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Fragor och avgransningar

Vilken vetenskaplig och hdlsoekonomisk evidens foreligger for anvandning av
magnetresonansundersokningar under pagdende neurokirurgiska ingrepp?

Metodradet har genomfort denna metodutvardering pa uppdrag av Centrumradet for
rekonstruktiv kirurgisk vard i sydéstra sjukvardsregionen.

Metodradets sammanfattande beddomning

Avbildning av hjarnan med hjalp av magnetkamera under operation (iMRI) har borjat
anvandas i andra lander. Det vanligaste syftet dr att forbattra mojligheterna att operera
bort sd mycket tumorvavnad som mojligt med minimal skada pa frisk vavnad.
Magnetkameran synliggor strukturer som det manskliga 6gat inte kan se.

Nar kraniet 6ppnas vid neurokirurgiska ingrepp, kan tryckférhdllandena dndras sa att
strukturer som avbildats fore operationen forflyttats sa mycket som 3 cm. Det ar darfor
en fordel for operationsresultatet att kunna avbilda hjarnstrukturer under sjilva
operationen. Det finns ett starkt vetenskapligt stod for att mdngden kvarvarande
tumorvavnad har en avgérande betydelse for patienternas 6verlevnad och livskvalitet.

iMRI vid neurokirurgiska ingrepp har anvants i 22 ar. Den vanligaste rapporterade
anvandningen galler operationer av hjarntumorer foretradesvis gliom, men det finns
aven flera studier av hypofyskirurgi, epilepsikirurgi, djup hjarnstimulering, hjarnkirurgi
hos barn och vid stroke.

Flertalet utvarderingsstudier ar retrospektiva kohort- eller fallkontrollstudier som
saknar lamplig kontrollgrupp, randomisering eller blindad studiedesign. Det finns tre
systematiska litteraturoversikter (1-3) rorande iMRI vid hjarnkirurgiska ingrepp. 1
samtliga rapporter drogs slutsatsen att det vetenskapliga underlaget fortfarande var
otillrackligt. Den senaste ar fran The Cochrane Collaboration 2014 och inkluderar
studier t.o.m. mars 2013 (3).

Under 2014 tillkom tre kontrollerade studier som inte var inkluderade i nagon dversikt,
tva av dem randomiserade (4, 5). En studie fran Holland av Kubbens och medarbetare
(5) och en belgisk studie av Napolitano och medarbetare (6) ar bada av lag kvalitet,
medan en studie av Wu och medarbetare fran Kina (4) haller hog kvalitet. Wu och
medarbetare redovisar interimsanalys, dvs. ett delresultat under pagaende
datainsamling, av patienter som f6ljts minst 6 manader (n=87). Resultatet visar en ett
battre operationsresultat vid lagmaligna tumorer. Det fanns dven en tendens till
forbattrad progressionsfri 6verlevnad, utan att skadorna pa hjarnan ékade.

Komplett resektion (pavisad med magnetresonansundersokning) ar avgorande for
overlevnad vid gliom. Det finns ett begransat vetenskapligt underlag som visar att
magnetresonansundersokningar under neurokirurgiska ingrepp (iMRI) vid gliom
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forbattrar resektionsgraden. Det vetenskapliga underlaget for patientnyttan ar
otillrackligt.

Den vetenskapliga evidensen for andra anvandningsomraden dn vid gliom ar dn sa lange
svag. Behandling av t.ex. Parkinsons sjukdom, epilepsi, stroke ar viktiga
utvecklingsomraden inom neurologi och neurokirurgi. Optimal utveckling inom dessa
omraden kan gynnas av tillgang till iMRI.

Beskrivning av metoden och dess tillampning alt. tillampningar

Magnetresonanstomografi

[ motsats till datortomografi dar joniserande rontgenstralar anvands, avbildas vavnader
vid magnetresonanstomografi med hjalp av ett starkt magnetfalt och radiovagor.
Protoner i atomers kdrnor har magnetiska egenskaper, vilket gor att de staller sig
parallellt med eller motsatt till ett starkt externt magnetfalts riktning. Radiovagor kan fa
vissa av protonerna att absorbera energi och temporart dndra sin orientering i det
starka magnetfaltet. Den vaglangd av radiovdgor som protonerna absorberar och
darefter skickar ut ar karakteristiska for de molekyler som de tillhor. Det ar framst
vateatomer t ex i vatten och fett som anvands till avbildning av kroppens viavnader med
magnetresonanstomografi.

[ det aktuella forslaget rorande intraoperativ magnetresonanstomografi (iMRI) planeras
utrustningen finnas tillganglig i operationssalen eller i narliggande utrymme och ska
kunna féras o6ver till operationssalen genom ett traverssystem.

Prognos i relation till andelen avldgsnad tumérmassa

En allmén princip vid tumorkirurgi ar att astadkomma en marginal ut i frisk vdvnad pa
minst 1 cm. Vid operation av hjarntumorer galler dock inte detta eftersom allvarliga
skador kan uppsta om frisk vavnad som ar av vital funktionell betydelse avlagsnas.
Darfor ar det synnerligen viktigt att 6ka sakerheten avseende bestimning av tumorens
avgransning och darmed o6ka precisionen vid neurokirurgi. Detta dr av vital betydelse
inte bara for overlevnad och neurologisk funktion utan aven for livskvaliteten hos
patienterna.

Vid hogmaligna gliom ar enbart kirurgisk resektion inte tillracklig for att uppna ett
tillfredstéllande resultat utan operationen maste kompletteras med stralbehandling och
medicinsk behandling av enstaka cellforband som ligger utanfoér tumoérens synliga
avgransningar. Det ar av stor betydelse for prognosen att sd mycket som moijligt av
tumormassan avlagsnas med minsta mojliga skada pa frisk hjarnvavnad. Patienter med
lagmalignt gliom (WHO grad I - II) dar minst 90 % av tumormassan avldgsnas vid en
forsta operation 6verlever 97 % i 5 ar och 91 % i 8 ar. Narliggande fall dar mindre dn

90 % av tumormassan avlagsnas vid en forsta operation 6verlever 76 % i 5 ar och 60 % i
8 ar (7). Vid hogmaligna gliom (7, 8) maste graden av borttagande av tumorvavnad
uppna 98 % for att ha tydlig betydelse for prognosen dar mediandverlevnadstiden ar 1-
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3 ar (9). 1 den vetenskapliga litteraturen ar betydelsen av graden av resektion mer
omdebatterad vid hogmaligna gliom (WHO grad III-1V) dn vid ldgmaligna gliom (10).

Flera olika metoder tillimpas redan for att uppna en hog resektionsgrad vid kirurgi for
hjarntumorer. Till dessa hor magnetresonansundersokning fére och efter operationen,

samt fargningar av vavnaderna under operationen. Intraoperativ
magnetresonansundersokning (Figur 1) som ar féoremal for denna rapport syftar till att
ytterligare forbattra omfattningen av resektionen.

>

Figur 1: Utrustning fér intraoperativa magnetresonansundersokningar pa
Universitetssjukhuset i Tiibingen i Tyskland

[ dagslaget ar det i forsta hand hjarntumorer (gliom) och hypofystumérer som ar
aktuella for iMRI men anvandning dven vid andra kirurgiska ingrepp i hjarnan eller dess
narhet diskuteras i den vetenskapliga litteraturen.

Antal patienter per dr aktuella for metoden i sydéstra sjukvdrdsregionen

Akomma Undergrupper Aktuellt antal pr. ar i sydostra
sjukvardsregionen
Hjdrntumor - gliom 149
Lagmalignt gliom 53
Hogmalignt gliom 96
Hypofystumoérer 32
Metastaser 40

Medeltal patienter opererade drligen for tumérer i eller i nédrheten av hjdrnan vid
Neurokirurgiska kliniken Universitetssjukhuset i Linképing under dren 2011-2013.

Denna rapport fokuserar i huvudsak pa gliom dar den vetenskapliga evidensen ar
starkast.

Effekt, patientnytta och risker

I tabellbilagan redovisas de studier inom respektive anvandningsomrdde fér iMRI som
vi funnit bidra mest till att besvara de fragestallningar som ar aktuella fér nuvarande
rapport - i huvudsak behandlingen av gliom.
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Senft et al. publicerade ar 2011 (11) den forsta kontrollerade studien inom omradet som
inkluderade 58 patienter. Den visade att 96 % av patienterna i iMRI-gruppen fick
komplett resektion av tumoren jamfort med 68 % i jamforelsegruppen.

En val upplagd randomiserad studie av iMRI vid behandling av gliom av Wu et al. 2014
(4) har redovisat en interimsanalys. Studien ar prospektiv, randomiserad och
trippelblindad och syftar framst att underséka 1) andelen (bedémd med MR)
bortopererad tumoérvavnad i iMRI gruppen jamfoért med kontrollgruppen, 2) tid for
overlevnad utan aterfall i hjarntumoren och 3) annan tumorrelaterad sjuklighet.
Observationstiden ar i medeltal fortfarande kort - ca ett halvar. Bortfall i
studiepopulationen utgor risk for bias i tolkningen av utfallet. Tre patienter i iMRI
gruppen och fyra i kontrollgruppen uteslots redan i borjan eftersom de visade sig inte ha
gliom. Ytterligare 11 patienter i iMRI gruppen och nio patienter i kontrollgruppen kunde
inte inkluderas i uppféljningen p.g.a. uppfoljningstiden var kortare dn sex manader.

Ursprungligen var det planerat att studien (4) skulle inkludera 320 patienter for att fullt
ut na sina mal, men redan fran borjan planerades en interrimanalys efter att en tredjedel
av patienterna var studerade. Da 114 patienter var inkluderade och 87 analyserade,
fann man en signifikant effekt iMRI-gruppen (lagmalignt gliom) bade avseende den
andel patienter som fick hela tumérmassan borttagen och for mangden kvarvarande
tumorvavnad efter operationen da sa var fallet.

Intraoperativ MR efter det initiala ingreppet hos patienter i studiegruppen medférde
utokad tumorresektion hos 38,6 % (17/44). Andelen patienter utan kvarvarande
tumorvavnad bedomd med MR: 86,4 % (38/44) i studiegruppen och 53,5 % (23/43) i
jamforelsegruppen.

For hégmaligna gliom visade forsta iMRI undersokningen att 54,6 % av patienterna i
studiegruppen hade fatt tillracklig tumoérvavnad avlagsnad. En upprepad undersokning
efter utvidgad operation visade att 90,9 % av patienterna hade fatt tillracklig resektion
mot 73,3 % i jamforelsegruppen.

For Idgmaligna gliom visade forsta iMRI undersokningen att 40,9 % av patienterna i
studiegruppen hade fatt tillracklig tumorvavnad avlagsnad. En upprepad undersokning
efter utvidgad operation visade att 81,8 % av patienterna hade fatt tillracklig resektion
mot 42,9 % i jamforelsegruppen.

Av 37 patienter med hogmaligna gliom i studien av Wu et al. (4) som foljdes upp i 6-16
manader, fick 18 % av patienterna i iMRI gruppen sjukdomssymptom under
observationsperioden men inga dodsfall intraffade. I jamforelsegruppen fick 40 % av
patienterna sjukdomssymptom och av dem dog fem under observationstiden. Skillnaden
mellan grupperna var dock inte statistiskt sdkerstalld (p=0,24). Inga data kring
livskvalitet finns rapporterade i befintliga studier.

Ovriga skillnader i sjuklighet mellan iMRI patienterna och jamforelsegruppen t.ex. i tal
eller motorik gick inte att sdkerstalla statistiskt i studien av Wu et al. (4).



Metodradet, Sydostra Sjukvardsregionen Sida 5 av 21

Studien av Napolitano et al. (6) visade en 6kad resektionsgrad pa 17,8 % genom
anvandning iMRI for patienter med gliom grad IV, men utan statistisk skillnad i
overlevnad mellan grupperna. Patienterna ar inte randomiserade mellan
behandlingsgruppen och jamforelsegruppen (som var mindre och faktiskt hade battre
overlevnad).

Kostnad och kostnadseffektivitet

Anviandning av iMRI vid behandling av gliom har i en svensk HTA-rapport fran 2009 i en
grov kalkyl beraknats 6ka operationskostnaden vid gliom med i snitt 19 % (2). Studier
av kostnadseffektivitet saknas i den vetenskapliga litteraturen.

For att belysa den ekonomiska aspekten av att infora iMRI i sjukvarden har en grov
kostnadsberakning gjort utifran forhdllande vid universitetssjukhuset (US) i Linkdping.
Kostnadsberdkningen har gjorts i samrad med klinikchefen och ekonom vi den
Neurokirurgiska kliniken.

Den organisatoriska 16sning som planeras vid US bygger pa ett samutnyttjande av iMRI
utrustningen mellan flera enheter. Den exakta utnyttjandegraden eller till vilka typer av
undersokningar utrustningen kommer att anvandas till i framtiden gar inte uppskatta
idag. Darfor utgar berakningen fran att iMRI-utrustningen kommer att utnyttjas av
bland andra réntgenkliniken for andra undersokningar eller iMRI stodda operationer av
andra tillstand an gliom pa ett adekvat satt, dvs. fullt kapacitetsutnyttjande, och den
kostnad for investeringen som har belastar gliomoperationer utgor endast den del
denna patientgrupp férvantas utnyttja utrustningen. Totalt berdknas 149 operationer
for gliom genomforas (53 lagmalignt, 96 hog malignt) vid US under ett ar.

Utrustningen uppskattas kosta 30 miljoner kronor och ombyggnad av lokaler lika
mycket (med en avskrivning pa 10 ar och 2,5 procents ranta fér bade utrustning och
ombyggnad). Vidare har antagits ett serviceavtal pa 100 000 kronor. Den arliga
kostnaden blir da 6 265 000 kronor. Med ett konservativt antagande om att
utrustningen anvands under 8 timmar 300 dagar per ar blir arskapaciteten 2400 timmar
eller 2610 kronor per timma for utrustningen.

Operationstid for gliom ar idag i genomsnitt 5 timmar. Vid anvandning av iMRI berdknas
tiden forlangas med 1 timma.

Anvandning av iMRI innebar samtidigt att den uppféljande MRI-undersokning som
genomfors idag inte ar nddvandig. En sddan berdknas till 4000 kronor. Vid anviandning
av iMRI forvantas dessutom en del av reoperationerna vara obehdévliga tack vare att fler
patienter forvantas bli tillrackligt radikalt opererade vid primaringreppet. Enligt Wu et
al. (4) hade 86 procent av patienterna i iMRI gruppen natt ett tillfredstdllande
operationsresultat jAmfért med 54 procent i kontrollgruppen. Om samtliga patienter
som inte natt tillfredstadllande resultat genomgar en andra operation sa innebar det att i
genomsnitt kan 0,32 reoperationer per primaroperation undvikas med iMRIL
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Under 2012 var den kalkylerade kostnaden for ett vardtillfille inkluderande operation
for gliom 149 000 kronor. Uppraknat till 2015 ars prisniva ar kostnaden 160 000 kronor
varav operationen kostar 80 000 kronor.

Utan MRIvtf Utan MRI Med iMRI vtf Med iMRI

varav op (5 varav op (6
timmar) timmar)
Utgangspunkt 160 000 80000 160 000 80 000
Kapitalkostnad och service for 16 000 16 000
iMRI
Rontgenpersonal 6 tim 3000 3000
Ovriga kostnader pga 1 timma 16000 16 000
forlingd optid
MRI uppfoljning 4000
Delsumma primir op. 164 000 80 000 195000 115000
Reoperation 0,46 vs 0,14 75000 27 000
Total kostnad per patient inkl 239000 222000
reoperation

Tabell 2. Kostnaden fér en vardepisod vid gliomoperation med respektive utan iMRI i 2015
drs priser.

Givet gjorda skattningar och antaganden visar berdkningen att den totala kostnaden for
en vardepisod inte skulle bli hogre an med dagens metod utan snarare nagot lagre. Det
finns flera osdkra komponenter i kalkylen. Till de viktigare ar antagandet om
utnyttjandegraden av iMRI utrustningen for andra undersokningar och antalet
reoperationer som kan undvikas.

Etiska aspekter

IMRI kan potentiellt leda till sma halsoférbattringar i form av forbattrad livskvalitet och
okad livslangd pa gruppniva. For enskilda individer kan forbattringen vara stor.

Risken for att anvandningen av iMRI skulle leda till 6kade biverkningar eller andra
skadliga sidoeffekter bedoms som liten. Om patienterna daremot opereras utan stod av
iMRI ar behovet av kompletterande neurokirurgiska ingrepp storre eftersom det ar
viktigt att avlagsna sa stor andel av tumoérvavnaden som mojligt. Detta innebar en hogre
risk for patienterna. Det saknas dock vetenskapligt underlag som med sdkerhet visar
iMRIs effekt och sidoeffekter.

Nar det géller investering och anviandning av iMRI skulle ett eventuellt beslut att avsta
fran en sadan investering mojligen bidra till att patienter fran den sydostra
sjukvardsregionen riskerar en samre tillgang till atgarden. Detta ar ett problem som
uppstar om att atgarden faktiskt leder till en hogre patientnytta. Nar det galler atgardens
forenlighet med andra etiska varden leder anvandning av iMRI antagligen varken till
minskad autonomi eller hotar patientintegriteten jamfort med dagens operationsrutin.



Metodradet, Sydostra Sjukvardsregionen Sida 7 av 21

Generellt skall det finnas balans mellan atgardens kostnader och effekter for att undvika
en oacceptabel undantrangning av resurser. Med dagens kunskap gar det inte att med
sdkerhet avgora om iMRI ar ett kostnadseffektivt alternativ.

Sd lange som det finns en osdakerhet om dtgardens effekt och kostnadseffektivitet finns
det risk for att professionella varderingar och sarintressen kan leda till en ojamlik
tillgang till iMRI. Anskaffning av iMRI som kan anvandas till minst 80 % till generell
magnetresonansdiagnostik skulle 6ka sjukvardens mojligheter att erbjuda denna
diagnostiska mojlighet som idag utgor en flaskhals i sjukvarden.

Det ar ytterst svart att bedoma de langsiktiga etiska konsekvenserna av att infora iMRI.
Den hér typen av investering som staller sarskilda krav pa lokaler och samverkan mellan
flera verksamheter kan fordrojas manga ar om den inte gors nar sddana forutsattningar
finns t.ex. i samband med ombyggnationen av universitetssjukhuset i Linkdping.
Metoden har dock en liten etisk risk for hdlso- och sjukvardssystemet eller samhallet i
stort.

Riksdagsbeslutet fran 1997 som gjorde tillagg till Halso- och sjukvardslagen, HSL
(1982:763) lade fast en etisk plattform som mojliggor en etisk bedomning i enskilda
sjukdomsfall. Paragraf 2 anger att "Den som har det storsta behovet av hélso- och
sjukvard skall ges foretrade till varden”. Patienter med gliom lider av en sjukdom med
mycket hog svarighetsgrad. Kirurgiska behandling atfoljd av stralbehandling och
kompletterande medicinsk behandling ar en adekvat behandling. Det talar darfor starkt
for atgarder som optimerar deras kirurgiska behandling.

[ motsatt vagskal kan laggas att tillrackligt valkontrollerade studier av livskvalitet och
overlevnad efter tillagget av iMRI i den kirurgiska behandlingen av gliom dnnu inte
finns.

Konsekvensanalys

Ekonomiska konsekvenser for sjukvdrden av att infora metoden: Den rapport som HTA-
centrum vid vastra Gotalandsregionen gjorde 2009 uppskattade att introduktionen av
iMRI skulle 6ka operationskostnaden vid gliom med i genomsnitt 19 % (2). Var egen
kostnadsberakning antyder att kostnaderna for varden totalt kommer att paverkas i
liten utstrackning. Detta forutsatter dock att utrustning kan anvandas fér andra viaxande
behov av MR-undersdkningar i varden.

Sjukvardens struktur och organisation:

Avancerade neurokirurgiska operationer i Sydostra sjukvardsregionen genomfors
enbart vid Universitetssjukhuset i Linkoping. En eventuell introduktion av iMRI
berdknas darfor inte fa effekter pa patientstrommarna i Sydostra sjukvardsregionen.
Om metoden emellertid inte introduceras i den Syddstra regionen kan det bli aktuellt att
ge patienter med hjarntumorer mojlighet att bli opererade vid annan neurokirurgisk
klinik ndar metoden finns inférd dar. Det finns planer pa att infora metoden vid flera
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kliniker i Sverige. Den forsta utrustningen for intraoperativ MR att tas i drift pa
Sahlgrenska Sjukhuset under varen 2016 f6ljt av Uppsala som beslutat om inférande av
tekniken i det nya hus for sjukdomar i nervsystemet som haller pa att byggas. Bade
Karolinska och Umea har planer for inférande langre fram.

Sokstrategier

De sokstrategier som anvandes i (2, 4) tillampades dven i den aktuella studien och
utvidgades med hypofystumorer, stroke, pediatrisk neurokirurgi, deep brain stimulation
och epilepsi. Totalt 126 originalarbeten och tre HTA rapporter har lasts och ingatt i
bedémningen.
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Uppgifter for Metodradet i Sydostra sjukvardsregionen

Metodradet i Sydostra sjukvardsregionen har till uppgift att identifiera och granska nya
metoder (exklusive likemedel) som star infér ett eventuellt inférande i varden. Aven
metoder inom omvardnad, rehabilitering och prevention ar aktuella. Metodradet ska
ocksd granska existerande metoder som eventuellt bor avvecklas. Utvardering av
vetenskaplig evidens ska ske ur ett medicinskt-, halsoekonomiskt-, etiskt-, samhalleligt-
och patientperspektiv. Med vetenskaplig evidens menas det sammanvagda resultatet av
systematiskt insamlade och kvalitetsgranskade forskningsresultat, som uppfyller
bestamda krav pa tillforlitlighet.

Metodradets uppdrag:

1. Utvdrdera vetenskaplig evidens for tillampande av nya medicinska metoder inom
Sydostra sjukvardsregionen pa forslag av verksamma inom sjukvarden samt av
landstingets administrativa och politiska ledningar enligt de 6verenskomna rutiner som
galler i respektive landsting.

2. Stimulera till lokal uppbyggnad av kunskap om och tillampning av vetenskaplig
evidens i praktiskt sjukvardsarbete i Sydostra sjukvardsregionen.

3. Samverka med SBU och andra motsvarande organisationer i Sverige till exempel
genom att formedla kunskaper om utvarderingar som dessa gjort och bidra till att
resurserna for medicinsk utvardering i landet anvands kostnadseffektivt.

4. Forfatta sina utvarderingar pa ett enkelt och lattfattligt satt och sprida dem sa att
vardgivare och allmédnhet kan tilldgna sig kunskapen

5. Bedriva sin verksamhet med storsta moéjliga kostnadseffektivitet.
Avgransning:

e Metodradet ska enbart uttala sig om fragestillningar som kan bearbetas med vetenskapliga
metoder och inte dgna sig at sjukvardsstrategiska eller strukturella fragor.

Metodradet har handboken "Utvardering av metoder i hédlso- och sjukvarden” fran SBU -
Statens beredning for medicinsk utvardering som ledstjdrna i arbetet
(www.sbu.se/upload/ebm/metodbok/sbushandbok.pdf) och graderar vetenskaplig
evidens enligt det internationella GRADE systemet i fyra kategorier:

e  Starkt vetenskapligt underlag

e  Mattligt starkt vetenskapligt underlag
e Begrinsat vetenskapligt underlag

e  Otillrackligt vetenskapligt underlag


http://www.sbu.se/upload/ebm/metodbok/sbushandbok.pdf
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Appendix 1
Refer- Studie-design | Population Resultat Kommentarer Bidrar
ens studien
till att
svara
fragestall
ningen
Intraoperativ MR och operation av hjarntumoérer
Senft et Prospektiv, 58 konsekutiva 96% (25 av 29) patienter i intraoperative | Ett 0,15 Tesla MRi Lag
al. 2011 randomiserad patienter med MR gruppen hade komplett utrustning anvandes.
(11), studie. gliom tumorresektion jamfort med 68% (17 av
Frank- Radiologen var | diagnosticerade 25) i jamforelsegruppen. Efter 6 ménader
furt, blindad, men mellan 2007 och var 67% (16 av 24) av patienterna i
Tyskland | inte kirurgerna | 2010. intraoperativa gruppen "stabila”, medan
eller 33% hade haft tumorprogress.
patienterna. jamforelsegruppen var 36% (9 av 25) av
1,5 och 3 tesla patienterna stabila, och 64% hade
MR progredierat, inklusive ett dodsfall
utrustningar (p<0,046)
anvandes
Wuetal. | Kontrollerad, 238 konsekutiva Intraoperativ MR medférde mer komplett Lag
2007, prospektivoch | patienter med resektion av gliom i stadium IIl och IV dn i
Shanghai | randomiserad gliom. jamforelsegruppen (74,4% jamfort med
, Kina studie 33,3%). Inga skillnader for gliom i
(18) genomford stadierna I och II.
dren 2001-
2005 Rorelseformagan forsamrad hos 32,8%
av patienterna i jamforelsegruppen
jamfort med 15,3% i behandlade gruppen
Medianéverlevnaden i behandlade
gruppen var 21,2 manader jamfort med
14,0 manader i jamforelsegruppen
(p=0.048)
Wuetal. | Kontrollerad, 114 konsekutiva Andelen patienter med komplett exiderade | 3.0 Tesla utrustning. Hog
2014, prospektiv, patienter med tumérer: 86,4% (38/44) i studiegruppen
Shanghai | randomiserad gliom av WHO- och 53,5% (23/43) i jamforelsegruppen. Egentligen delvis
,Kina (4) | och graderna II-1V. Intraoperativ MR efter initiala ingreppet randomisering, och
trippelblind hos patienter i studiegruppen medforde delvis "fall-kontroll-
studie Patienterna utékad tumérresektion hos 38,6% matchning”, ddr man

matchades och
randomiserades till
studiegrupp och
jamforelsegrupp.
Studiegruppen
undersoktes med
intraoperativ MR
efter initial kirurgi
som vid behov
kompletterades
med ledning av
utfallet.

(17/44).

Postoperativ volym av kvarvarande
tumérvdvnad: Medianvolymen var 0 cm3i
bada grupperna med range 0-23,1 cm3
och interkvartil range 0-0 cm3i
studiegruppen och range 0-37,65 cm3 och
interkvartil range 0-5 cm3i
studiegruppen (p<0.01).

Grdnsvdrden for kvarvarande
tumérvdvnad efter operation: For
hogmaligna gliom nddde 91 % av
patienterna i studiegruppen gransen

98 % tumorresektion jamfort med 80 % i
jamforelsegruppen (p=0,37). For
laggradiga gliom nadde 96 % i
studiegruppen och 64 % i

ser till att bada
grupperna hade
liknande varden i de 6

namnda parametrarna.

Man kan ha olika
asikter om designen,
men den ar i alla fall
mycket val beskriven i
arbetet.
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jamforelsegruppen (p=0,01) 90 %
tumorresektion.

Progressfri 6verlevnad: Bland 37 fall av
hogmaligna gliom under en
observationsperiod pd 6-18 manader
intraffade handelser i 18 % av fallen i
studiegruppen och hos 40 % av
patienterna i jamforelsegruppen dar det
intrdffade 5 dodsfall under perioden.

Sjuklighet och neurologiska skador:
Forvarrade eller nytillkomna
spraksvarigheter uppstod hos 13,6 % av
patienterna i studiegruppen och hos
30,2 % av patienterna i
jamforelsegruppen. Efter 6 manader
fanns ingen skillnad mellan grupperna
avseende spraksvarigheter (en patient i
vardera grupp) Problem med rorelser
uppstod hos 25 % av patienterna i
studiegruppen och hos 25,6 % av
patienterna i jamforelsegruppen.

Kubben Randomiserad | Fjorton patienter Studien inkluderade Lag
etal. och med gliom som enbart 14 patienter
2014, kontrollerad samtliga som ar helt inadekvat
Holland studie opererades med antal for att uttala sig
(5) utrustning for om att en metod inte
neuronavigation har de undersokta
och hilften effekterna.
randomiserades till
att extra stod av
intraoperativ
magnetresonansto
mografi under
operationen.
Napolita | Kontrollerad 56 patienter i Overlevnaden bestimdes i grunden inte Studien visar att gliom Lag
no etal. studie studiegruppen och av om iMRT anviandes eller konventionell | som véxer pa kirurgiskt
2014, 38 patienter i MR utan om graden av avlagsnad lattillgangliga platser i
Belgien jamfoérelsegruppen. | tumorvdvnad (komplett - ndstan hjarnan kan behandlas
(6) Allokering i komplett - inkomplett). framgéngsrikt med
respektive grupp konventionell MR.
baserad pa iMRI 6kade resektionsgraden hos
tillgédnglighet av patienter med hogmalignt gliom grad IV Avsaknad av
iMRI utrustningen med 17,8 %, men utan pavisbar klinisk randomisering sanker
vid operations- fordel. studiens varde.
tillfallet
Intraoperativ MR och epilepsi
Sommer | Retrospektiv 25 patienter med iMR undersokningen visade behov av Lag
etal. kohortstudie epilepsi som inte lat | ytterligare kirurgisk behandling under
2013, utan sig framgangsrikt primédra operationen hos 20 % av
Tyskland | kontrollgrupp behandla med patienterna.
(19) av ldkemedel.
anvandningen
av iMR vid
epilepsikirurgi
Sommer | Retrospektiv 5 patienter med iMR visade kvarvarande hamartom i Lag
etal. kohortstudie epilepsi som inte lat | hypotalamus hos tre av fem patienter.
2014, utan sig framgangsrikt
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Tyskland | kontrollgrupp behandla med Dessa vavnader kunde avlagsnas hos alla
(20) av lakemedel. tre.
anvandningen
av iMR vid
epilepsikirurgi
Sun etal. | Retrospektiv 36 patienter med Hos 4 av patienterna uppticktes Utan kontrollgrupp kan | Lag
2011, kohortstudie epilepsi som inte lat | behandlingsbara kvarvarande vivnaderi | inte betydelsen aviMR
Kina utan sig framgangsrikt den epileptogena lesionen som inte hade inte bedomas for sig.
(21) kontrollgrupp behandla med upptackts utan iMR
av lakemedel.
anvandningen
aviMRvid
epilepsikirurgi
Intraoperativ MR vid deep brain stimulation
Aviles- Prospektiv 41 patienter med Motoriska funktioner analyserades med Utan kontrollgrupp och | Lag
Olmos et | kohortstudie langt-gangen Unified Parkinsons Disease Rating Scale, randomisering kan inte
al. 2014, | utan Parkinsons del III (UPDRS-III). Med stimulering men betydelsen av iMR inte
England | jamforelse med | sjukdom. utan medicinering hade tremor hade beddémas for sig.
(22) kontroll-grupp | Patienterna foljdesi | minskat 73 % vid
och ingen minst 5 dr och 12 observationstidpunkten 1 ar och 74 % vid
blindning av dem foljdes hela | 4 ar och 77 % vid 8 ar. Motsvarande
8-11ar siffror for rigiditet var 54 %, 45 % och
50 % och for bradykinesi 46 %, 17 % och
23 %. Resultaten med samtidig
medicinering och stimulering visade
forbattring av rigiditet med 29 % after 1
ar, men inte for 6vriga parametrar.
Livskvalitet analyserades med Parkinsons
Disease Questionaire 39 (PDQ-39).
Livskvalitet, dngest och
depressionskriterier var oférandrade vid
langtidsuppfoljning.
Allmdnna kognitiva funktioner
analyserades med Mattis Dementia
Rating Scale (DRS-2) och forekomst av
demens med Diagnostic and Statistical
Manual of Mental Disorders (DSM-1V).
Allvarlig minskning av kognitiva
funktioner observerades hos 17 % av de
DBS behandlade patienterna efter 5 ar
och aven efter 8 ar.
Houston | Prospektiv 143 patienter Intraoperativ MR upptéckte 5 subdurala Utan kontrollgrupp och | Lag
etal. kohortstudie studerades hematom, 3 subaraknoidala blédningar randomisering kan inte
2011 utan avseende sakerheti | och en intraparenkymal blodning hos 9 betydelsen av
U.S.A. jamforelse med | intraoperativa MR av 143 patienter intraoperativ MR inte
(23) kontroll-grupp | proceduren och i beddémas for sig.
och ingen vilken grad
blindning intraoperativ MR
ger mervarde i att
hitta tillstand som
bor atgiardas under
operationen
Foltynie | Prospektiv 79 patienter med Elektroderna placerades med hjélp av Utan kontrollgrupp och | Lag
etal. kohortstudie Parkisons sjukdom intraoperativ MR och deras placering randomisering kan inte
2010, utan som fick DBS- kontrollerades med konventionell betydelsen av
England | jamforelse med | elektroder postoperativ MR. Felplaceringen av intraoperativ MR inte

(24)

kontroll-grupp

inplanterade hed

elektroderna med intraoperativ MR var i

bedomas for sig.
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och ingen hjalp av medeltal 1,3 mm (SD=0,6). Inga
blindning intraoperativ MR blodningskomplikationer intraffade hos
studerades patienterna.
avseende effekt pa
symptomen fran Efter en uppf6ljningstid pa 1 ar var
Parkisons sjukdom patienterna forbattrade (UPDRS-III) i
snitt med 52 % jamfort med tillstandet
innan operationen och DBS.
Schulder | Prospektiv 25 patienter som Riktigheten i lokalisationer visade sig Lag
etal. kohortstudie opererades for vara 1,3 mm koronalt och 2,1 mm axialt
2001 utan olika intrakraniella
U.S.A. jamforelse med | tumorsjukdomar,
(25) kontrollgrupp varav sju
transsvenoidal.
Tanaka Prospektiv 32 vuxna patienter Bias vid intraoperativ magnetresonans Lag
etal. kohortstudie som opererades for | operationerna var 1,04 mm=0,05 mm
2012, utan olika typer av jamfort med 1,82+0,09 mm jamfort med
US.A. jamforelse med | hjarntumdrer. Varje | konventionell intraoperativ
(26) kontrollgrupp, | patient fungerade neuronavigering.
men som egen kontroll
genom jamforelse
med konventionell
magnetresonansun
dersokning
Aviles- Prospektiv 41 patienter med Studien stoder hypotesen att effekten av Studien svarar inte pa Lag
Olmos et | kohortstudie Parkinsons DBS kan vara 8 ar eller langre. fragan om iMR stéd vid
al. 2014, | avdeep brain sjukdom som DBS ar battre dn
United stimulation behandlades med konventionell DBS.
Kingdom | terapi (DBS) DBS av nukleus
(22) med stod av subthalamicus ned
iMR. Ingen stod av iMR.
jamforelse med
kontrollgrupp.
Foltyne Prospektiv 79 patienter med Medelvardet for bias (avvikelse) i Studien svarar inte pa Lag
etal. kohortstudie Parkinsons elektrosplaceringen var 1,3 mm. frédgan om iMR stod vid
2010, av deep brain sjukdom som DBS ar battre an
United stimulation behandlades med konventionell DBS.
Kingdom | terapi (DBS) DBS av nukleus
,US.A. med stod av subthalamicus med
och iMR. Ingen stod av iMR.
Sverige jamforelse med
(24) kontrollgrupp.
Huston Prospektiv 143 patienter med iMR visade blodningar hos 9 av 143 Studien svarar inte pa Lag
etal. kohortstudie Parkison sjukdom patienter, men dessa fynd ledde inte till frégan om iMR stod vid
2011, av deep brain som behandlades sarskilda behandlingsatgarder. DBS ar battre dn
U.S.A. stimulation med DBS av konventionell DBS.
(23) terapi (DBS) nukleus
med stod av subthalamicus med
iMR. Ingen stod av iMR.
jamforelse med
kontrollgrupp.
Johnsen Prospektiv 22 patienter med 77 % av elektroderna var placerade innei | Studien svarar inte pa Lag
etal. kohortstudie Parkison sjukdom nukleus subthalamicus och 23 % var fragan om iMR stod vid
2010, av deep brain som behandlades medialt om den. DBS ar battre an
Danmar stimulation med DBS av konventionell DBS.
k (27) terapi (DBS) nukleus

med stod av
iMR. Ingen

subthalamicus med
stod av iMR.
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jamforelse med

kontrollgrupp.
Intraoperativ MR vid hypofystumorer
Bellutet | Prospektiv 148 patienter med Enligt férfattarna bidrog intraoperativ Kontrollgrupp saknas Lag
al. 2012, kohortstudie tillvixthormon- MR till komplett remission hos 17,6 % av vilket medfor risker for
Schweiz utan producerande patienterna - remission som annars inte betydande subjektivitet
(28) jamfoérelse med | tumorer (39) och hade uppnétts vid en forsta operation. i bedémningen
kontrollgrupp icke-
hormonproduceran | Intraoperativ MR bedémdes patientséaker.
de tumérer (109)
opererade med
intraoperativ
magnetresonans.
Berkman | Retrospektiv 109 patienter i Anvandning av intraoperativ MR (iMR) Avsaknaden av Lag
netal kohortstudie behov av medférde komplett resektion hos 17 % av | kontrollgrupp innebar
2014 utan transsvenoid patienterna. Forfattarna havdar att iMR att forfattarna riskerar
Tyskland | jamfoérelse med | reoperation for medfor signifikant (p<0.0001) 6kad att dra mer definitiva
(29) kontrollgrupp icke- chans for komplett resektion vid denna slutsatser dn de som
hormonproduceran | typ av operationer. deras data egentligen
de hypofystumorer. ger underlag for.
Det faktum att patienterna opererats
tidigare innebar storre svarigheter att
orientera sig i operationsomradet.
Intraoperativ MR underlattade
navigeringen, men medforde att
operationstiden forlangdes i medeltal
med en timme.
Bohinski | Retrospektiv 30 patienter i Efter initial konventionell operation hade Lag
etal. kohortstudie behov av komplett resektion enbart uppnatts hos
2001 utan transsvenoid 34 % av patienterna. De 6vriga fick
US.A. jamforelse med | operation for utokad resektion i samma operation med
(30) kontrollgrupp hypofystumérer tack vare intraoperativ MR.
Operationstiden forldngdes med minst 20
min genom anvandning av iMR.
Berkman | Retrospektiv 60 patienter i Total resektion var 85 % i iMR gruppen Anvandning aviMR Maittlig
netal kohortstudie behov av jamfoért med 69 % i kontrollgruppen. medférde mer
2012 med jamforelse | transsvenoid Ingen av patienterna i iMR gruppen var i komplett resektion av
Schweiz | med operation for behov av re-operation 13 % i tumorerna utan att
(31) kontrollgrupp hypofystumorer kontrollgruppen. 29 % av patienterna i risken for
jamfordes med 32 behandlade gruppen fick postoperativ underfunktion eller
matchade underfunktion i hypofysen jamfort med andra komplikationer
kontroller 45 % i kontrollgruppen okade
Coburge | Retrospektiv 76 patienter Komplett resektion uppnaddes hos 91 % Retrospektiva Lag
retal kohortstudie opererade med iMR | av patienternaiiMR gruppen jamfort kontroller och sma
2014, av patient med | jamfordes med 67 med 73 % i kontrollgruppen (p<0.034). effekter.
Tyskland | hypofystumére | patienter opererade | 35 % av patienterna i iMR gruppen hade
r jamférda med | innaniMR kvarvarande tumérvavnad jamfort med
kontrollgrupp introducerades 41 % i kontrollgruppen.
Berkman | Retrospektiv 85 patienter med iMR okar andelen av patienter som Lag
netal kohortstudie icke-fungerande uppndr att all tumérvavnad avlagsnas och
2014, utan hypofystumorer leder till mindre aterfall.
Tyskland | kontrollgrupp som fdljdes i
(32) medeltal 6 ar.
Szerlip Retrospektiv 59 patienter med iMR undersokning ledde i 58 % av Lag
etal. kohortstudie icke-fungerande patienterna till att utvidgad kirurgisk
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2011, utan hypofystumorer behandling gjordes under
U.S.A. kontrollgrupp opererade med iMR | ursprungsoperation
(33)
Ramm- Retrospektiv 16 patienter med Anvandningen av iMR 6kade andelen Lag
Petterss kohortstudie icke-fungerande patienter som fick tumoren helt
enetal. utan hypofystumérer, 3 bortopererad vid primaroperationen
2011, kontrollgrupp patienter med okade fran 40 % till 60 %
Norge tillvaxthormon
producerande
tumorer och en
med prolaktinom
opererade med iMR
Intraoperativ MR vid neurokirurgi hos barn
Levy et Prospektiv 98 barn med iMR 6kade sdkerheten i dissektionen och Lag
al. 2009, | registerstudie varierande tillstdnd | kunde anvéandas for slututvardering av
Kanada utan som motiverade operationsresultatet is 46 av 50 patienter
(34) jamfoérelse med | neurokirurgiska
kontrollgrupp ingrepp.
Yousaf et | Retrospektiv 73 barn som iMR bekraftade komplett resektion hos Lag
al. 2012, | kohortstudie opererades for 57 % av de barn dar komplett resektion
United utan hjarntumorer. efterstravades och medférde fortsattning
Kingdom | jamforelse med av ingreppet for att uppna komplett
(35) kontrollgrupp resektion hos 26 % av dessa bar.
Hos de barn dar partiell rsektion
efterstravades medférde iMR fortsattning
av ingreppet hos 41 % av barnen.
Shah et Retrospektiv 42 iMR operationer | 8 % av patienterna i kontrollgruppen Medeloperatonstiden Lag
al. 2012, | kohortstudie jamfordes med 103 | genomgick féornyad operation i var 350 minuter i iMR
US.A. dar iMR hos konventionella efterférloppet, men ingen i iMR gruppen gruppen jamfort med
(36) barn jamfordes | operationer utan (skillnaden nadde inte signifikans). 243 minuter i
med iMR. kontrollgruppen
kontrollgrupp

Intraoperativ MR och "brain shift”

Nimsky Studie av 64 patienter som Hjarnvavnaderna, speciellt kortikala Lag
etal. forflyttningen genomgick vavnader forflyttade sig upp till 24
2000, av neurokirurgiska millimeter nar kraniet 6ppnades.
Tyskland | hjarnvavnader | operationer.
37) na nar kranium
Oppnas i
samband med
neurokirurgisk
a operationer
Nabavi Studie av 25 patienter som Hjarnvavnaderna forflyttade sig upp till Lag
etal. forflyttningen genomgick 38 millimeter nir kraniet 6ppnades vis
2001, av neurokirurgiska stora intrakraniala lesioner.
US.A. hjarnvavnader | operationer
(38) na nar kranium Mindre forflyttning vid mindre lesioner.
Oppnas i
samband med
neurokirurgisk

a operationer

Intraoperativ MR och patienter med misstanke om stroke
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Brazzelli | Cochrane Atta studier med Diffusions-viktad Cochrane bedémarna Mattlig
etal. Collaboration totalt 308 patienter | magnetresonansundersokning (DWR) fann att de inkluderade
20009, HTA rapport inkluderades. visade en sensitivitet pa 0,99 och studierna praglas av
United publicerad specificitet pa 0,92 for diagnos av betydande risker for
Kingdom | 2009. hjarnskada vid stroke. metodologiska bias.

(39)
Motsvarande data for datortomografi var
sensitivitet 0,39 och specificitet 1,0 for
diagnos av hjarnskada vid stroke.
Eichel et | Diffusions- Magnetresonansun De 124 patienterna var en delmangd En viktig svaghet i Lag
al. 2013, | viktad dersokning har (7,7 %) av totalt 592 patienter som inkom | studien ar att DWR inte
Israel magnetresona visat sig overldgsen | med misstanke om stroke. De 124 jdmfoérdes med
(40) nsundersoknin | datortomografi vid bedémdes behova fullstandig
g (DWR) diagnostik av magnetresonansundersokning for att magnetresonansunders
anvandes som skador pa sdkerstélla diagnosen. 6kning av se 124
enda MR hjarnvavnader, men patienterna. Studien
undersékning ar betydligt dyrare De 63 % av de 124 DWR-undersokta riskerar sdledes att
for snabb och och mer patienterna som hade andra &kommor dn | klassificera patienter
forenklad tidskravande dn stroke hade migran, krampor, som falskt-negativa
differentialdiag | datortomografi. forvirringstillstdnd och liknande. avseende stroke.
nostik vid
misstanke om Prospektiv studie
stroke i av 124 konsekutiva
synnerhet pa patienter som
akutmottagnin | inkom med
gar misstanke om
stroke dar 37 %
pavisades ha stroke
och resten hade
andra d&kommor.
Warren Berattande Datortomografi (CT) utan kontrast har Lag
etal. oversikts- hog sensitivitet for diagnos av
2010, artikel intrakraniella blédningar och
United representerar saledes ett forstahandsval
Kingdom infor eventuell behandling med

(41)

propplosande ldkemedel.




