till urinen, men evidens har saknats. Bakterieuri &r en forklaring pa forekomst av
bakterier i urinen och inte samma sak som symtomgivande urinvagsinfektion. Vid studier
av urinvagsinfektioner efter cystektomi anvénds olika definitioner pa vad som &r en
urinvigsinfektion och detta gor att det ar svart att jamfora handelseférekomst av
urinvégsinfektioner hos dessa individer [34, 43, 99].

Vid urinvégsinfektion dr gram-negativa bakterier vanliga, exempelvis e-kolibakterier [39-
41, 100]. Vatten och tval har liten effekt i bekdmpning mot just gram-negativa bakterier
[101]. Man kan &ven spekulera i om den personliga bakteriefloran koloniseras av snilla”
icke sjukdomsframkallande bakterier eller “elaka” sjukdomsframkallande bakterier.
Kanske de ”snélla” bakterierna héller undan de sjukdomsframkallande bakteriernas
population.

Att risken for urinvagsinfektion ar 6kad efter en cystektomi kan dven forklaras av andra
faktorer. Chromek och medarbetare har funnit ett skydd mot urinvagsinfektion genom att
urinvégarna och njurarnas yttre slemhinna (uroepitelet) producerar bakteriedddande
peptider, sma proteinmolekyler, som likt en skold skyddar urinvigarnas insida mot
bakterier. Man kan spekulera i betydelsen av att de cystektomerade individernas avsaknad
av urinvigar da endast urinledare, njurbdcken och i vissa fall urinréret ar intakt [102]. I
vért material &r det en 6kad risk for urinvédgsinfektion nér kateterisering av ett ortotopt
blassubstitut sker med mer &n en veckas intervall. Vissa av de cystektomerade individerna
med ett ortotopt blassubstitut kan ha fatt reckommendation att katetrisera sitt blassubstitut
med ungefir en veckas intervall for att tomma ut tarmludd. Om katetrisering &r att
rekommendera bor det utforas dagligen for att minska risken for urinvagsinfektion. Om
urineringen sker i stdende eller sittande stéllning kan mdjligen paverka hur vil
bléssubstitutet toms. Av de mén som star upp och kissar har 25 procent haft en
urinvagsinfektion jaimfort med 18 procent av dem som sitter ner pa toaletten (H. Thulin,
abstract NUF-poster 2007). Det postoperativa omhdndertagandet bor inkludera
miktionsteknik for optimal tomning av den konstruerade ortotopa blasan for att minimera
risken for urinvagsinfektion.

En individ utrustad med en kontinent reservoir har lika ofta urinvagsinfektion som en
individ med en icke kontinent urostomi. I vart material har lumen pa tappningskatetern
ingen betydelse. Att olika storlekar pa tappningskateter anvands kan bero pa alternativa
operationstekniker, exempelvis Lundiana pouch, som kriver en tunnare kateterstorlek &n
den sedvanliga Kock’s-reservoiren, vi har ingen uppgift pa vilken operationsmetod som
respondenterna genomgétt. Urinens kvartid i reservoiren paverkar inte heller den risken
att drabbas av urinvégsinfektion. Sar eller hudproblem under stomibandage &r ett problem
for ungefar hilften av dem med icke kontinent urostomi, detta &r ett problem i sig men
okar inte risken for urinvagsinfektion.

For de cystektomerade och urindevierade individerna &r risken att drabbas av
aterkommande urinvagsinfektioner en kélla till oro. Méanga oroar sig for en pafrestande
sjukdomsperiod som sétter ner den allmédnna orken. Man oroar sig dven for att urinen ska
gora att man luktar illa vilket paverkar det sociala livet. For de cystektomerade individer
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som drabbas av urinvigsinfektion bor sjukvarden striva efter en sammantagen
beddmning av alla urinvégsinfektioner och inte se varje infektion som en enskild

hindelse. Vidare behover dessa individer psyko-socialt stod och en bekriéftelse pa att de

inte sjélva orsakar sina urinvégsinfektioner genom otillfredsstdllande hygien.

5.3 DELARBETE I

5.3.1 Resultat

Detta delarbete fokuseras pa nattliga storningar pa grund av urinldckage eller urintomning
och hur det paverkade den cystektomerade individens sémn samt hur stdrd sémn i sin tur
paverkade individens livskvalitet, psykiska ork och dagliga energi [103]. I figur 5:1
demonstreras de samband vi studerat i detta delarbete.

Icke kontinent urostomi

Kontinent reservoir

Nattlig urintémning

Ortotopt blassubstitut

Nattligt urinlackage

Figur 5:1

{

Paverkan pa sémnen

Livskvalitet
Vélbefinnande
Depression
Oro och angest

Av de 178 individer utrustade med ortotopt blassubstitut rapporterade 65 (37 procent)
urindeviationens negativa paverkan pé nattsomnen. Av dem med icke-kontinent stomi
uppgav 41 av 188 (22 procent) och av dem med kontinent reservoir 11 av 81 (14 procent)
samma sak. Jamfort med icke-kontinent urostomi (Referens) ar den relativa risken for

urindeviationens negativa paverkan pa somnen 0.6 (0.3-1.1 95% CI) for gruppen

kontinent reservoir och 1.7 (1.2-2.3 95% CI) for gruppen med ortotopt blassubstitut.

De med ortotopt bldssubstitut behdver tomma sitt blassubstiut mer frekvent én de med

icke kontinent stomi och kontinent reservoir och besvéras i hdgre grad av nattligt

urinldckage (tabell 5:1). Antalet nattliga urintdmningar och graden av lackage ger 6kad
risk for att uppleva stord somn (fabell 5:2) vilket i sin tur ger paverkan pa den upplevda
livskvaliteten, fysisk hélsa och energiniva negativt (tabell 5:3).
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Tabell 5:1

Funktionskategori Definition av Icke Kontinent | RR Ortotopt RR
utfallsfaktor kontinent reservoir 95% blassubstitut | (95%
urostomi CI) CI)
(procent)
Nattlig Tre ganger eller 8/176 Ref* 3177 0.9 31/169 4.0
urintomningsfrekvens | mer/natt 5) “4) (0.2- (18) (1.9-
3.1) 8.5)
Lagringstid nattetid Mindre én tre 25/149 Ref * 6/74 0.5 45/166 1.6
timmar mellan (17) ®) (0.2- 27) (1.0-
tomning 1.1) 2.5)
Obehag av Mattligt eller 30/160 Ref* 15/76 1.1 51/174 1.6
tomningsfrekvens mycket (19) (20) (0.6- (29) (1.1-
1.8) 2.3)
Frekvens av nattligt Varje vecka eller | Inte - 5177 Ref * 98/174 8.7
urinldckage mer tillimpbar (@) (56) (3.7-
20.4)
Volum av nattligt Mattligt eller Inte - 7177 Ref.* 91/174 5.8
urinldckage mycket tillimpbar ) (52) (2.8-
11.8)
Léckageskydd Inkontinensskydd | Inte - Inte - 133/176
varje natt tillimpbar tillimpbar (76)
Byte av Inte - Inte - 125/174
inkontinensskydd | tillimpbar tillimpbar (72)
1-2 ggr/natt
Byte av Inte - Inte - 10/174
inkontinensskydd | tillimpbar tillimpbar ©6)
3-5 ggr/natt
*Referens
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Tabell 5:2

Sjdlvskattad negativ paverkan pa somn av tomningsfrekvens, tid mellan tomning,
ldckagefrekvens och sjilvskattad volym av ldckage nattetid. Jamforelse (proportion)
mellan patienters erfarenheter med hog forekomst av symtomen jamfort med patienter
som upplever ldg forekomst av symtomen.

Nattliga symtom Referens variabel (Ref.) No./ totno %  Orsaks variabel No./ tot.tno % RR 95%CI
Tomningsfrekvens ~ Mindre én tre gdnger 81 /376  (22) 3 génger eller mer 25 /41 61) 28 (2.1-39)
Tomningsfi tid >3 timmar 67 /311 (22) 0-3 timmar 35 /73 48) 22 (1631
Lackage-handelser* Varje manad eller mer séllan 23 /147  (16) Varje vecka eller mer ofta 49 /102 48) 3.0 (2.047)
Lackage-volym* Inget/litet lackage 25 /152 (16) Mattligt/mycket lickage 48 /97 (50) 3.0 (2.047)

*[cke continent urostomi dr exkluderade

Tabell 5:3

Vilbefinnande variabler (sjdlvuppskattad nedsatt livskvalitet, fysisk hélsa och energinivad)
hos patienter som upplever mdttligt eller mycket negativ paverkan pd sémnen (pd grund
av urindeviationen).

Inget/lite negativ Mittligt/mycket negativ
Vilbefinnande-variabler péverkan pa somn paverkan pa sémn
No/tot No % No/tot No %
RR ® RR 95% CI
Lag -mattlig livskvalitet (1-5/7)* 209/323 65) 10 99/112 88 14 (1.2-1.5)
Lag -mattlig fysisk hilsa (1-5/7)* 212/325 65 10 97/114 8% 13 (1.2-1.5)
Lag -mattlig energiniva (1-5/7)* 256/325 79 10 106/113 o9 12 (1.1-1.3)

* Enligt visuell digital skala (VDS), lag = 1-2, mattligt lag = 3-5 vid en skala graderad mellan loch 7.

5.3.2 Diskussion

Individer med ortotopt blassubstitut har en dkad risk for stdrd nattsomn orsakad av att de
nattetid maste tomma urin eller besvéras av liackage, jamfort med dem med kontinent
reservoir och icke-kontinent urostomi. Sémnen péverkas negativt for mer &n en tredjedel
(37 procent) av dem med ortotopt blassubstitut och en av fem (22 procent) av dem med
icke-kontinent urostomi likasa drygt en av tio (14 procent) av dem med kontinent
reservoir. En ostord nattsémn dr for de flesta en viktig faktor for ett gott psykiskt och
fysiskt vilbefinnande och de flesta som har upplevt kortare perioder med stérd nattsdémn
ar bekant med hur bristen pa somn paverkar det dagliga livet. Det ortotopa
urindeviationsalternativet ar utvecklat for att forbattra forutsittningarna att bibehélla en
god livskvalitet efter cystektomi. Trots flertalet forsok att identifiera det
urindeviationsalternativ som paverkar individens livskvalitet minst har inga noterbara
skillnader uppmiitts och inte heller har ndgot urindeviationsalternativ framhévts som ett
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bittre alternativ [49, 50, 85-88]. Att somnen paverkas negativt kan vara en av
forklaringarna till detta.

Negativa effekter av att nattsdmnen blir stord bor beaktas vid val av urindeviation. En
blivande cystektomi-patient, som innan operationen genomfors, fatt information om
eventuella bieffekter 4&r mdjligen bittre rustad att klara av situationen efter operationen.
De som dr mana om sin nattsdmn kanske bor vilja ett annat alternativ till urindeviation
som i lagre grad pdverkar nattsomnen negativt. Vardteamet bor fraga de redan
cystektomerade om problem med nattliga urinstdrningar forekommer och diskutera detta.
Om éatgérder som forhindrar nattliga urinbesvér kan goéras bor detta 6vervégas for att
forbattra livssituationen for dessa individer.

5.4 DELARBETE Il
5.4.1 Resultat

I detta delarbete beskriver vi forandringar rérande avforingstomning och
avforingsmonster efter cystektomi.

I resultatet kan vi notera att 13 procent (21/167) av dem med ortotopt blassubstitut har
tomt tarmen mer dn 15 génger pa en vecka jamfort med 5 procent (8/170) hos icke-
kontinent urostomi och 8 procent (6/76) hos dem med kontinent reservoir. Diarré eller 16s
avforing var ocksa vanligare hos dem med urindeviationsalternativ som lagrar urinen
(kontinent reservoir och ortotopt blassubstitut), 34 procent av dem med ortotopt
bléssubstitut och 41 procent av dem med kontinent reservoir jamfort med 24 procent vid
icke kontinent urostomi.

En svarighet att identifiera en krystkénsla vid tarmtomning rapporterades i hogre
utstrdckning hos av dem med icke kontinent urostomi (20 procent), samma besvar
rapporterades av 14 procent med kontinent reservoir och 8 procent med ortotopt
blassubstitut. Aven en kéinsla av att inte kunna tomma tarmens innehall vid en seans
(residual feces) rapporterades i hogre utstrackning av dem med icke-kontinent urostomi,
23 procent jamfort med 16 och 11 procent.

5.4.2 Diskussion

En cystektomi ar ett stort kirurgiskt ingrepp i lilla bickenregionen. Att ett kirurgiskt
ingrepp dér ett av organen i lilla backenet avlagsnas kan paverka tarmtomningsvanorna &r
teoretiskt mojligt att forsta, att det forekommer &r beskrivet av Henningsohn och
medarbetare [45].

Vi noterar en skillnader avseende tarmtdmningsvanor vid de olika
urindeviaitonsalternativen. Fler individer med icke kontinent urostomi upplever
ofullstdndig tarmtdmning och svérighet att hitta krystreflexen &n de andra
urindeviationsalternativen. Mgjligen kan detta bero pé skador av nerver och andra
vévnader i samband med operationen. I de inledande samtal med cystektomerade
individer som gjordes infor denna studie beskrevs att avforingens konsistens kan vara
normal men de dnda var i behov av tarmreglerande laxantia for att tdmma tarmen.
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Ett storre antal individer i gruppen med ortotopt blassubstitut rapporterar 16sa avforingar
jamfort med dem med icke-kontinent urostomi. Detta kan forklaras av minskad resorption
av gallsyrasalter som kan uppsté nér en ldngre bit tunntarm anvénts [65, 104]. Att
avforingen &r 10sare och den miktionsteknik som de med ortotopt bléssubstitut far ldra sig
(sittande med relaxering av backenbotten tillsammans med l4tt krystning) kan vara en
forklaring till att de oftare tdmmer tarmen.

Avforingsstorningar efter cystektomi dr en vanligt forekommande bieffekt. Vérdteamet
bor folja upp och vid behov hjélpa den cystektomerade individen med dessa problem.

5.5 DELARBETE IV

5.5.1 Resultat

Vi har fragat var kohort med cystektomerade och urindevierade individer tillsammans
med en kohort med kvinnor som genomgatt stralbehandling p& grund av gynekologisk
cancer hur de upplevt att delta i studien samt om de anser att det &r virdefullt att studien
gors. I resultatet noterar vi att den storsta majoriteten anser att det dr vardefullt att studien
gOrs samt att mer an hélften upplever det positivt att delta i studien. I utrymmet for fria
kommentarer som finns i anslutning till fraigan kan vi notera uttalanden att man ansett
frageformuléret utbildande och bekriftande.

F&, men dock ndgra, upplevde sig negativt paverkade av deltagandet i studien. De uppgav
att ifyllande av frageformuldret pAmint om hédndelser de glomt. Mojligheten att tinka
tillbaka pa péfrestande hindelser i livet kan &ven vara en mgjlighet till reflektion och
foljaktligen uppgav nagra fa personer sig bade negativt och positivt paverkade.

5.5.2 Diskussion

Vart syfte med detta delarbete &r att beskriva hur den enskilde individen upplevt att fylla i
ett studiespecifikt fraigeformuldr som skickats till hemadressen. Forskarteam virlden Gver
strivar efter nya behandlingsalternativ och strategier for att forbattra 6verlevnaden och
livskvaliteten efter cancerbehandling. I syfte att studera och utvirdera den givna varden
inbjuds cancerdverlevare att delta i studier dér utvérderingsinstrumentet ar frdgeformular
som berdr symtom och hur dessa symtom péverkar livskvaliteten. Frageformuldren sénds
ofta hem till individer som genomgétt en besvirlig behandling for en livshotande sjukdom
utan uppfoljning hur de paverkats att delta i studien. Den litteratur som finns att tillga
fokuseras ofta pa etiskt stidllningstagande eller studiens design. Deltagarfrekvenserna i de
bada studierna far anses vara hog, 92 procent i cystektomistudien respektive 78 procent i
gynekologisk stralbehandlingsstudien. Asch och hans medarbetare har rapporterat att 60
procent dr en genomsnittlig deltagandefrekvens i livskvalitetsundersdkningar publicerad i
medicinska tidskrifter, ddr metoden varit postade frageformulér [105]. Ett stort bortfall &r
alltid en kélla till misstolkning av insamlad information och nagot som forskare alltid
maste ta hdnsyn till. Vara frageformulér ar framtagna i ndra samarbete med drabbade
individer och detta har formodligen bidragit till att respondenten ként igen sig, bade i
symtom och i sprakbruk. I detta delarbete har vi visat att det 4r mdjligt att genomfora
studier med omfattande fradgeformular som berdr personliga upplevelser av besvirande
symtom utan att kranka individen. Denna kunskap kan anvéndas vid design av framtida
studier.
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6 ALLMAN DISKUSSION

6.1 EPIDEMIOLOGISK SAMBANDSFORSKNING

En perfekt studie ér inte mojlig att genomf6ra. Hypotetiskt skulle vi behova inkludera alla
individer som cystektomerats i tva parallella vérldar dir de far leva exakt samma liv, men
med en forandring enligt en mdjlig orsaksfaktor, exempelvis skulle alla individer i den
ena vérlden alltid tvétta hdnderna innan skétsel av urintdémning och i den andra vérlden
skulle deras dubbelgangare aldrig tvitta hdnderna — allt 6vrigt skulle vara exakt lika.
Denna perfekta studie finns bara i teorin, i verkligheten har vi anvént oss av ett urval av
individer, en kohort, som vi foljer i en viss tid for att studera om det finns ett samband
mellan en mojlig orsaksfaktor och utfallsfaktor. Resultatets riktighet &r beroende av
avsaknad av systematiska fel. For att urskilja systematiska fel har vi foljt en hierarkisk
stegmodell [106] for att identifiera och hantera felkillor. Felkéllor i en studie kan indelas i
storfaktor problematik, urvals- och bortfallsproblematik, méatproblematik och statistisk
justering (figur 6.1). Samtliga dessa felkéllor kan paverka kvaliteten pa tolkningen av
data.

Stérande faktorer
Hypotetisk effekt

Perfekt . . .
persontid Avgransning av persontid:

Storfaktorproblematik (confounding)

Personer forskaren
avser avbilda

Urval: Urvalsproblematik
Utvald
persontid
Datainsamling: Bortfallsproblematik
Studerad

persontid

Métning: Matproblematik (misclassification)

Justering, felrakning: Statistiskt
Matt pa potentiella analysavvikelser
effektens

storlek
Tolkning: tolkningsproblematik
Kunskap
om effekt

Figur 6:1 Olika steg avseende storande faktorer i en klinisk studie enligt den hierarkiska
stegmodellen [106].
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6.2 STORANDE FAKTORER

En faktor som paverkar bade den beroende (orsaksfaktor) och den oberoende
(utfallsfaktor) variabeln kan vara en stérande faktor (confounder). En stérande faktor
forandrar effektmattet till att bli hdgre eller ldgre 4n dess verkliga storlek. Ett
skensamband uppstar om hela den uppmatta effekten forklaras av andra orsaksfaktorer dn
de faktorer som studeras. Inom epidemiologisk metodik strdvar man efter att de
undersokta grupperna ska likna varandra i s& manga avseenden som mojligt och om detta
inte dr mdjligt statistiskt justera for dessa olikheter. Vi har undersokt cystektomerade
individer som indelats i tre grupper beroende pa urindeviation (icke kontinent urostomi,
kontinent reservoir och ortotopt blassubstitut). Det finns forhéllanden som har inflytande
over det alternativ av urindeviation som en individ utrustas med efter en cystektomi och
vi kan anta att urindeviationsgrupper skiljer sig &t avseende vissa faktorer. I vér studie har
vi strivat efter att samla s& mycket information som mgjligt om potentiella
storandefaktorer som exempelvis dlder, kon, uppfoljningstid, rokvanor, motion, kost och
dryckesvanor, andra sjukdomar och behandlingar samt annat. For att korrigera olikheterna
mellan grupperna har vi genom epidemiologiska statistiska metoder justerat for dessa
skillnader genom stratifiering och matematisk modellering. I vart material skiljer sig
grupperna urindevierade at, exempelvis dr de med icke kontinent urostomi &ldre dn dvriga
grupper, de som har en kontinent reservoir har haft sin urindeviation en ldangre tid &n de
andra samt de med ortotopt blassubstitut r mer yrkesaktiva.

6.3 URVAL

Nasta steg i den hieratiska stegmodellen dr urvalsproblematik. Om forskaren gor ett urval
som inte dr representativt for den persontid (targeted person-time) man avser att studera
finns risk for feltolkning. I var studie har vi inkluderat alla som cystektomerats minst ett
ar innan studiestart och har saledes inte gjort ndgot urval av individer som vi avsett att
studera.

6.4 BORTFALL

En annan kélla till feltolkning kan vara bortfallsproblematik. Det finns en risk till felkéllor
om gruppen av individer som inte deltagit i studien skiljer sig fran den studerade gruppen
individer (de som deltagit), exempelvis om alla av dem som ¢j deltar aldrig har drabbats
av urinvégsinfektion. En hog svarsfrekvens &r viktig for resultatets mdojlighet till tolkning.
I vér studie deltog 92 procent av dem vi avsett att studera vilket minimerar risken for
feltolkningar pa grund av bortfallsproblematik.

6.5 MATPROBLEM

Nista steg for att identifiera felkéllor dr métproblematik. En form av métproblem é&r att
anvinda ett felaktigt médtinstrument, exempelvis felaktiga svarsalternativ. En svarighet i
ett skriftligt frigeformularsinstrument dr om instrumenten ar kansligt nog att méta det
som vi avser méta (sensitivitet), exempelvis att alla som svarat att de haft
urinvéigsinfektion i verkligheten ocksa har haft det, dvs. de som varit ”sjuka” blir
klassificerade som “sjuka”. Det &r ocksd viktigt att de som inte har haft en
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urinvégsinfektion har besvarat frigan nekande, dvs. att de blir klassificerade som friska”
(specificitet). Genom vér anstrangning att konstruera ett frageformulédr som ar begripligt
for gemene man har vi bemodat oss om att minimera risken att missforsta fragan. Vi har
ansiktsvaliderat véra frageformulér for att forvissa oss om att frigorna i frigeformularet
forstés av ifyllaren som vi avsett, detta i var stravan att minimera risk for métproblem.
Frageformuldret dr besvarat av deltagarna i hemmiljo, utan tidspress och administrerat
fran en oberoende forskargrupp vilket ocksa kan forhindra risken for felkéllor [83].

6.6 JUSTERING

Inom den epidemiologiska traditionen &r de statistiska beridkningarna en viktig metod for
att korrigera olikheter mellan grupperna da vi studerar samband mellan en orsaksfaktor
och en utfallsfaktor. Vi har valt att presentera skillnader mellan de olika
urindeviationsgrupperna med relativ risk (RR) som effektmatt. Effektmatten har 4ven
justerats for de kdinda mdjliga storandefaktorerna som vi har uppgifter om genom
matematisk modellering.

6.7 TOLKNING

Vér studie dr genomford i Sverige pa individer som genomgatt kirurgi i Sverige.
Resultaten &r mdjligen generaliserbara till de lander som har en liknande cystektomivérd
som vi har i Sverige.

6.8 METODOLOGISKA BEAKTANDE

Ett metodologiskt problem &r det vi bendmner omvénd kausalitet (reversed causality),
framfor allt i delarbete 1. Det vi har att ta stillning till & om A péverkar B eller B som
paverkar A, vardagligt kan man fraga sig vilken héndelse var forst — var det honan eller
dgget. Svérigheten i vart material bestod i att utréna om tidigare genomgangen
urinvagsinfektion (innan var métning) foréndrat den personliga handhygienen till att vara
mer noggrann. Eftersom endast nagra fa studiepersoner ansett att bristande hygien ar
orsak till urinvéigsinfektionerna anser vi dnda att vi kan lita pa véra resultat.
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7 IMPLIKATIONER OCH FRAMTIDSPERSPEKTIV

Varden av individer som genomgatt kirurgisk behandling i avseende att bota en avancerad
urinblasecancer dr méangfasetterad vilket stiller stora krav p& det behandlande vardteamet.
For att belysa dessa individers dagliga situation har vi i denna avhandling forsoket att
identifiera risk for besvirande symtom som kan drabba de cystektomerade och
urindevierade individerna och hur de kan paverka individens dagliga aktiviteter.

De cystektomerade individer som drabbas av urinvigsinfektion kan uppleva att de sjélva
orsakat infektionerna genom bristande hygien. I var undersokning kan vi konstatera att
vardens fokusering pa den personliga hygienen i avseende att minska risken for
urinvégsinfektioner inte dr fruktbar. Denna information kan avboérda individen frédn en
kénsla av skuld till att sjélv ha orsakat sig en infektion genom bristande hygien. En liten
grupp av de cystektomerade har en patagligt besvédrande situation med ofta dterkommande
symtomgivande urinvégsinfektioner. Vid dessa infektioner kan i vissa fall sedvanlig
antibiotika vara otillricklig som behandling pa grund av utveckling av resistenta
bakteriekulturer. Min vision &r att vi i framtiden ska forbéttra varden for dessa individer
genom att ett specialintresserat vardteam gor en samlad bedémning av
infektionsepisoderna, inte behandlar infektionerna som enstaka hindelser. I en
vetenskaplig framtid dr min forhoppning att undersoka andra forklaringsmodeller till
varfor denna grupp sa ofta drabbas av urinvigsinfektioner genom att studera
urinsammansittningar och andra idag okénda faktorer som paverkar bakterietillvéxt.

Man kan anta att en reckommendation om radikalt kirurgiskt avldgsnande av urinblasan &r
omvélvande for den cancersjuke individen. Innan operationen utfors ska &ven alternativ
for urinavledning tas. Den behandlande 1dkaren gér da tillsammans med den drabbade
individen igenom de alternativ for urinavledningar som &r aktuella och informerar om
resultat och bieffekter for respektive urindeviationsalternativ. En stravan att aterskapa det
normala, i detta fall genom att ersétta den borttagna urinbldsan med en konstruerad
tarmreservoir, kan upplevas som det bésta alternativet. I var undersdkning visar vi att den
sjdlvuppskattade livskvaliteten inte skiljer sig mellan urindeviationsalternativen. Vi visar
ocksa att ett oonskat nattligt urinlickage ar vanligare hos dem med ortotopt blassubstitut
an hos de med de andra urindeviationsalternativen. Ett nattligt urinlickage paverkar
somnen som i sin tur paverkar individens livskvalitet. I strdvan att forbéttra situationen for
att normalisera livskvaliteten for dem med ortotopt blassubstitut bor efterstravningar i
framtiden goras for att minimera det nattliga urinldckaget hos de drabbade individerna.
Det skulle vara intressant att studera om den nattliga sdmnen, livskvaliteten och den
upplevda dagliga energin kan forbéttras efter att eventuellt urinlackage atgirdats.

Naér urinblésan opererats bort dr uppkomsten av urinviagsproblem forstaeliga. Sambandet
mellan cystektomi och mag-tarmfunktionen kan vara svarare att inse, bade hos patient och
hos behandlaren. I var studie har de som genomgatt denna avancerade tumérkirurgi i lilla
béckenet rapporterat om svarigheter att hitta rétt signaler for att tomma tarmen. Nér
problemet med bristande signaler for tarmtdmning &r identifierade kan de drabbade
patienterna vara betjinta av kontakt med en sjukgymnast/sjukskéterska med kunskaper
inom avforingsinkontinensvarden (tarmterapeut). Dessa specialutbildade terapeuter kan
hjélpa patienten till alternativa tarmtdmningsbeteenden. Den kirurgiska stringensen
forfinas fortlopande Gver tid. I hopp om att bevara ménnens erektionsforméga har en
nervsparande kirurgisk teknik utvecklats. En hypotes &r att en varsamhet med de nerver
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som styr potensen dven forhindrar avvikelser i tarmens motorik likavdl som tarmens
tomningsakt och detta skulle vara vérdefullt att studera.

Det gors ménga studier dér frageformuldr anvands som instrument for utvirdering av
varden. Att vara respondenter (de som fyller i frageformuléret) upplever detta berikande
indikerar att det finns ett behov av uppf6ljning och information till dessa. Dessa individer
ar fore detta patienter som lever ett vardagsliv med besvér som det oftast inte pratas om.
Nagra respondenter antyder att frigeformuldret har varit undervisande vilket tyder pé att
det finns ett stort informationsbehov om hur livet kan bli efter en cystektomioperation.
Min forhoppning 4r att skriva en informativ bok som kan distribueras till denna grupp av
individer efter att de genomgétt en cystektomioperation.
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8 SUMMERY IN ENGLISH

Surviving Cystectomy due to Urinary Bladder Cancer
with maintained Quality of Life

In 2008 1694 men and 626 women in Sweden were diagnosed as having bladder cancer
[1]. The character of bladder cancer is highly variable ranging from moderately serious
development of superficial tumors to much more serious and life threatening tumors that
can infiltrate the muscle layers in the bladder (advanced bladder cancer). The
recommended treatment for those with advanced bladder cancer is major surgery in which
the bladder is removed (radical cystectomy) and a connection is made to facilitate transfer
of urine from the ureter (urinary diversion). The present study examined the occurrence of
symptoms that can arise after a cystectomy involving urinary diversion and how these
symptoms affect the activities of everyday living, and it also sought to find causal
relationships leading to the occurrence of these symptoms.

Of the 491 patients we selected for the study, 452 (92 percent) answered a study-specific
questionnaire consisting of a total of 180 questions about the resulting urinary diversion,
hygiene, food and water intake, behavior of both the stomach and of the bowels, and even
about other illnesses and personal habits.

Of the 452 patients in the study group who had a cystectomy, 23 percent experienced a
symptomatic urinary tract infection in the in the year preceding the start of our study; the
frequency of occurrence was not dependent on the type of urinary diversion. Careful
attention to proper hand hygiene before handling the stoma material or the drainage
catheter did not prevent the development of urinary tract infection. In our material there
was no statistical difference in the relative risk (RR) of development of urinary tract
infection in those who always washed their hands before handling the materials compared
with those who seldom or never washed their hands. However, we did observe an
increase in the risk of urinary tract infection among those with diabetes mellitus, urinary
stones, and among those who felt that they had an abundance of intestinal villi in the
urinary diversion.

Individuals who had an orthotopic neobladder were troubled to a much greater degree by
nocturnal urine leakage than individuals who had a “continent cutaneous urinary
reservoir” and “non continent urostomy”, and these individuals also needed to wake up
more often to empty the reservoir. Of the individuals with orthopedic neobladder, 37
percent reported in a self-evaluation that urinary diversion has an adverse effect on
nocturnal sleep compared with 22 percent of the individuals with non-continent urostomy
and 14 percent of the individuals with a continent urinary reservoir. Disturbance of the
nocturnal sleep pattern affects in turn the quality of life as well as the individual’s ability
to have enough energy to get things done during the day. This problem should be
discussed before the choice of urinary diversion is made. For those individuals who are
troubled by urinary leakage, treatment of this problem can improve quality of life.

A cystectomy can also affect the patient’s ability to experience those signals that trigger
emptying of the bowels. Participants in the study reported difficulty in identifying the
signal to push that is needed to empty their bowels. This problem as reported by these
patients is frequently interpreted as arising because the feces are hard rather than being
related to any signal problem. This symptom is most common in those who have had a
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cystectomy with non-continent urostomy where the symptom is seen in every fifth patient
(20 percent) and less frequently in those who have had cystectomy with a continent urine
reservoir (14 percent) and even less frequently in those with orthopedic neobladder (8
percent).

Personal experiences, symptoms and personal thoughts arising from the patient’s illness
and treatment may be seen as being sensitive information. Even if the personal
information is sensitive, a number of former patients are subjected every year to the task
of answering questionnaires to be used in the evaluation of treatment and post-treatment
care. We have carried out studies to determine how participants in our study have
experienced participation in a study by using study-specific questionnaires to be filled out
at home. In our study a series of questions were posed at the end of the questionnaire
about participation. The majority felt that it was desirable that a study of this kind be
carried out (99 percent) and a number (76 percent) also felt that they had been positively
affected by having taken part in the study. Only a small number (11 percent) felt that
participation was somewhat negative.

In the future, these results will help our patients to be met more effectively than in the
past. Furthermore, the results will contribute to an increased patient sense about the
health-care professionals displaying an improved understanding of each patient’s needs.
We also believe that future patients will be better equipped with the information needed
when facing their individual choices of the treatment strategy to be used in dealing with
advanced bladder cancer. A patient who is well informed about the risk of experiencing
specific symptoms also has the chance to influence the choice of urinary diversion
alternatives so that the method chosen will be most compatible with the patient’s
particular life situation and in this way be able to decrease the risk of negative effects on
quality of life.
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