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Gildi seguldmunar af bris- og gallvegum i sjuklingum med grun um
gallrasarsteina
J6n Halldér Hjartarson®, Sigurdur Blondal*®, Pétur Hannesson'*, Einar S. Bjornsson'+

Laeknadeild Haskola islands', Meltingardeild Landspitala lyfleekningasvid® og skurdsvid®,
Réntgendeild Landspitala’

Inngangur: Segulémun af bris- og gallvegum (MRCP) hefur rutt sér til rims sem
greiningartaekni vid dkvordun 4 tilvist gallsteina i gallrds en areidanleiki hennar litid verid
rannsakadur. Nidurstédur forrannsdknar sem gerd var arid 2008 géafu tilefni til ad etla ad

areidanleiki MRCP veeri talsverdur. Rannsdknin var pé gerd a of faum sjuklingum.

Efni og adferdir: Um er ad reeda afturskyggna rannsdkn & sjuklingum sem gengust undir
MRCP vegna gruns um gallrésarsteina & Landspitala (LSH) arid 2013. Upplysinga var aflad
ur sjukraskram i Sogukerfi LSH og voru sjuklingar med adrar abendingar en gallrasarsteina
fyrir MRCP dtilokadir. Upplysinga var aflad m.a. um aldur, kyn, lifrar- og brisprufur og
fjélda sjuklinga sem foru i gall- og brisrasamyndatoku med holspeglun (ERCP) i Kkjolfar
MRCP. ERCP var alitin gullinn stadall (e. gold standard) i greiningu gallrasarsteina. Unnid
var sameiginlega Ur gégnum &ranna 2008 og 2013.

Nidurstodur: Samtals foru 319 sjuklingar (konur 64%, medalaldur 55,9 ar) i MRCP vegna
gruns um gallrasarsteina. Jakveett forspargildi MRCP reyndist vera 80% og neikveett
forspéargildi fyrir edlilega MRCP rannsdkn var 95%, nemni reyndist 90% og sérteekni 90%.
Sjuklingar med stein & MRCP hofdu herra bilirabin i umol/L (47 & moéti 32, p<0,001) og
GGT i E/L (504 & moti 383, p=0,02) samanborid vid pa sem greindust ekki med stein.
Sjuklingar med stein hoféu vidari gallras @ MRCP i mm (9,67 a méti 7,39, p<0,001) og
hlutfallslega oftar steina i gallblodru (87% & moti 65%, p=0,001). Ekki var marktekur munur
& hlutfalli brisbélgu (Lipasi > 900 E/L) milli sjuklinga sem greindust med stein & MRCP og
peirra sem greindust ekki med stein (12 (18%) & moti 52 (25%), (NS)). Logistisk
adhvarfsgreining syndi ad haekkad bilirubin hefur eitt og sér markteakt forspargildi fyrir stein
a4 MRCP (p<0,001).

Alyktanir: MRCP virdist hafa mjog hatt neikvaett forspargildi i sjuklingum med grun um
gallrasarsteina og geeti feekkad oparfa ERCP rannsoknum. Nidurstodur bilirubinmalinga geetu
nyst samhlidGa MRCP vid greiningu gallrasarsteina dsamt klinisku mati. Brisbdlga tengd
gallsteinum virdist oft koma fram an pess ad gallsteinar sjaist i gallras og lipasagildi eru

svipud hja sjuklingum med og an steins i gallras.



Myndaskra

Mynd 1: Gallkerfid utan lifrar. Gall er myndad i lifur og seytt um vinstri og hagri
lifrargallgang (e. hepatic bile duct). Lifrargallgangarnir renna saman i sameiginlegan
lifrargallgang (e. common hepatic duct) sem pvi nast sameinast gallblédrugangi (e. cystic
duct) i gallras (e. common bile duct). Gall fra lifur er geymt i gallblédru og seytt padan um
gallblédrugang og yfir i gallras (e. common bile duct). Gallrasin sameinast ad lokum
brisgangi (e. pancreatic duct) i vegg skeifugarnar (e. duodenum) vid Gtvikkun Vater (e.
AMPUITE OF VALET) (7). ettt bbbt 10

Mynd 2: Gallkerfid & MRCP. Myndin synir edlilegt gallkerfi utan lifrar, gallbl6dru (GB),
sameiningu vinstri og hegri lifrargallgangs i sameiginlegan lifrargallgang (I6ng or),
gallblédrugang (*), gallras (stutt 6r) og brisgang (6rvarhofud). Magi (S) og skeifugérn (D)
hylja hluta gallKerfiSiNg (2). .....cveiieieie i 14

Mynd 3: Afdrif sjaklinga, yfirlit. Flaediritid synir afdrif sjuklinga sem gengust undir MRCP
A.Arunum 2008 00 2013, ... oottt e e e reerearaenreans 21
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1 Inngangur

Segulomun af bris- og gallvegum (magnetic resonance cholangiopancreatography (MRCP))
var fyrst lyst af Wallner &rid 1991 (1) og hefur rutt sér til rims sem greiningarteekni sidustu
tvo aratugi, m.a. vid greiningu steina i gallrds (e. common bile duct stones) (2). bratt fyrir
almenna notkun MRCP & sjukrastofnunum vida um heim hefur areidanleiki hennar litid verid
rannsakadur m.t.t. gallrasarsteina. | eftirfarandi inngangi verdur fjallad stuttlega almennt um
gallsteina auk pess sem reett verdur um Kliniska greiningu gallrasarsteina og farid i storum
drattum yfir naverandi pekkingu & MRCP, areidanleika hennar skv. nyjustu rannsoknum og

samanburd vid adra greiningartaekni.

1.1 Gallsteinar: Faraldsfradi, flokkun og helstu orsakir

1.1.1 Faraldsfradi

Af peim fjolmorgu meltingarsjukdémum sem leida til spitalainnlagnar vida um heim eru
gallsteinar og gallsteinatengd vandamal ein pau algengustu og dyrustu m.t.t. greiningar og
medferdar, einkum & Vesturlondum (3). Algengi gallsteina og tengdra vandamala er breytilegt
eftir heimshlutum, allt fra pvi ad vera 10-15% i Evropu og Bandarikjunum, 20-30% hja
Romansk attudum ibdum Mid- og Sudur Ameriku (e. Hispanic populations in Central and
South America) og 3-15% i Asiu (3-5).

Nygengi gallsteina virdist hafa farid vaxandi sidustu aratugi, einkum i vanpréuéum I6ndum
sem tileinka sér vestraena lifnadarhatti, og ma ad einhverju leyti tengja hid aukna nygengi vio
neyslu kolvetnarikrar feedu og skort & reglulegri hreyfingu (4). Einnig er ljost ad fleiri peettir,
baedi &skapadir og aunnir, hafa talsverd ahrif a tilurd gallsteina og pa sjokdomsmynd sem

einkennir pa hverju sinni (4, 6).

1.1.2 Flokkun gallsteina
Gallsteinar eru almennt flokkadir & tvo vegu. Annars vegar eftir uppruna og stadsetningu
beirra innan gallkerfisins (e. hepatobiliary system) sem samanstendur af lifur, gallblédru og

gallvegum innan og utan lifrar (mynd 1) og hins vegar eftir efnasamsetningu (3, 6).

pannig eru gallsteinar flokkadir ymist i gallblédrusteina eda gallvegasteina, frummyndada
(e. primary) eda siokomna (e. secondary) eftir pvi hvort steinninn myndast & stadnum

(primary) eda hvort hann myndast i gallblédru og ferdast padan Ut i gallvegi (secondary).
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Mynd 1: Gallkerfid utan lifrar. Gall er myndagd i lifur og seytt um vinstri og
heegri lifrargallgang (e. hepatic bile duct). Lifrargallgangarnir renna saman i
sameiginlegan lifrargallgang (e. common hepatic duct) sem pvi naest sameinast
gallblédrugangi (e. cystic duct) i gallras (e. common bile duct). Gall fra lifur er
geymt i gallblédru og seytt padan um gallblédrugang og yfir i gallras (e. common
bile duct). Gallrasin sameinast ad lokum brisgangi (e. pancreatic duct) i vegg

skeifugarnar (e. duodenum) vid utvikkun Vater (e. Ampulla of Vater) (7).

Gallvegasteinar eru sérstaklega flokkadir i steina innan lifrar (e. intrahepatic) og utan lifrar (e.
extrahepatic), og eru gallsteinar utan lifrar jafnan nefndir gallrdsarsteinar (e. common bile

duct stones, I. choledocholithiasis) (6).

Utlit gallsteina og efnasamsetning hefur einnig gefid tilefni til sérteekrar flokkunar, en réda
ma ymislegt um uppruna og orsakir gallsteina af efnasamsetningunni einni og sér (3, 5, 6).
Algengt er a0 flokka gallsteina i kolesterdlsteina og litada steina (e. pigment stones) en
stundum er einnig talad um blandada steina (e. mixed stones). Kolesterdlsteinar innihalda
einkum kolesterdl en onnur efni i minna mali. beir myndast einna helst i gallblédru vid

yfirmettun (e. supersaturation) kolesterols og eru hlutfallslega algengir & Vesturléndum (3).
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Litadir steinar skiptast annars vegar i svarta steina og hins vegar i brina steina. Svartir
steinar myndast i daudhreinsudu (e. sterile) galli, innihalda einkum biliribin fjollidur (e.
bilirubin polymers), og myndast fyrst og fremst i gallbl6dru. Branir steinar myndast einkum i
gallvegum en sjaldnar i gallbl6dru, innihalda 6dru fremur kalsium bilirabinat (e. calcium
bilirubinate) og er myndun peirra samofin sykingu galls og medfylgjandi gallrdsabolgu (e.
cholangitis) (8). Litadir steinar eru hlutfallslega algengir i Asiu en hlutfall kolesterdlsteina

virdist haekka i takt vid beetta félagshagfraedilega stédu (e. socioeconomic status) (3, 5, 6).

1.1.3 Helstu orsakir og &hrifapeettir
Orsakir i hverju einstoku gallsteinatilfelli fyrir sig eru mismunandi og yfirleitt fjolpeettar.
Allmargar faraldsfraedilegar rannséknir hafa verid gerdar, sem syna missterk tengsl gallsteina
vid hina ymsu peetti og méa ad einhverju leyti geta sér til um orsakir og uppruna steinanna Gt
fra pekkingu & lifnadarhattum, kyni, kynpeetti, aldri og busetu viokomandi (5).
Kolesterolgallsteinar eru sem fyrr sagdi hlutfallslega algengir a Vesturlondum (3). Medal
orsakavalda slikra steina ma nefna hakkandi aldur, kvenkyn, pungun, hitaeiningarika feedu,
hreyfingarleysi, sykursyki, offitu, bratt pyngdartap, erfdir (einkum fjélskyldusaga og
kynpattur), gallblodruldmun (e. gallbladder dysmotility) og samsetningu bakteriufléru i
pérmum (5, 6, 9, 10). Allt eru petta peettir sem geta studlad ad myndun gallsteina, fyrst og
fremst vegna éhrifa & kolesterdlefnaskipti og/eda fleedi galls fra gallbldoru.

Litadir steinar eru algengari i samfélogum med laga félagshagfraedilega stédu (e.
socioeconomic status) og haa tioni snikjudyrasykinga likt og vida i Asiu. Medal orsakavalda
litadra steina méa nefna raudkornarof (e. hemolysis) af voldum ymissa sjukdéma, vannaringu,
snikjudyra- og bakteriusykingar i gallkerfi, liffeerafreedilega breytileika i gallvegum og
erfdasjukdoma & bord vid Gilbert heilkenni (e. Gilbert syndrome). Margir pessara péatta hafa

ahrif & bilirabinefnaskipti og edlilegt fledi galls um gallvegi (6, 8).

1.2 Greining og medferd gallrasarsteina

1.2.1 Gallrasarsteinar (e. common bile duct stones)

Af peim einstaklingum sem greinast med gallblédrusteina er talid ad a bilinu 10-25% séu
samtimis med steina i gallras (e. common bile duct) (6, 11). Slikir steinar reynast yfirleitt vera
kolesterolsteinar, likt og gallblddrusteinarnir sjalfir, og eru naer undantekningalaust alitnir eiga
uppruna sinn i gallblédrunni. Med haekkandi aldri vikka gallvegir, og likurnar & ad steinar
gangi Ur gallblédru og yfir i gallrds aukast (6), en rannséknir benda til ad nygengi

gallrasarsteina milli 61 og 70 ara aldurs se 31% hja sjuklingum med pekkta steina i gallblédru
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(12). Adrir peettir sem virdast hafa ahrif eru vikkun gallvega eftir gallblodrutdku, pralatar
bolgur i gallvegum og Asiskur uppruni (6).

Steinar geta jafnframt frummyndast i gallras eda gallvegum innan lifrar. Slikir steinar eru
yfirleitt branir (e. brown pigment stones) og innihalda talsvert magn bilirabins. Algengi slikra
frummyndadra (e. primary) steina i gallvegum er lagt i Vestreenum samfélogum en tiltélulega
hatt i Asiu (6). Hvad meinmyndun slikra steina vardar visast i fyrri umfjollun um litada steina
(undirkaflar 1.1.2 og 1.1.3).

1.2.2 Greining

Greining gallrasarsteina er margslungin og er haegt ad feera rok fyrir pvi ad fullkomin greining
sé naer dmoguleg einfaldlega vegna pess ad gallrasarsteinar, sem raunverulega eru til stadar,
geta gengid nidur sjalfkrafa (13, 14). bvi hefur jafnvel verid haldid fram ad prir af hverjum
fjorum gallrasarsteinum gangi nidur af sjalfsdadum (15). P4 er studst vid ymsa peetti er lUta ad
Kliniskum einkennum, lifefnamalingum og myndgreiningu vid greiningu gallrasarsteina (16,
17).

Fyrsta mat skv. kliniskum leidbeiningum Williams og samstarfsmanna etti ad byggja a
einkennum sjuklings, lifefnamelingum og 6mun (e. ultrasonography) (16). Frekari rannsoknir
til stadfestingar & gallrasarsteinum eru medal annars seguldomun af bris- og gallvegum
(MRCP), 6mun med holspeglun (e. endoscopic ultrasound (EUS)) og télvusneidmyndun (e.

computed tomography (CT)) (18).

Hinn gullni stadall (e. gold standard) baedi til greiningar og i mérgum tilvikum medferdar
gallrésarsteina er gjarnan talinn vera gall- og brisrasamyndataka med holspeglun (e.
endoscopic retrograde cholangiopancreatography (ERCP)) par sem samtimis er gerdur
totuskurdur (e. endoscopic sphincterotomy (ES)) (18-20). Ef sjuklingur gengst samtimis undir
adgerd a kvid, svo sem gallblodrutoku, méa einnig nota rontgenmyndun gallrdsa & medan a
adgerd stendur (e. intraoperative cholangiography (IOC)) eda 6mun med kvidarholsspeglun

(e. laparoscopic ultrasound (LUS)) sem greiningarteeki (16).

1.2.3 Klinisk einkenni

Klinisk einkenni gallrasarsteina geta verid mismunandi og sjuklingar geta jafnvel verid
einkennalausir i allt ad 12% tilfella (21). PO er algengt ad stydjast vid pad sem nefnt hefur
verid prihyrningur Charcot‘s (e. Charcot‘s triad) sem tiltekur gulu, hita og kvidverki undir
heegra rifjabardi sem einkenni gallrasabolgu (e. cholangitis), ymist af voldum gallrésarsteina

eda prenginga i gallvegum af 6drum orsékum. Einungis eitt einkenni eda 6ll prju geta verid til
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stadar og er algengt ad 0gledi og uppkost fylgi (21, 22). Jafnframt hefur verid synt fram & ad
gallrasarsteinar einir og sér eru algengasta orsok brédrar brisbdlgu eda i um 35-65% tilfella
(22, 23). Brisbolga getur pvi verid hluti af Kliniskri mynd gallrésarsteina og er talin stafa af

stiflu i atvikkun Vater (e. ampulla of Vater) af peirra voldum (14, 24).

1.2.4 Lifefnamalingar

Misjafnt er milli rannsokna hvada lifefnamalingar & bldédi gagnast vid greiningu
gallrésarsteina (13, 25, 26). bpar sem nefndar hafa verid til sogunnar eru annars vegar
lifrarensimin gamma-glatamyl transferasi (GGT), alkaliskur fosfatasi (ALP), aspartate
aminotransferasi (ASAT), alanine amindtransferasi (ALAT) og bilirbin og hins vegar
brisensimin amylasi og lipasi. Af ofantéldum malingum hafa GGT og bilirabin synt sterkustu

tengslin vid gallrasarsteina (13, 25, 27, 28).

1.25 Medferd

[ flestum tilvikum er ERCP med totuskurdi (ES) kjormedferd vid stokum gallrasarsteinum.
Slik medferd heppnast pé ekki i 6llum tilfellum og getur purft ad gripa samhlida til medferdar
med lyfjum eda steinbrjéti i svokalladri hoggbylgjumedferd (e. extra-corporeal shock wave
lithotripsy) (16). Medferd med steinbrjoti tidkast samt sem adur ekki & Islandi.

Ef sjuklingur gengst undir skurdadgerd og til stendur ad hreinsa steina ur gallrds samfara
adgerdinni, getur verid heppilegast ad medhondla steinana med skurdtekni (16, 29). |
tilfellum par sem hvorki holsjarteekni né skurdadgerd skila tileetludum arangri er algengt ad
notast vid steinahreinsun par sem farid er um had og gegnum lifur (e. percutaneous
transhepatic stone removal) (16, 19). Pess ma geta ad besta medferd pegar steinar greinast
samtimis i gallblédru og gallras er umdeilanleg (30, 31) og er si medferd had sérfreedimati og

Kliniskri reynslu & hverjum stad fyrir sig (32).

1.3 Segulémun af bris- og gallvegum (MRCP)

1.3.1 Almennt

Segulomun af bris- og gallvegum er myndgreiningarteekni sem byr yfir peim akjosanlegu
eiginleikum ad vera an inngrips (e. non-invasive) og laus vid jonandi geislun og notkun
skuggaefnis (e. contrast material) (17). Teeknin nytir sér mun a hegdun vetnisatobma, annars
vegar i mjukvefjum og hins vegar i vokva, med svokdlludum T2 vigtudum myndum (e. T2
weighted images). Slikar myndir endurspegla T2 hvildartima, sem er sa timi sem pad tekur
vetnisatomin ad detta Ur sndningsfasa i pverleegu (e. transverse) segulsvidi. Vetnisatom i

vokvafasa snlast tiltdlulega lengi i stefnu segulsvidsins og vokvi hefur pvi langan T2
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hvildartima en vetnisatdom i mjakvefjum detta fljott ar fasa og hafa stuttan T2 hvildartima.
Munurinn milli hvildartima er sidan nyttur til ad framkalla mynd, par sem vokvi & bord vid

gall synist bjartur en adlaegir mjukvefir dokkir (mynd 2) (2, 33).

Mynd 2: Gallkerfio & MRCP. Myndin synir edlilegt gallkerfi utan lifrar,
gallblédru (GB), sameiningu vinstri og hegri lifrargallgangs i sameiginlegan
lifrargallgang (I6ng ©r), gallblédrugang (*), gallras (stutt 6r) og brisgang
(6rvarhdfud). Magi (S) og skeifugérn (D) hylja hluta gallkerfisins (2).

Teekninni hefur fleygt fram sidan MRCP var fyrst lyst arid 1991 (1). Hradi og
rymdarupplausn hafa aukist til muna og hreyfimyndgallar (e. motion artefacts) eru fatidari (2).
Ymsar atgafur af MRCP hafa komid fram & sidustu tveimur aratugum og segulémun hefur i
dag vel skilgreint hlutverk i greiningu ymissa sjukdoéma sem herja & bris- og gallkerfid (2, 34).
Hlutverk MRCP i greiningu gallrésarsteina er hins vegar ekki eins vel skilgreint (16, 17, 26)
og hefur areidanleiki hennar m.t.t. gallrasarsteina ekki verid rannsakadur til hlytar pé ad

vissulega hafi verid gerdar rannsdknir sem gefa akvednar visbendingar (35-38).

1.3.2 Areidanleiki MRCP
Almennur areidanleiki MRCP hefur verid mikilvaegt vidfangsefni fra pvi han kom fyrst fram

a sjonarsviaio, ekki sist i 1jési vaxandi notkunar MRCP m.a. i greiningu gallrasarsteina og

peirra tekniframfara sem ordid hafa sidustu tvo aratugi a svidi segulémunar (2, 34, 39).
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Nidurstddur rannsokna eru &di misjafnar, enda eru gallrasarsteinar flokio vidfangsefni og
nalgun rannsoknaradila hverju sinni getur verid mismunandi. I rannséknum er p6 areidanleiki
MRCP alla jafha metinn med tilliti til jakvaeds og neikvads forspargildis, p.e. hversu vel ma
treysta pvi ad steinn 8 MRCP sé raunverulega steinn og hversu liklegt er ad edlileg MRCP sé i
raun edlileg. Areidanleiki er einnig gjarnan metinn med nemni og sérteekni par sem fjoldi
falskt jakveedra og falskt neikveedra MRCP nidurstadna er borinn saman vid fjolda raunsannra
nidurstadna (17, 26, 35, 37). Ljost er ad areidanleiki MRCP hverju sinni getur verid bundinn
teeknilegum atridum a bord vid pykkt segulsneida og hafa ber pad i huga pegar rannsoknir a

MRCP eru metnar og einnig pegar MRCP er borin saman vid adra greiningartekni (40).

Samantekt & nidurstddum nokkurra rannsokna synir ad neikveett forspargildi MRCP virdist
almennt vera & bilinu 90-100% (17, 26, 35, 37) og jakveett forspargildi 91-100%, naemni a
bilinu 84-95% og sértekni 90-100% (17, 26, 37). Hinn gullni greiningarstadall i hverri
rannsokn var ERCP og/eda opin adgerd a gallvegum, segulsneidar voru minnst prir mm en
mest tveir cm. Areidanleiki MRCP hefur einnig verid rannsakadur vid sérstakar adstsedur, t.d.
i bradri brisbolgu, en Srinivasa og samstarfsmenn syndu fram & 98% sértekni en einungis
62% naemni i sjuklingum med brada brisbdlgu. MRCP geti pvi misst af gallrasarsteinum vid
slikar adstaedur (36). Enn fremur hafa rannsoknir beinst ad pvi hversu areidanleg MRCP er til
ad Utiloka gallrasarsteina i Kliniskt batnandi sjuklingum og syndi rannsokn Sakai og
samstarfsmanna fram & hatt neikveett forspargildi vid peer adstedur, par sem einungis einn
sjuklingur af 50 purfti 8 ERCP ad halda, sex manudum eftir edlilega MRCP rannsékn (38).

1.3.3 Samanburdur vid adra greiningartaekni

MRCP hefur i fjoldamérgum rannséknum sidustu ar verid borin saman vid annars konar
greiningarteekni m.t.t. greiningarhaefni, 0©ryggis og kostnadar (41-43). Mikilveegur
samanburdur hefur verid vio ERCP i greiningu gallrasarsteina, sérstaklega par sem MRCP
virdist geta faekkad dparfa ERCP rannsoknum (20, 37, 42). Slik faekkun er akjosanleg par sem
ERCP getur m.a. haft i fér med sér bradar og lifshattulegar brisbélgur (44) og auk pess er
feekkun 6parfa ERCP rannsokna fjarhagslega hagkvem (20).

Meginkostir MRCP i samanburdi vid adra greiningartekni (t.a.m. ERCP, EUS og
tolvusneidmyndun) eru ad MRCP er an inngrips (e. non-invasive), hagt ad framkvaema
nokkud hratt og utsetur sjuklinga ekki fyrir jonandi geislun eda skuggaefni (17). Eina
greiningartaeknin sem byr yfir svipudum kostum er EUS, en par parf hins vegar ad sleva

sjuklinginn og praeda holspeglunartaeki inn um munn og nidur i meltingarveg (16, 18). Einnig
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getur verid erfitt ad gera EUS a sjuklingum sem gengist hafa undir adgerdir & efri
meltingarvegi (16) olikt MRCP, sem nytist vel vid slikar adstaedur (34).

Helstu 6kostir MRCP eru minni rymdarupplausn samanborid vid ERCP og su stadreynd ad
ekki er hegt ad fylgja greiningu eftir samstundis med medferd. Ekki er heldur haegt ad
rannsaka sjuklinga med gangrad eda adra ihluti ar malmi (18, 34). bvi hefur einnig verid
haldid fram ad MRCP greini illa steina minni en fimm millimetra ad sterd og sumar
rannsoknir syna fram & meiri nemni EUS vid greiningu svo smarra gallrasarsteina (18).
Nemni MRCP minnkar vissulega eftir pvi sem sterd gallrasarsteina minnkar (18) og oft er
talad um ad steinar vid utvikkun Vater greinist illa & MRCP (38, 45). Samt sem adur virdist
MRCP hvorki hafa minni neemni né sérteekni samanborid vid EUS ef pykkt segulsneida i
MRCP er undir fimm millimetrum (40).

Mat & upplysingum ar 6likum attum getur verid vandasamt pegar bera & MRCP saman vid
annars konar greiningarteekni. Samantekt McMahon og samstarfsmanna, par sem rannoknir
voru flokkadar eftir skilgreindum gaedastadli, benti til ad MRCP @tti ad vera fyrsti kostur vid
greiningu gallrasarsteina frekar en EUS (40). P er ljost ad MRCP og EUS eru hvort tveggja
mikilveeg greiningartaeki i greiningu gallrasarsteina og er melst til pess ad nyta annan hvorn
kostinn med hlidsjon af drvali teekja, sérfreedikunnéattu, pérfum sjuklings og kostnadi, &dur en
tekin er akvordun um ad gera ERCP (16, 41).
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Markmio

Nidurstodur forrannsoknar sem gerd var arid 2008, & sjuklingum sem gengust undir MRCP
vegna gruns um gallrésarsteina & Landspitala Haskolasjukrahusi (LSH), gafu tilefni til ad atla
ad areidanleiki MRCP veeri mikill. per alyktanir sem haegt var ad draga af nidurstédunum

voru hins vegar takmarkadar par sem rannsoknin var gerd & of faum sjuklingum.

Adalmarkmid pessarar rannsoknar er ad beta vid fjdlda sjuklinga og kanna hversu vel er
heegt ad reida sig a nidurstédur MRCP i sjaklingum med grun um gallrasarsteina, einkum ef
um er ad reda edlilega MRCP rannsékn. Til ad svara peirri spurningu var sambarilegum

upplysingum safnad fyrir arid 2013 og unnid sameiginlega ur gégnunum fra 2008 og 2013.

Sérstakt undirmarkmid snyr ad pvi ad framkvema tdlfredilega drvinnslu a ymsum
vidbétarbreytum sem gaeti nyst vid ad snida leidbeinandi verklagsreglur um notkun MRCP &
LSH.
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2 Efni og adferdir

Rannsoknin var afturskyggn og gerd a sjuklingum sem gengust undir MRCP vegna gruns um
gallrésarsteina & LSH &rid 2013. Adur en gagnaoflun hofst var farid handvirkt yfir
seguldmbeidnir af kvid & Rontgendeild Landspitala og siadar Ut paer segulémrannsdknir sem
beindust ad brisi og gallkerfi (MRCP). Vid 6flun gagna var tekid mid af samberilegri
gagnadflun sem gerd var fyrir forrannsoknina 2008. Upplysingar voru fengnar ur sjakraskram
i Sogukerfi LSH og voru sjuklingar med adrar abendingar en gallrasarsteina (svo sem averka,
grun um illkynja mein eda annad) fyrir MRCP utilokadir. Auk pess voru utilokadir sjuklingar
med pekkt illkynja mein i lifur, brisi, gallkerfi og skeifugérn. Onnur Gtilokunarskilmerki attu
vid sjuklinga sem gengist hofou undir stérar lifraradgerdir eda adgerdir & bord vid
samtengingu asgarnar og gallrasa (e. hepaticojejunostomy), gdéngudeildarsjuklinga eda
sjuklinga i eftirliti, sjoklinga med kroniskar brisbélgur og sjuklinga med frumkomna
herslismyndandi gallrasarbolgu (e. primary sclerosing cholangitis).

2.1 Gagnadflun

Upplysinga var aflad m.a. um aldur, kyn, legutima, timalengd einkenna, lifefnamelingar og
fjélda sjuklinga sem foru i gall- og brisrasamyndatoku med holspeglun (ERCP) i Kkjolfar
MRCP. Einkenni sjuklinga purftu ad stafa, ad meira eda minna leyti, af gallsteinum. Ef
sjuklingur lagdist inn med 6hefdbundin eda veeg einkenni var misjafnt hvort timalengd peirra
var skrad og for pad eftir pvi hversu sterkur grunur var um gallrasarsteina. Byggdist pad mat &
dagalum vakthafandi leekna hverju sinni og tdlkun rannsakanda. Timalengd einkenna var

meeld i heilum dogum og taldist allt innan sdlarhrings vera einn dagur.

Lifefnameelingar

Eftirfarandi lifefnamalingar voru skradar: CRP (e. C-reactive protein), ALP, biliribin, GGT,
ASAT, ALAT, amylasi og lipasi. Einnig var skrdd hvort bilirabin veeri haekkad eda ekki og
taldist bilirabin haekkad ef raudmerkt gildi gaf pad til kynna i Heilsugatt Sogukerfisins (gildi
heerri en 25 umal/L voru raudmerkt og téldust haeekkud). Edlilegt lipasagildi midadist vid allt
undir 300 E/L. Einnig var magn hvitra bl6dkorna (HBK) skrad og hvort sjuklingar maldust
med hita fra innlégn og par til MRCP var framkvaemd. Ef lifefnamaling fyrir tiltekinn
sjukling studladi ad pvi ad kliniskur grunur vaknadi um gallrasarsteina var su maling valin
umfram adrar. Ef lifefnamalingar attu engan skyran patt i peirri akvoroun ad gera MRCP var

si meeling valin sem var til stadar pegar MRCP beioni var send, en ad 6drum kosti var su
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maling tekin sem var naest MRCP rannsokn i tima. Lifefnamelingar méattu ekki vera eldri en

vikugamlar, ad 6drum kosti voru peer ekki skrédar.

MRCP

Farid var afturskyggnt yfir atkomur MRCP rannsokna fra arinu 2013 og tekid mid af mati
rontgenlaknis & peim tima sem segulémunin var gerd. bess ber p6 ad geta ad fyrir arid 2008
var farid yfir seguldmmyndirnar sjélfar af leekni & rontgendeild. MRCP rannsokn var metin
Oedlileg ef eitt eda fleira af eftirtdldu var til stadar: Vikkun & gallvegum innan lifrar, vikkun &
gallvegum utan lifrar, steinn i gallras, vikkun & gallras, vikkun & brisgangi, brisbolga og axli i
gallras. Gallras var skilgreind vikkud ef vidd hennar meldist meira en sjo millimetrar, hvort
sem gallbladra var til stadar eda ekki. Gallblodrubdlga og/eda steinar i gallblédru @ MRCP, an

nokkurs annars af ofangreindu, taldist vera edlileg MRCP rannsokn.

Segulomtaekid sem notad var vid framkvemd MRCP rannsokna nefnist Siemens
Magnetom Avanto og er 1,5 Tesla. Vid MRCP rannsoknir & LSH er pykkt segulsneida hofo

minnst einn millimeter.

ERCP

ERCP var élitin gullinn stadall (e. gold standard) i greiningu gallrésarsteina og var skrad hvort
sjuklingar feeru i ERCP ad lokinni MRCP og hversu langur timi leid fra MRCP rannsokn par
til ERCP var gerd. Eftirfarandi upplysingar voru skradar ef peer voru til stadar i ERCP
adgerdarlysingu: Vidd gallrasar, hvort steinn greindist i gallras, hvort gerdur var totuskurdur
og hvort gerd var steinahreinsun med kustun. Fyrir pa sem ekki foru i ERCP ad lokinni
MRCP var skilgreindur eftirfylgdartimi sem midadist vid sex manudi, eda eins langt timabil
og audio var ef ekki hofou lidid sex manudir, og téldust sjuklingar steinalausir ad peim tima

loknum ef peir hofdu ekki verid lagdir inn vegna gallsteinatengdra vandamala & timabilinu.

2.2 Urvinnsla

Unnid var sameiginlega Ur gégnum aranna 2008 og 2013. Gdgn voru skrad og unnin ad hluta
i Microsoft Excel 2010. Tolfraedileg Urvinnsla var unnin i tolfrediforritinu R Gtgafu 3.0.2.
Jakveett forspargildi var reiknad fyrir pa sjuklinga sem hoféu greinst med stein @8 MRCP og
gengust pvi naest undir ERCP rannsokn en neikveett forspargildi var reiknad fyrir alla pa
sjuklinga sem reyndust hafa edlilega MRCP, hvort sem peir foru i ERCP eda ekki. T-prof var
framkveemt til ad bera saman medaltol talnabreyta, einkum milli peirra sem greindust med
stein i gallrds & MRCP og peirra sem greindust ekki med stein. Fisher‘s exact prof var

framkveemt til ad bera saman hlutfall & flokkabreytum milli pessara tveggja hdopa. Jafnframt
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var gerd logistisk adhvarfsgreining (e. logistic regression analysis) & talna- og flokkabreytum

til ad meta forspargildi peirra fyrir greiningu steins & MRCP. Kassarit voru teiknud upp i

pakkanum ggplot?2 til ad bera dreifingu talnabreyta saman a milli fyrrnefndra tveggja hopa.
Tolfraedilegar nidurstodur toldust marktaekar ef p gildi var minna en 0,05. EKKi var leidrétt

fyrir fjolpréfunum (e. multiple testing).

2.3 Leyfi

Pegar gerd var forrannsékn arid 2008 lagu fyrir leyfi fra Persénuvernd, Visindasidanefnd og
framkvaemdastjora leekninga & Landspitala. Pau leyfi voru framlengd og lagu fyrir pegar
rannsokn hofst.
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3 Nidurstodur

3.1 Yfirlit

A arunum 2008 og 2013 gengust samtals 577 sjlklingar undir MRCP rannsokn. Af peim
uppfylltu 319 sjuklingar (konur 64%, medalaldur 55,9 ar) rannsoknarskilyrdi en hinir voru
atilokadir dar rannsékninni  (mynd 3). Af peim 319 sjuklingum sem tilheyrdu
rannsoknarurtakinu foru 16 sjuklingar tvivegis i MRCP, fjorir arid 2008 og tolf arid 2013, og
var hver og einn peirra tvitalinn. Samtals foru 109 sjuklingar i ERCP i kjolfar MRCP.
Flokkun dtilokadra sjuklinga la ekki fyrir i gdgnum fra 2008 en arid 2013 reyndust 28 vera
gbngudeildarsjaklingar og i prem tilvikum voru 6nogar upplysingar til stadar. Einnig voru
utilokadir atta sjuklingar eftir ad gagnadflun hofst sem reyndust vid nénari athugun uppfylla
uatilokunarskilmerki. Tolulegra gagna var ekki aflad um sjuklinga sem utilokadir voru af

0orum asteedum.

Af peim 319 sjuklingum sem foru i MRCP vegna gruns um gallrasarsteina reyndust 123
vera med edlilega MRCP og 196 med Oedlilega nidurstodu ar MRCP. Af peim 196 sem
reyndust hafa éedlilega MRCP greindust 77 med stein (mynd 3). Tveir sjuklingar greindust

med &xli i gallras.

MRCP 2008 MRCP 2013
n =356 n=221

n =319

| |
edlileg MRCP oedlileg MRCP
n=123 n=196

steinn 4 MRCP
n=77

Mynd 3: Afdrif sjuklinga, yfirlit. Flediritid synir afdrif sjuklinga sem gengust
undir MRCP & arunum 2008 og 2013.
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3.2 Neikveett forspéargildi

Af peim sjuklingum sem toldust hafa edlilega MRCP foru 15 i ERCP. beim sem ekki foru i
ERCP (n = 108) var fylgt eftir i sex manudi, eda eins lengi og audid var ef ekki hofou lidid
sex manudir. Enginn pessara sjuklinga kom inn & LSH med einkenni um steinasjukdom a

pessu timabili. Voru peir allir taldir steinalausir ad eftirfylgdartimabili loknu.

Af peim 15 sjuklingum sem foru i ERCP reyndust sjo vera med stein sem ekki hafdi
greinst a MRCP, en einn pessara sjo sjuklinga hafdi greinst med stein i gallblédrugangi (e.
ductus cysticus) @ MRCP (mynd 4). Neikveett forspargildi MRCP reiknadist 95% ad pessum
sjuklingi undanskildum. Taldist fyrrnefndur sjuklingur strangt til tekid hafa gengist undir

edlilega MRCP rannsokn og var 6nnur urvinnsla midud vid ad svo veeri.

Edlileg MRCP, n =123

Ja ERCP el
n=15 n=108
|
steinn ekKi steinn , (6 manudir)
I
/ﬂ =7 n-=8 ekKi steinn
|‘11meb stein i
ysticus a MIRCP

Mynd 4: Afdrif sjuklinga med edlilega MRCP. Flzdirit sem synir afdrif

pbeirra sjuklinga sem toldust hafa edlilega MRCP rannsokn.

Pegar litid var nanar a pa sex sjuklinga sem einnig greindust med stein & ERCP eftir
edlilega MRCP kom i ljos ad fjorir peirra hofou adur farid i gallblodrutdku og hinir tveir voru
samtimis med stein i gallblodru. Tveir pessara sex sjuklinga hofdu farid margsinnis i ERCP
aour & lifsleidinni og adrir tveir voru grunadir af rontgenlaekni um ad hafa stein & MRCP pratt
fyrir ad enginn steinn saist med vissu. Einn sjuklinganna sex for i ERCP 46 ddégum eftir
MRCP.
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3.3 Jakveett forspargildi
Af peim 195 sjuklingum sem reyndust hafa 6edlilega MRCP voru 77 med stein. par af foru 65
sjuklingar i ERCP en 12 sjiklingar gengust ekki undir ERCP rannsokn. Astaedur pess ad ekki
var gerd ERCP rannsokn eftir ad steinn hafdi greinst a8 MRCP hja pessum sjuklingum var
ymist ad einkenni peirra minnkudu mjog mikid eda hurfu alveg og pa talid ad steinn hafi
liklega gengid nidur (n = 7), gerd var arangurslaus tilraun til ERCP (n = 4) eda ad sjuklingur
var urskurdadur latinn &dur en ERCP rannsokn var framkveemd (n = 1) (mynd 5).

Af peim 65 sjuklingum sem foru i ERCP eftir ad hafa greinst med stein @8 MRCP voru 52

med stein & ERCP en 13 reyndust ekki vera med stein. Jakveett forspargildi MRCP var pvi
80%.

Steinn a MRCP,n="77

ja ERCP nel
n=065 n=12
T
steinn ekKi steinn :
n=52 n=13 | o _._. e

' ERCP tokst ekki (n = 4)

Mynd 5: Afdrif sjuklinga med stein a MRCP. Fladirit sem synir afdrif

pbeirra sjuklinga sem reyndust vera med stein & MRCP.

Pegar gerdour var samanburdur & peim sjuklingum sem voru med stein 8 ERCP (n = 52) og
peim sem ekki voru med stein (n = 13) kom i 1jos ad peir sem greindust med stein & ERCP
hofou haerra bilirdbin ad medaltali i umol/L (64 & méti 43, p = 0,01). Jafnframt sast munur a
beim tima sem leid fra MRCP rannsokn og par til ERCP var gert (1,5 dagur & méti 18 dogum,

p = 0,097) en sa munur reyndist ekki vera tolfreedilega marktaekur.

Neemni MRCP samkvamt framkomnum upplysingum reyndist vera 90% og sérteekni 90%.
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3.4 Samanburdur milli hépa

Samanburdur milli peirra sem greindust med stein @ MRCP og peirra sem greindust ekki med
stein leiddi i ljos ad peir sem greindust med stein hofdu haerra bilirabin i umol/L, GGT i E/L
og ALAT i E/L samanborid vid pa sem greindust ekki med stein (tafla 1). Sjaklingar med
stein hofdu vidari gallrdés & MRCP i mm (9,67 a méti 7,39, p<0,001) og hlutfallslega oftar
stein i gallbl6dru (87% & mdti 65%, p=0,001). Ekki var markteekur munur & hlutfalli peirra
sem farid hofou i gallbléorutoku (p = 0,768). Alls greindust 64 sjuklingar med brisbolgu
(Lipasi > 900 E/L) og af peim voru 12 med stein 8 MRCP og 52 ekki med stein. Ekki var

marktaekur munur a hlutfalli brisbdlgu i hdpunum tveimur (tafla 1).

Steinn (n=77) Ekki steinn (n=242) P gildi
Aldur, &r
Medaltal (SF) 59,9 (20,36) 54,6 (21,0) 0,053
Sponn 1-92 7-91
Kyn, n (%)
Karlar 29 (38%) 85 (35%) 0,685
Konur 48 (62%) 157 (65%) 0,685
Klinisk einkenni
Meadaltimalengd, dagar (SF) 3,8 (6,0) 4,1(9,9) 0,757
Hiti, n (%) 27 (39%) 74 (32%) 0,472
Lifefnamealingar, medaltal (SF)
HBK (x10°/L) 10,2 (5,5) 9,8 (4,4) 0,601
CRP (mg/L) 59 (74) 62 (77) 0,780
ALP (E/L) 267 (230) 211 (212) 0,060
Bilirdbin (umol/L) 47 (32) 32 (30) <0,001*
Bilirabin haekkad, n (%) 50 (66%) 101 (44%) 0,001*
GGT (E/L) 504 (328) 383 (384) 0,020*
ASAT (E/L) 315 (347) 239 (284) 0,123
ALAT (E/L) 335 (351) 245 (291) 0,047*
Amylasi (E/L) 364 (879) 347 (637) 0,903
Lipasi (E/L) 2542 (11484) 2672 (7448) 0,931
Brisholga, n (%) 12 (18%) 52 (25%) 0,250
Nidurstodur MRCP
Medalvidd gallrasar, mm (SF) 9,67 (3,53) 7,39 (3,40) <0,001*
Aukin vidd gallrasar, n (%) 56 (73%) 84 (35%) <0,001*
Adur gallblédrutaka, n (%) 22 (29%) 64 (26%) 0,768
Gallbléorubdlga, n (%) 19 (35%) 61 (34%) 1,0
Steinn i gallblédru, n (%) 48 (87%) 117 (65%) 0,001*

Tafla 1: Samanburdur milli hopa. SF = stadalfravik, E/L = einingar & litra,
HBK = hvit bl6dkorn. Brisbolga var skilgreind sem prefold haekkun a lipasa
(lipasi > 900 E/L). P gildi merkt med (*) voru <0,05 og t6ldust markteek.
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3.4.1 Bilirtbin
Komid hefur fram ad bilirdbin var marktaekt heerra hja sjuklingum sem greindust med stein a
MRCP en pad var jafnframt hlutfallslega oftar haeekkad (mynd 6 og tafla 1).

Steinn i gallras Ekki steinn i gallras

W haekkad

56% edlilegt

Mynd 6: Haekkad bilirabin. Skifuritin syna samanburd milli hépa & hlutfalli
peirra sem reyndust hafa heekkad bilirabin, p=0,01. Midad var vid raudmerkt gildi
i Heilsugatt LSH (gildi heerri en 25 pmdl/L voru raudmerkt og toldust haekkud).

Pegar litid var sérstaklega & dreifingu bilirtbingilda milli hépanna tveggja kom i 1jos ad
pratt fyrir haerra medaltal hja peim sem greindust med stein & MRCP samanborid vid pa sem
greindust ekki med stein pa dreifdust bilirabingildi téluvert innan beggja hopa (mynd 7).
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Mynd 7: Dreifing bilirabingilda milli hopa. Kassarit sem synir dreifingu
bilirabingilda milli hépanna tveggja.

25



Dreifing biliribingilda hja peim sem voru med stein var & breidara bili, fjoroungasponn (IQR)
= 44,25 og midgildi = 42,5, samanborid vid pad sem ekki voru med stein (ad fratdldum
utlégum), IQR = 33 og midgildi = 22, en par var dreifingin toluvert haegri skekkt og utlagar

fleiri.

3.4.2 Lipasi
Eins og adur sagdi var hlutfall peirra sem greindust med brisbolgu ekki markteekt frabrugdid

milli peirra sem voru med stein & MRCP og peirra sem ekki voru med stein (mynd 8).

Steinn i gallras EKKi steinn i gallras

Brisbdlga

M j3 Wnei

82% 75%

Mynd 8: Brisbdlga. Skifuritin syna samanburd milli hépa & hlutfalli brisbélgu
(skilgreind sem lipasi > 900 E/L), p = 0,25.

Pegar litid var nanar & dreifingu lipasagilda milli hopanna tveggja kom i ljos ad dreifingin var

mikil innan beggja hdpa og mikid magn atlaga i hvorum hop fyrir sig (mynd 9).
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Dreifing lipasagilda hja peim sem ekki greindust med stein var & breidara bili, IQR = 823
og midgildi = 160, samanborid vid pa sem greindust med stein, IQR = 235,5 og midgildi =
161. Auk pess var magn utlaga talsvert meira hja peim sem ekki greindust med stein
samanborid vid hina sem greindust med stein. Hastu lipasagildi hja hvorum hop fyrir sig féru
vel yfir edlileg mork, 87719 E/L hja peim sem greindust med stein og 61134 E/L hja peim
sem ekki greindust med stein.

3.4.3 Vidd gallrasar a MRCP

Likt og &dur kom fram var medalvidd gallrdsar meiri hja peim sem greindust med stein &
MRCP samanborid vid pa sem ekki greindust med stein (9,67 mm & méti 7,39 mm, p<0,001)
og ekki var munur a hlutfallslegum fjolda peirra sem farid héfou i gallblédrutoku & milli
hopanna (29% a moti 26%, p = 0,768) (tafla 1). Pegar dreifing yfir gallrasarvidd hopanna
tveggja var skodud kom i 1jés ad fjordungasponn (IQR) var samberileg milli hdpanna og
viddin almennt meiri hja peim sem greindust med stein, en Gtlagar meira &berandi hja peim

sem ekki greindust med stein (mynd 10).
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Mynd 10: Dreifing gallréasarviddar milli hopa. Kassarit sem synir dreifingu

gallrasarviddar milli hépanna tveggja.

Fjérdungasponn og midgildi hja peim sem greindust med stein var IQR = 4,5 og midgildi =
9, samanborid vid pa sem ekki greindust med stein, IQR = 4,0 og midgildi = 7.
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3.5 Ldgistiskt adhvarfsgreiningarlikan

Légistisk adhvarfsgreining syndi ad haekkad bilirabin hefur eitt og sér marktaekt forspargildi
fyrir stein & MRCP (p<0,001). Hvorki reyndust adrar kannadar breytur markteekar einar og sér
né juku peer marktaekni adhvarfsgreiningarlikansins ad marki umfram einnar breytu likan,
begar peer voru onnur tveggja breyta asamt bilirabini. Ekki var leidrétt fyrir kyni, aldri eda

6drum pattum par sem ekki voru forsendur fyrir slikri leidréttingu.

Adhvarfsgreiningarlikanid gat spad fyrir um likur pess ad greinast med stein & MRCP Gt

fra tilteknu bilirdbingildi. Likurnar voru gefnar med 95% 6ryggismorkum (mynd 11).

Likindafall bilirubins
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Mynd 11: Likindafall bilirabins. Grafid synir likindafall biliribins fengid med
I6gistiskri adhvarfsgreiningu. A y-as eru syndar uppsafnadar likur fra 0 og upp i 1.
Fyrir tiltekio bilirabingildi m4, ut fra likindafallinu, finna likur pess ad greinast

med stein & MRCP (bla lina). Raudar linur syna 95% &ryggismork.



4 Umreaeoda

4.1 Samantekt

Samtals féru 319 sjuklingar (konur 64%, medalaldur 55,9 &r) i MRCP vegna gruns um
gallréasarsteina. Neikveett forspargildi MRCP reyndist vera 95% og jakveett forspargildi fyrir
edlilega MRCP rannsokn var 80%, nemni reyndist 90% og sérteekni 90%. Sjuklingar med
stein & MRCP hofdu herra bilirabin i pmol/L samanborid vid pa sem ekki greindust med
stein. Sjuklingar med stein hofdu marktaekt vidari gallrds 8 MRCP i mm og hlutfallslega oftar
steina i gallblédru en ekki var marktekur munur & fjolda peirra sem farid hofou i
gallblédrutdku (29% a moti 26%). Ekki var marktekur munur a hlutfalli brisbolgu (Lipasi >
900 E/L) milli sjuklinga sem greindust med stein & MRCP og peirra sem greindust ekki med
stein (18% & moti 25%). Lagistisk adhvarfsgreining syndi ad haekkad bilirabin hefur eitt og
sér marktaekt forspargildi fyrir stein & MRCP (p<0,001).

4.2 Jakveett og neikveett forspargildi

Neikveett forspargildi MRCP i greiningu gallrasarsteina reyndist mjog hatt og er pad i takt vid
adrar rannsoknir sem skodad hafa neikveett forspargildi sérstaklega (26, 35, 37).
Nidurstodurnar benda til pess ad vel sé hagt ad treysta edlilegri MRCP rannsdkn og jafnvel
hegt ad fekka Oparfa ERCP rannsoknum. Jafnframt mé etla ad med tilkomu MRCP sem
greiningarteekni & LSH hafi éparfa ERCP rannsoknum pa pegar faekkad ad einhverju marki,

en ekki verdur pad po stadfest Ut fra okkar nidurstodum.

Jakveett forspargildi reyndist vera talsvert legra en lyst hefur verid, eda 80% samanborid
vid 91-100% (17, 26, 37). b6 méa finna heimildir fyrir pvi ad jakveett forspargildi MRCP sé a
bilinu 78-83% (46-48) en pad virdist yfirleitt eiga vid ef segulsneidar eru fimm millimetrar &
bykkt eda meira. Eins og komid hefur fram foru segulsneidar i pessari rannsékn nidur i einn
millimeter. Hugsanlegt er ad munurinn sem fram kemur hja okkur sé tilkominn vegna pess ad
sjuklingar med falskt jakveeda MRCP foru talsvert seinna i ERCP, eda eftir 18,5 daga ad
medaltali samanborid vid einn og halfan dag hja peim sem i raun voru med stein 8 ERCP. Lidi
langur timi frA MRCP ad ERCP er s& moguleiki fyrir hendi ad gallrasarsteinar gangi nidur
sjalfkrafa (13, 14). Munurinn var & mérkunum ad vera marktaekur, en i ljési litils fjolda
sjuklinga (52 bornir saman vid 13) og pess ad p gildi var ekki langt fra pvi ad vera markteekt
(p=0,097) geeti pessi skyring komid til greina.

Neemni og sérteekni MRCP voru a svipudu reiki og adrar rannsoknir gefa til kynna (17, 26,
37, 41).
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4.3 Samanburdur milli hépa

4.3.1 Almennt

Pegar bornir eru saman peir sem greindust med stein 8 MRCP og peir sem greindust ekki med
stein virdist ymislegt koma heim og saman vid naverandi pekkingu a gall- og
gallrésarsteinum. T.a.m. eru konur i meirihluta i bAdum hopum og peir sem greinast med stein
eru um fimm arum eldri ad medaltali (p=0,053). bad samremist m.a. pvi sem fram hefur
komid, ad konur séu i meiri haettu & ad fa gallsteina og ad likur a gallrésarsteinum vaxi med
hekkandi aldri (5, 6, 12). bessi samanburdur er ad sjalfsogdu hadur pvi ad MRCP sé
areidanlegur melikvardi fyrir gallrasarsteina. Ivid fleiri sem greindust med gallrasarstein &
MRCP voru samtimis med stein i gallblédru (87% & moti 65%, p=0,001) og er petta haerra
hlutfall en synt hefur verid fram & annars stadar (6). Pvi skal hins vegar tekid med fyrirvara
par sem hlutfall gallblédrusteina i einstaklingum med gallrésarsteina geeti hafa verid akvardad
ut fra rannséknum med annars konar innlimunarskilmerki (e. inclusion criteria), enda tok
pbessi rannsokn ekki til allra peirra sem greindust med gallblédrusteina, heldur einungis peirra

sem grunadir voru um gallrasarsteina.

Eftirtektarvert er ad peir sem greindust med stein & MRCP voru med vidari gallras préatt
fyrir ad hlutfall peirra sem farid hofou i gallblodrutoku veeri jafnt milli hopanna. Petta bendir
til pess ad viddarmunurinn stafi fyrst og fremst af tilvist gallrasarsteinanna sjalfra p6 ad ekki
megi Utiloka adra Opekkta ahrifapetti. bess ma geta ad upplysingar um vidd gallrasar voru
talsvert minni &rid 2013 par sem einungis var farid yfir rontgensvor, en ario 2008 var farid
yfir sequlémmyndirnar sjalfar og vidd gallrasar skrdd i flestum tilvikum. Pessi munur getur
hafa valdid bjoégun, en munurinn er pad litill ad dliklegt er ad slik bjégun hafi umtalsverd

ahrif & nidurstddur og alyktanir.

Ekki voru konnud moguleg tengsl vid haekkad GGT pratt fyrir ad visbendingar séu um ad
ha GGT gildi geti nyst i greiningu gallrasarsteina (13). GGT var afar sjaldan meelt &rid 2013,
hvort sem pad var afleiding hagreedingar & LSH eda breyttra starfshatta, og voru upplysingar
um GGT gildi pvi ad mestu takmarkadar vid arid 2008. Jafnframt virdist GGT ekki vera mjog
sérteek lifefnameling (49) og pvi verda ekki dregnar miklar alyktanir af hekkudum GGT
gildum i greiningu gallrasarsteina.

Varlega marktaek hakkun a ALAT gaf ekki tilefni til frekari arvinnslu, einkum vegna pess
ad munurinn var a moérkunum ad vera marktekur og ekki var leidrétt fyrir fjolprofunum (e.
multiple testing). Einnig reyndist ASAT vera marktekt haekkad ef rynt var sérstaklega i

gognin fra forrannsékninni 2008, en ALAT reyndist par Omarktekt. Slikar sveiflur i
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markteekni gafu ekki tilefni til ad alykta frekar um gildin hér, en mogulega yrdi fotur fyrir
frekari skodun pessara lifefnamealinga vid fjolgun sjaklinga, einkum par sem ASAT, ALAT

og jafnvel ALP hafa synt markteekt en pé takmarkad forspargildi fyrir gallrasarsteina (50).

4.3.2 Bilirubin

Nidurstodurnar syna ad bilirabingildi dreifast téluvert innan samanburdarhdpanna pott
marktekur munur sé a medaltali peirra. Dreifing bilirdbingilda hopanna tveggja skarast
pannig umtalsvert, sem gerir pad ad verkum ad pétt bilirdbin geti haft forspargildi fyrir stein
& MRCP (légistisk adhvarfsgreining syndi ad bilirabin er markteekur forsparpattur fyrir stein &
MRCP (p<0,001)) pa er pad takmoérkunum had. pegar dreifing gildanna var skodud frekar &
kassariti sast ad Utlagar voru tidir hja peim sem ekki greindust med stein & MRCP. EKki fannst
vidunandi skyring a utlégum onnur en st ad peir sjuklingar hafi mdgulega verid med stein
sem gengid hafi nidur, en tveir Gtlagar reyndust pé vid nanari skodun hafa &xli i gallras &
MRCP og bilirabinhaekkun af peim sékum.

4.3.3 Lipasi

Nidurstodur fyrir lipasagildi og hlutfall brisbolgu i hopunum tveimur gefa til kynna ad talsvert
margir sem ekki greinast med stein & MRCP eru med hakkadan lipasa og greinast jafnvel
med brisbdlgu. Gallrasarsteinar eru ein algengasta orsok bradrar brisbdlgu (22) og hefur
brisbdlgan verid tengd nidurgéngu gallrasarsteina og medfylgjandi stiflu vid utvikkun Vater
(14, 24). bad verdur pvi ad teljast liklegt ad hluti brisbolgutilfella hja peim sem ekki greindust
med stein & MRCP hafi samt sem adur verid af voldum gallrasarsteina og ad peir hafi
einfaldlega gengid nidur. b6 er ekki haegt ad Gtiloka adrar orsakir og reyndust t.a.m. tveir
utlagar, sem ekki greindust med stein a MRCP, vera med lyfjaorsakada brisbdlgu. Jafnframt
hefur MRCP synt minni nsemni i sjuklingum med bréada brisbélgu (36) og geeti pvi verid um
vangreiningu ad reda i peim sjuklingahopi.

4.4 Adhvarfsgreiningarlikan

Forspargildi bilirabins fyrir gallrasarstein & MRCP var vel marktaekt, en eins og sja ma a
likindafallinu sjalfu er 6ryggisbilio fyrir likurnar hverju sinni ansi breitt. Pad gefur til kynna
ad bilirabin eitt og sér sé ekki mjog areidanlegt sem sjalfstedur forsparpattur fyrir
gallrésarsteina og er pad i samraemi vid nidurstédur annarra (51, 52). Markmidid med likaninu
var hins vegar ekki ad finna forsparpatt sem geeti tekid vid af MRCP, heldur einungis ad finna
baetti sem geetu aukid areidanleika hennar enn frekar. Nidurstoour MRCP voru p6 ekki settar

inn i logistiska adhvarfsgreiningarlikanid par sem ekki var baid ad fylgja 6llum sjaklingum

31



eftir i sex manudi og pvi ekki blid ad stadfesta endanlega hvort steinn hafi raunverulega verid
til stadar fyrir alla pa sjuklinga sem ekki gengust undir ERCP rannsékn.

Einnig er vert ad athuga ad samanburdur & lifefnamelingum og 6drum breytum hefur
yfirleitt leitt i 1jos tilhneigingu til 6jafnrar dreifingar meeligilda og tilvist utlaga. Su tilhneiging
endurspeglar ad 6llum likindum hverfult edli gallrasarsteina og setur akvednar takmarkanir
begar nota & pessa samanburdarpeetti til ad meta hvort steinn er til stadar eda ekki. Pad er pvi
mikilveegt ad pratt fyrir tilkomu likans sem spéir fyrir um tilvist gallrasarsteina sé einnig tekio
mid af klinisku mati og adsteedum hverju sinni pegar einstaklingur er lagdur inn med grun um

gallrasarsteina.

Ekki var leidrétt fyrir bakgrunnsbreytum & bord vid aldur og kyn par sem ekki voru til
stadar gogn um slembinn (e. random) samanburdarhop, heldur einungis um hop einstaklinga

med grun um gallrasarsteina.

4.5 Afleidingar

Hid héaa neikvaeda forspargildi MRCP sem fram kemur i nidurstodunum hefur liklega feekkad
Oparfa ERCP rannsdéknum nua pegar og geti jafnvel feekkad peim enn frekar. Slik feekkun
hefur kosti og galla, en kostirnir eru oneitanlega minni épeagindi fyrir sjuklinga og jafnframt
fjarhagslegur avinningur. Okostir veaeru pa helst minni pjalfun sérfreedinga sem framkvaema
ERCP og geti feekkun ERCP rannsdkna studlad ad skertri feerni sérfreedinga og heerri tioni
fylgikvilla i kjolfarid. Veaegi hvers pattar fyrir sig verdur ekki metid ut fra okkar nidurstédum
og raunverulegar afleidingar feekkunar hafa ekki verid rannsakadar hér & landi.

Forspargildid sem bilirabin hefur fyrir stein & MRCP geeti nyst i greiningu gallrasarsteina.
Afleidingar af innleidingu likans eins og lyst er ad ofan yrdu paer ad meiri areidanleiki faelist i
greiningu gallrasarsteina an pess ad af pvi hlytist aukinn kostnadur, likt og vid innleidingu
nyrrar greiningarteekni, par sem lifefnamalingar og adrar breytur sem kannadar voru liggja

almennt fyrir pegar grunur vaknar um gallrasarsteina.

4.6 Styrkleikar og annmarkar

Otviredur styrkleiki pessarar rannsoknar var aukinn fjéldi sjuklinga samanborid vid
forrannsdknina arid 2008. Gognum var hins vegar safnad af tveim mismunandi adilum hvort
arid fyrir sig, og po ad samrad hafi verid haft & medan a gagnadflun og urvinnslu stéd er
mdogulegt ad eitthvad ésamraemi hafi verid milli ara. Gaeti pad e.t.v. sest & peirri stadreynd ad
folskum neikvedum MRCP nidurstodum fjolgadi mikid milli ara og endurspeglar pad

mdgulega mismunandi talkun & MRCP nidurstédum. Bjégun geeti einnig verid folgin i pvi ad
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farid var aftursynt yfir segulémsvorin 2013 en farid var yfir sequldmmyndirnar sjalfar arid
2008 eins og adur hefur komid fram. b0 var fengin adstod fra yfirleekni & rontgendeild pegar

um ymis vafaatridi var ad reeda vid tulkun MRCP rannséknarnidurstadna.

Rannsoknin var aftursyn og gagna aflad ar sjukraskrdm, en skraningu var vida abotavant
eins og komid hefur fram. Ad vissu leyti veeri akjosanlegt ad rannsoknin veeri framsyn og allar
naudsynlegar nidurstoour og meelingar skradar, en pvi fylgir aukin vinna og kostnadur og
myndi slik rannsokn e.t.v. ekki endurspegla fullkomlega pa klinisku mynd sem vid bdum
raunverulega vid. Aftursyn rannsokn er pvi ad morgu leyti besta rannsoknarsnidid til ad varpa

ljosi & gildi segulomunar vid raunsannar kliniskar adstaedur.

Annar pattur sem gefur skyra mynd af notagildi MRCP vid kliniskar adstedur er ad
lifefnameelingar voru skradar pegar akvoroun um MRCP var tekin. Haegt hefdi verid ad skra
lifefnameelingar sem naest MRCP rannsdknardegi, en slik skraning hefdi byggt a annarri
Kliniskri mynd en peirri sem studst er vid pegar grunur vaknar um gallrésarsteina og akvoroun
um MRCP er tekin.

4.6.1 Mogulegar endurbatur

Breyta sem kom i ljés eftir & ad hefdi matt skra var nidurstada ar hefdbundinni émun (e.
ultrasound) en synt hefur verid fram & marktekt forspargildi slikrar Omunar fyrir
gallrasarsteina (27, 53). Nidurstodur hefobundinnar dmunar geetu pvi mogulega stutt vid
nidurstodur MRCP, auk pess sem slik émun er ni pegar framkveemd & mjog morgum
sjuklingum med grun um gallrasarsteina & LSH og pvi litid aukinn tilkostnadur af frekari
nytingu peirrar rannséknar. Onnur breyta sem hefdi matt skra var sa timi sem leid fra pvi ad
MRCP var akvedin og par til hun var framkvemd, en nokkur munur gat verid a peirri
timalengd milli sjuklinga. Skraning peirrar breytu hefdi po aukid toluvert a flaekjustig

arvinnslunnar.

4.6.2 Skilgreiningar og urvinnsla

Tiltekid skilgreiningaratridi er vert ad taka fram og hafa i huga pegar nidurstédur eru settar i
samhengi. bad er ad gallras var skilgreind sem vikkud ef han meeldist yfir sjo millimetrar i
pvermal og er pad almennt vidtekin venja. bar sem vidd gallrdsar getur aukist eftir
gallblodrutdku eru pé sumir sem skilgreina gallras i slikum sjuklingum sem vikkada ef han
meelist yfir tiu millimetrar i pvermal (2), en slik skilmerki voru ekki til stadar i pessari
rannsokn. Ein afleiding pess geeti verid ad 6edlileg MRCP rannsokn skv. okkar skilgreiningu

geeti talist edlileg ef midad er vid hina skilgreininguna.
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Gagnryna ma adferdir til ad reikna Ut neikveett og jakveett forspargildi, en hér var valid ad
reikna neikveett forspargildi at frad 6llum sjuklingum sem hofdu edlilega MRCP, en jakveett
forspargildi einungis Ut fra peim sem gengust undir ERCP rannsdkn. Petta helgast af pvi ad til
bess ad stadfesta tilvist steina parf sjuklingur ad gangast undir ERCP, en til pess ad stadfesta
fjarveru steina parf ymist ad gangast undir ERCP eda fylgja sjuklingum eftir i tiltekinn tima.
Fordemi eru fyrir svipadri adferdafreedi i samberilegum rannséknum, en eftirfylgdartimi
getur verid misjafn og var sa timi latinn vera sex manudir i okkar rannsokn. Var pa metid sem
svo ad gallrasarsteinn hafi ekki verid til stadar upphaflega, eda hann gengid nidur, ef

sjuklingur lagaist ekki inn vegna gallsteinatengdra vandamala & eftirfylgdartimabilinu.
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5 Alyktanir

MRCP virdist hafa mjog hatt neikveett forspargildi i sjuklingum med grun um gallrésarsteina
og geti feekkad 6parfa ERCP rannséknum. Nidurstédur bilirabinmeelinga geetu nyst samhlida
MRCP vid greiningu gallrasarsteina dsamt klinisku mati. Brisbolga tengd gallsteinum virdist
oft koma fram &n pess ad gallsteinar sjéist i gallras og lipasagildi eru svipud hja sjuklingum

med og an steins i gallras.

5.1 Aframhald & rannsokn

Til stendur ad auka enn vid sjuklingafjolda og safna gognum fyrir arin 2009-2012. Gefst pa
teekifeeri til a0 kanna neikveett forspargildi MRCP enn frekar og lagmarka mogulega bjogun
sem gaeti verid til stadar i pessari rannsdkn. Jafnframt verdur haegt ad baeta logistiska
adhvarfsgreiningarlikanid og gera pad nothaft til studnings i greiningu gallrasarsteina. |
framhaldinu veeri einnig ahugavert ad skoda hvort ERCP rannséknum hafi raunverulega
faekkad eftir ad byrjad var ad notast vid MRCP & LSH.
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