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Hovedbudskap

[ denne metodevurderingen har vi oppsummert kunnskaps-
grunnlaget for robotassistert hysterektomi. Vi inkluderte ni
studier om hysterektomi ved endometriekreft, som sammen-
lignet robotassistert med konvensjonell laparoskopisk og/el-
ler dpen hysterektomi. Vi fant ingen studier om benigne indi-
kasjoner som mgtte inklusjonskriteriene vare.

Vi fant at robotassistert, sammenlignet med laparoskopisk
hysterektomi, muligens fgrer til:

o Kortere operasjonstid

e Liten eller ingen forskjell i blodtap

o Lavere 30 dagers dgdelighet

o Kortere sykehusopphold

Vi fant at robotassistert, sammenlignet med apen hyste-
rektomi, muligens fgrer til:

o Redusert 30- og 90-dagers dgdelighet

¢ Kortere sykehusopphold

e Feerre reinnleggelser

e Bkt fem ars overlevelse

Resultatene indikerer mulige fordeler ved robotassistert
hysterektomi for en del utfall, men kunnskapsgrunnlaget er
for svakt til @ konkludere sikkert.

Kostnader knyttet til investering, forbruksmateriell og ser-
vice var betydelig hgyere for robotassistert enn for laparo-
skopisk og dpen hysterektomi. Basert pa tilgengelig informa-
sjon om effekt og kostnader, virker det lite sannsynlig at ro-
botassistert kirurgi er et kostnadseffektivt alternativ til
laparoskopi. For sammenligning med dpen kirurgi kunne vi
ikke konkludere med hensyn til kostnadseffektivitet. Det er
behov for flere, godt utfgrte studier ved bade benigne og ma-
ligne indikasjoner. Kostnadseffektiviteten bgr revurderes
nar det kommer nye studier om klinisk effekt.
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Sammendrag

Innledning

Hysterektomi innebzerer kirurgisk fjerning av livmoren. Hysterektomi utfgres

blant annet ved gynekologisk kreft, som kreft i livmor og livmorhals, der kreft i livmor
(endometriekreft) er den vanligste arsaken. Hysterektomi utfgres ogsa som behandling
for benigne tilstander, der de vanligste er symptomgivende muskelknuter i livmoren
(myomer), blgdningsforstyrrelser, underlivssmerter, endometriose og fremfall av liv-
mor. Hysterektomi kan utfgres med fire ulike operasjonsmetoder: dpen, vaginal,
laparoskopisk og robotassistert. Bruken av robotkirurgi er gkende ved hysterektomi.
Klinisk effekt og kostnadseffektivitet for bruk av robotkirurgi ved hysterektomi har
imidlertid ikke blitt evaluert i norsk kontekst.

Hensikt

Hensikten med denne fullstendige metodevurderingen var a undersgke klinisk effekt,
samt 3 gjgre en helsegkonomisk evaluering av robotassistert hysterektomi, for
personer med endometriekreft eller benigne gynekologiske tilstander. Robotassistert
hysterektomi ble sammenlignet med apen, konvensjonell laparoskopisk og vaginal
hysterektomi. Vi belyser i tillegg kort organisatoriske aspekter ved tiltaket.

Metode

Vi gjennomfgrte et systematisk litteratursgk i relevante databaser. To prosjektmedar-
beidere leste titler, sammendrag og relevante artikler i fulltekst og vurderte publikasjo-
nene mot inklusjonskriteriene. En prosjektmedarbeider hentet ut og analyserte data fra
de inkluderte studiene, og en annen kontrollerte datauthentingen. To medarbeidere
vurderte risiko for systematiske skjevheter i studiene, og vurderte tilliten til hvert re-
sultat ved hjelp av GRADE. Vi utfgrte en forenklet helsegkonomisk vurdering, hvor vi
innhentet investeringskostnader og kostnader per sykehusopphold for de aktuelle ki-
rurgiske alternativene. Vi innhentet informasjon om organisering av robotkirurgi fra de
kliniske fagmiljgene, og presenterer eksempler fra tre sykehus.

Resultater

Vi inkluderte tre randomiserte og seks ikke-randomiserte studier. Studiene ble utfgrt i

Sverige, Finland og USA i tidsrommet 2015-2022. Alle de inkluderte studiene omhand-
let endometriekreft, og sammenlignet robotassistert hysterektomi med laparoskopisk

eller apen hysterektomi. Sykdomsstadier og andel pasienter som fikk fjernet lymfeknu-
ter, varierte i studiene. Vi fant ingen studier om hysterektomi ved benigne tilstander
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som innfridde de definerte inklusjonskriteriene, og fant heller ingen studier som sam-
menlignet robotassistert og vaginal hysterektomi. Vi fant at robotassistert kirurgi, sam-
menlignet med laparoskopi, muligens medfgrer redusert operasjonstid, liten eller
ingen forskjell i blodtap, redusert 30-dagers mortalitet, samt kortere sykehusopphold
(Tabell 1). Basert pa tilgjengelig dokumentasjon, kunne vi ikke avgjgre hvordan robot-
assistert hysterektomi pavirker intra- og postoperative komplikasjoner, konvertering
til apen kirurgi, postoperativ smerte, reinnleggelser, og langtidsoverlevelse, sammen-
lignet med konvensjonell laparoskopi. Sammenlignet med apen kirurgi, medfgrer ro-
botassistert kirurgi muligens redusert 30-og 90-dagers mortalitet, kortere sykehusopp-
hold, feerre reinnleggelser, samt gkt fem ars overlevelse (Tabell 2). Basert pa tilgjenge-
lig dokumentasjon, kunne vi ikke avgjgre hvordan robotassistert hysterektomi pavirker
intra- og postoperative komplikasjoner, blodtap og operasjonstid, sammenlignet med
apen kirurgi. Oppsummering av resultatene vi har hgyest tillit til presenteres i Tabell 1
og 2.

Tabell 1: Effekter av robotassistert versus konvensjonell, laparoskopisk hysterektomi

Forventede absolutte effekter (95% Ki) Relativ
. . . effekt Antall deltakere Tillit til effekt-estimatet
Utfall Laparoskopi Robotassistert teknikk (95% KI) (studier) (GRADE)

MD 4 ml lavere 99 ®eO0
Blodtap o (24,8 lavere til 16,8 hayere) ) (1RCT) Lay abe
) 2 ferre per 1 000 RR 0,72 30359 o000
30-dagers mortaiitet  |ERINERS (feretlOfere)  (05241099) (1ikke-RCT) Lav
MD 37 min. kortere
- : ; P 99 ®eO0
Operasjonstid 169 min. (49 min. kortz?et)“ 25 min kor- - (1RCT) Lay b
Lengde pa sykehusopp- _ MD 0,3 dager kortere . 2087 1100
hold (0,5 kortere til 0,1 kortere) (1 ikke-RCT) Lav &

KI: konfidensintervall; MD: gjennomsnittsforskiell; n: antall deltakere; RCT: randomisert studie. Vi har nedgradert tilliten til effektestimatene
for: a. uklarheter vedr. randomiseringsprosessen, b. En studie med fa deltakere, c. Bredt KI som krysser linjen for 0-effekt, d. Hay risiko for
systematisk skjevhet * justert ned 2 nivaer

Tabell 2: Effekter av robotassistert versus dpen hysterektomi

Forventede absolutte effekter (95% Ki) Relativ
A _— . effekt Antall deltakere Tillit til effekt-estimatet
Utfall pen kirurgi Robotassistert (95% KI) (studier) (GRADE)

) 7 ferre per 1 000 RR 0,42 34560 o000
30-dagers mortalitet e (8faretil6fere) (03311053  (1ikke-RCT) Lav *

) 11 faerre per 1 000 RR 0,52 34560 1]0)@)
90-dagers mortalitet 23per1000  aferetiiofee)  (044110,62) (1 kke-RCT) Lav
Lengde pa sykehusopp- 397 per 1 000 472 flere per 1 000 RR 2,19 48985 110]0)
hold (andel med <2 d.) P (461 flere 1 488 flere)  (2,16112,23) (1 ikke-RCT) Lav
Reinnleggelser (30 og 45 per 1000 18 ferre per 1000 RR 0,59 47297 110]@)
90d) P (21 feorre fil 16 foore)  (0,5411065) (2 ikke-RCT) Lav e

e HR 0,85 34588 2000
Fem ars overlevelse ) J (08011090)  (1ikke-RCT) Lav e

Kl: konfidensintervall; MD: gjennomsnittsforskjell; n: antall deltakere; RCT: randomisert studie. Vi har nedgradert filliten til effektestimatene
for: a. Hay risiko for systematisk skjevhet * justert ned 2 nivaer

Investeringskostnader og kostnader knyttet til forbruksmateriell og service var betyde-
lig hgyere for robotassistert kirurgi enn for tradisjonell laparoskopi og apen kirurgi.
Uten investeringskostnader tydet den forenklede kostnadsvurderingen pa at
robotassistert hysterektomi var mer kostbar enn laparoskopisk hysterektomi. Kostnad
per prosedyre for robotassistert kirurgi var neert knyttet til operasjonsvolum, der
hgyere operasjonsvolum ga lavere kostnader. Selv om kostnad per sykehusopphold
(eksklusiv investeringskostnader) basert pa Kostnad Per Pasient (KPP) modellen viste
at robotassistert hysterektomi var lavere enn for apen kirurgi, er det stor usikkerhet
knyttet til disse tallene siden de ikke var justert for forskjeller i pasientpopulasjoner.
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Robotkirurgisystemene ble brukt for flere indikasjoner ved alle de tre sykehusene. For-
deling av operasjonstid mellom indikasjoner og antall operasjoner varierte mellom sy-
kehusene. To av sykehusene brukte samme oppsett av operasjonsteam for robotassis-
tert og tradisjonell kirurgi, mens det tredje sykehuset erstattet en av to kirurger med en
spesialutdannet operasjonssykepleier ved robotassistert hysterektomi.

Diskusjon

Det er mye usikkerhet knyttet til resultatene. Vi vurderte gjennomgaende tilliten til ef-
fektestimatene til & veere lav eller sveert lav. De viktigste arsakene til nedgradering av
tilliten, var risiko for systematiske skjevheter, og inkonsistente og upresise resultater.
Alle de inkluderte studiene omhandlet endometriekreft. Ingen av studiene om benigne
indikasjoner oppfylte inklusjonskriteriene. Vi kan derfor ikke si noe sikkert om effekten
av robotassistert hysterektomi ved benigne indikasjoner basert pa denne metodevur-
deringen. Det er utfordrende a evaluere en nyere teknologi som robotassistert kirurgi
mot etablerte teknikker som tradisjonell laparoskopi og dpen kirurgi. Selv om vi eks-
kluderte studier med kirurger i lzeringsfase, kan det tenkes at mindre erfaring med ro-
botassistert teknikk kan ha pavirket resultatene.

Siden vi ikke har kunnet dokumentere sikre forskjeller i helseeffekter som ngdvendig-
gjgr en modellbasert helsegkonomisk analyse, gjennomfgrte vi en forenklet kostnads-
vurdering for de relevante kirurgiske metodene. For sykehusopphold, rapporterte vi
gjennomsnittlige, nasjonale KPP. En viktig begrensning ved KPP, er at vi ikke kunne jus-
tere for ulikheter i pasientpopulasjonene som fikk de ulike operasjonsteknikkene. Det
gjores ikke nasjonale anskaffelser av robotkirurgisystemer, sa enkeltsykehus og regio-
nale helseforetak har gjort egne innkjgp. Vi har presentert priser fra historiske konfi-
densielle anskaffelser i Helse Sgr-@st, siden investeringskostnader ikke er inkludert i
KPP. Disse kostnadene er imidlertid basert pa tilbud fra kun én leverandgr. Fra 2024
forventes flere leverandgrer 8 komme pa markedet, og anskaffelsesprisene kan endre
seg.

Konklusjon

Resultatene indikerer mulige fordeler med robotassistert hysterektomi sammenlignet
med laparoskopi og dpen kirurgi, men kunnskapsgrunnlaget er for svakt til & kunne
konkludere med sikkerhet. Kostnader knyttet til investering, forbruksmateriell og ser-
vice var betydelig hgyere for robotassistert kirurgi enn for tradisjonell laparoskopi og
apen kirurgi. Uten investeringskostnader var kostnaden per sykehusopphold hgyere
for robotassistert hysterektomi enn laparoskopi. Kostnader per sykehusopphold er
imidlertid ikke justert for mulige forskjeller i pasientpopulasjon. Basert pa tilgengelig
informasjon om effekt og kostnader, virker det lite sannsynlig at robotassistert kirurgi
er et kostnadseffektivt alternativ til laparoskopi. For sammenligning med dpen kirurgi
kunne vi ikke konkludere med hensyn til kostnadseffektivitet. Det er behov for flere,
godt utfgrte studier om robotassistert hysterektomi, bade ved benigne og maligne indi-
kasjoner. Kostnadseffektiviteten bgr revurderes nar nye studier pa klinisk effekt fore-

ligger.
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Key Messages

This health technology assessment has summarized the evi-
dence base on robot-assisted hysterectomy. We included nine
studies that compared robot-assisted with conventional laparo-
scopic and/or open hysterectomy for endometrial cancer. No
studies on benign endometrial conditions met our inclusion cri-
teria.

We found that robot-assisted, compared to laparoscopic hyster-
ectomy, may result in:

e Reduced operating time

e Small or no difference in blood loss

e Reduced 30-day mortality

e shorter hospital stay

We found that robot-assisted, compared to open hysterectomy,
may result in:

e Reduced 30- and 90-day mortality

e shorter hospital stay

e Fewer readmissions

e Increased five-year survival

The results indicate possible benefits of robotic surgery for
some outcomes, but the knowledge base is too weak to con-
clude definitively.

Costs associated with investment, consumables, and services
were significantly higher for robot-assisted hysterektomi com-
pared to laparoscopic and open hysterektomi. Based on the cur-
rent information regarding effect and costs, it seems unlikely
that robot-assisted surgery is a cost-effective alternative to lap-
aroscopy. In comparison with open surgery, we could not draw
conclusions regarding cost-effectiveness. There is a need for
more, well-conducted studies for both benign and malignant in-
dications. Cost-effectiveness should be reassessed when new
studies on clinical efficacy become available.
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Executive summary (English)

Introduction

Hysterectomy involves surgical removal of the uterus. Hysterectomy is performed for
gynaecological cancers, such as endometrial and cervical cancer of which endometrial
cancer is the most common. Hysterectomy is also a treatment for benign conditions of
which the most common are symptomatic fibroids in the uterus (myomas), bleeding
disorders, pelvic pain, endometriosis, and uterine prolapse. Hysterectomy can be per-
formed using four alternative surgical methods: open, vaginal, laparoscopic and robot-
assisted hysterectomy. The use of robotic assisted surgery for hysterectomy is increas-
ing. However, the clinical effectiveness and cost-effectiveness of using robotic hysterec-
tomy has not yet been evaluated in the Norwegian context.

Objective

The purpose of this health technology assessment was to investigate the clinical effects,
and to conduct a health economic evaluation of robot assisted hysterectomy for indi-
viduals with endometrial cancer and benign conditions. Robot-assisted hysterectomy
was compared to open, conventional laparoscopic, and vaginal hysterectomy. In addi-
tion, we briefly highlight the organizational aspects of the initiative.

Method

We conducted a systematic literature search in relevant databases. Two project mem-
bers individually screened titles, abstracts, and potentially relevant full-text articles
against the inclusion criteria. One project member extracted and analysed data from
the included studies, while another checked the data. Two team members assessed the
risk of bias in the primary studies and evaluated the confidence in the results using
GRADE. We performed a simplified health economic assessment, where we collected
investment costs and costs per hospital stay for the relevant surgical alternatives. We
gathered information on the organization of robotic surgery from clinical professional
communities, and present examples from three Norwegian hospitals.

Results

We included three randomized and six non-randomized studies. The studies were con-
ducted in Sweden, Finland, and the USA between 2015 and 2022. All the included stud-
ies focused on endometrial cancer and compared robot-assisted hysterectomy with lap-
aroscopic or open hysterectomy. Disease stages and the proportion of patients who had
lymph nodes removed varied across the studies. We did not find any studies on benign
conditions nor any studies comparing robot-assisted and vaginal hysterectomy which
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fulfilled the inclusion criteria. We found that robot-assisted hysterectomy, compared to
laparoscopy, may result in reduced operating time, little or no difference in blood loss,
reduced 30-day mortality, and shorter hospital stays (Table 1). Based on available data,
we have not been able to determine how robot-assisted hysterectomy affects intra- and
postoperative complications, conversion to open surgery, postoperative pain, readmis-
sions, or long-term survival compared to conventional laparoscopy. Compared with
open surgery, robot-assisted hysterectomy may result in reduced 30- and 90-day mor-
tality, shorter hospital stays, fewer readmissions, and increased five-year survival (Ta-
ble 2). Based on available data, we have not been able to determine how robot-assisted
hysterectomy affects intra- and postoperative complications, adverse events during
and after hospitalization, blood loss, or operating time compared to open surgery. A
summary of the results in which we have the highest confidence is presented in Tables
1and 2.

Table 1: Effects of robot assisted versus conventional, laparoscopic hysterectomy

Anticipated absolute effects (95% Cl) Relative
. . effect  Number of patients Certainty
Outcome Laparoscopic Robot-assisted (95%Cl) (studies) (GRADE)

Blood loss rsm (248 lower o 168 ighen . (1RCT o
moyrowy  Taion  ZewEO gge (0%, 9800
Operation time 169min. 49 rin shorir 1535 ;%e;horter) j (1 EégoT) s
Length of hospital stay : (O.nggh%geﬁg%ih;:)ertrer) : (1 n?)(r)fl'\zCT) egWOdQ

Cl: Confidence Interval; MD: Mean Difference; n: Number of Participants; RCT: Randomized Controlled Trial. We have downgraded the confi-
dence in the effect estimates for: a. Uncertainties regarding the randomization process, b. One study with few participants, c. Wide Cl crossing
the line of no effect, d. High risk of bias * downgraded by 2 levels.

Table2: Effects of robot assisted versus open hysterectomy

Anticipated absolute effects (95% Cl) Relative
0 Rob isted effect Number of patients Certainty
Outcome [ obot-assiste (95% Cl) (studies) (GRADE)

. 7 fewer per 1 000 RR 0.42 34560 1100
30-day mortality e (8fewerto 6fewer)  (03310053) (1 non-RCT) Low®
. 11 fewer per 1 000 RR 0.52 34560 o000
90-day mortality 23per1000  y3fenertoOfewer)  (04410062)  (1non-RCT) Low
Length of hospital stay 397 per 1 000 472 more per 1 000 RR 219 48985 ¢1:]0]0)
(share with <2 days) P (461 more to 488 more)  (2.16 t0 2.23) (1 non-RCT) Low &
Readmissions (30 and 45 per 1000 18 fewer per 1 000 RR 0.59 47297 1-10]0)
90d.) P (21 fewer to 16 fewer) (0.54 to 0.65) (2 non-RCT) Low &
, , HR 0.85 34588 ®e00
Five-year survival ) : (08010090) (1 non-RCT) Low

Cl: Confidence Interval; MD: Mean Difference; n: Number of Participants; RCT: Randomized Controlled Trial. We have downgraded the confi-
dence in the effect estimates for: a. High risk of bias * downgraded by 2 levels.

Investment costs and costs associated with disposable materials and service were sig-
nificantly higher for robot-assisted surgery compared to traditional laparoscopy and
open surgery. Excluding investment costs, the simplified cost assessment also indicated
that robot-assisted hysterectomy was more expensive than laparoscopic hysterectomy.
The costs per procedure for robot-assisted surgery was closely related to the volume of
operations, where higher volume of operations resulted in lower costs. Although the
cost per hospital stay (excluding investment costs), based on the cost per patient (KPP)
model, showed that robot-assisted hysterectomy was lower than open surgery, there is
considerable uncertainty associated with these data since they were not adjusted for
differences in patient populations.
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Robotic surgical systems were used for multiple indications at all three hospitals. The
distribution of operation time across indications and the number of operations varied
among the hospitals. Two of the hospitals used the same surgical team for robot-as-
sisted and traditional surgery, whereas the third hospital replaced one of the two sur-
geons with a specially trained operating nurse during robot-assisted prostatectomy
and hysterectomy.

Discussion

There is considerable uncertainty associated with the results. We consistently assessed
the confidence in the effect estimates to be low or very low. The main reasons for
downgrading confidence were the risk of systematic biases, and inconsistent and im-
precise results. All included studies addressed endometrial cancer. None of the studies
on benign indications met the inclusion criteria. Conclusively we cannot say anything
about the effect of robot-assisted hysterectomy for benign indications based on this
health technology assessment. It is challenging to evaluate a newer technology such as
robot-assisted surgery against established techniques like traditional laparoscopy and
open surgery. Although we excluded studies with surgeons in a learning phase, it is
conceivable that less experience with robot-assisted technique could have influenced
the results.

Since we have not been able to document certainty regarding in health effects that ne-
cessitate a model-based health economic evaluation, we conducted a simplified cost as-
sessment for the relevant surgical methods. For hospital stays, we reported national av-
erage KPP. A significant limitation of KPP is that we have not been able to adjust for dif-
ferences in patient populations who received the different surgical techniques. There
are no national procurements of robotic surgery systems, so individual hospitals and
regional health authorities have made their own purchases. We have presented prices
from confidential historical acquisitions from the South-Eastern Norway Regional
Health Authority, since investment costs are not included in KPP. However, these costs
were based on offers from a single supplier. From 2024, more suppliers are expected to
enter the market, and procurement prices may change.

Conclusion

The results indicate possible benefits of robot-assisted hysterectomy compared to lapa-
roscopy and open surgery, but the knowledge base is too weak to conclude with cer-
tainty. Costs related to investment, consumables, and service were significantly higher
for robot-assisted surgery than for traditional laparoscopy and open surgery. Excluding
investment costs, the cost per hospital stay was higher for robot-assisted hysterectomy
than laparoscopy. However, costs per hospital stay are not adjusted for possible differ-
ences in patient population Based on the current information regarding effect and
costs, it seems unlikely that robot-assisted surgery is a cost-effective alternative to lap-
aroscopy. We could not conclude regarding the cost-effectiveness with comparison to
open surgery. There is a need for more well-conducted studies on robot-assisted hys-
terectomy, for both benign and malignant indications. Cost-effectiveness should be re-
assessed when new studies on clinical efficacy are available.
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Forord

Omrade for helsetjenester, Folkehelseinstituttet (FHI), fikk i oppdrag av Bestillerforum
for nye metoder a utarbeide en fullstendig metodevurdering av robotassistert hys-
terektomi. Vi fikk ogsd i oppdrag a utarbeide tilsvarende metodevurderinger for robot-
assistert prostatektomi og rektumreseksjon. Disse metodevurderingene publiseres i
egne rapporter. De regionale helseforetakene gnsker en strategisk tilnaerming for inn-
faring og bruk av robotkirurgi-systemer i spesialisthelsetjenesten i Norge. De tre meto-
devurderingene skal brukes som kunnskapsgrunnlag for dette arbeidet.

[ denne metodevurderingen sammenlignes robotassistert hysterektomi med laparo-
skopi og apen kirurgi.

Prosjektgruppen har bestatt av medarbeidere fra FHI. Deler av prosjektgruppen ble 1.
januar 2024 flyttet til Direktoratet for medisinske produkter (DMP), i forbindelse med
en omorganisering av den norske helseforvaltningen. Prosjektmedlemmene som flyttet
fortsatte arbeidet med metodevurderingene fra DMP. Prosjektgruppen har bestatt av
Christine Hillestad Hestevik (prosjektleder, FHI), Fawaz Tariq Chaudhry (ansvarlig hel-
segkonomi, FHI/DMP), Jon-Vidar Gaustad (klinisk effekt, FHI/DMP), Geir Smedslund
(klinisk effekt FHI/DMP), Ingrid Harboe (litteratursgk, FHI), Vida Hamidi (helsegko-
nomi, FHI/DMP), Gunhild Hagen (helsegkonomi, FHI), Hilde Risstad (klinisk effekt,
FHI). Kontaktpunkt i ledelsen har vert Kjetil Gundro Brurberg (FHI) og Kare Birger Ha-
gen (FHI).

Bidragsytere
En ekstern faggruppe bestaende av kliniske eksperter fra de regionale helseforetakene
har deltatt i arbeidet med metodevurderingen:

e Merethe Ravlo (overlege gynekologisk kreft, St. Olavs Hospital)

e Anne Marie Ellstrom Engh (overlege/professor gynekologi, Ahus)

+ Anne Veddeng (overlege kvinneklinikken, Haukeland)

Brukerrepresentanter fra Gynkreftforeningen har bidratt i arbeidet:
e Beate Nilsen (styremedlem Gynkreftforeningen)
e Siri Berg (styreleder Gynkreftforeningen)
Vi takker fagekspertene og brukerrepresentantene for stort engasjement, godt samar-

beid, gode faglige diskusjoner og viktige innspill i dette arbeidet.
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En stor takk til Lars Martin Rekkedal ved Sykehuset Innlandet Hamar, og Stig Miiller
ved Akershus universitetssykehus, for informasjon om kostnader og organisering av
robotkirurgi. Vi har ogsa fatt informasjon om kostnader fra Jostein Bandlien ved Helse-
direktoratet, Sykehusinnkjgp HF og radgivere som har veert involvert i anskaffelser av
robotkirurgisystemer for Helse Sgr-@st. Vi takker for disse viktige bidragene.

Vi har hatt dialog med fglgende leverandgrer av robotkirurgi-systemer underveis i
dette arbeidet: Intuitive, Medtronics og CRM Surgical. Takk til dere for god dialog og
nyttige bidrag.

Takk til kollega og bibliotekar, Elisabet Hafstad, for kvalitetssjekk av litteratursgket, og
til Line Holtet Evensen for bidrag i det innledende arbeidet med prosjektet.

Takk til ekstern fagfelle, Guro Aune, NTNU, og til interne fagfeller, Jan Marcus Sverre og
Eline Aas, FHI, som har gjennomgatt og gitt innspill til metodevurderingen.

Oppgitte interessekonflikter

Alle forfattere, kliniske fageksperter, brukerrepresentanter og fagfeller har fylt ut et
skjema som kartlegger mulige interessekonflikter. Ingen oppgir interessekonflikter
som vurderes a vere til hinder for a delta i dette arbeidet.

Vi informerer likevel om at alle fagekspertene som har bidratt i metodevurderingen,
har fatt obligatorisk oppleering og sertifisering i bruk av Intuitive sine robotkirurgisys-
temer. Dette innebeerer at fagekspertene har fatt dekket reise og opphold til Intuitives
kurs, av Intuitive.

Folkehelseinstituttet tar det fulle ansvaret for innholdet i rapporten.

Kare Birger Hagen Kjetil Gundro Brurberg Christine H. Hestevik
fagdirektar avdelingsdirektgr prosjektleder
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Aktivitetslogg:
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26.09.2022: FHI far i oppdrag av Bestillerforum for nye metoder a utarbeide en

metodevurdering av robotassistert rektumreseksjon.

Desember 2022: Innledende mgter med kliniske fageksperter.

Mars 2023: Formelle oppstartsmgter med kliniske fageksperter.
Inklusjonskriterier diskutert og bestemt.

20.03.2023: FHI orienterer Bestillerforum om framdrift med prosjekt og
prosjektplan.

29.03.2023: Prosjektplan publisert.

28.08.2023: FHI orienterer Bestillerforum om framdrift i prosjekt.
20.11.2023: FHI ber Bestillerforum om innspill pa hvilke helsegkonomiske
analyser som er hensiktsmessig a giennomfgre. FHI bes om & utvikle en
forenklet kosnadsanalyse basert pa navaerende priser.

22.04.24: FHI orienterer Bestillerforum om status i prosjektet og planlagte
leveranser.

03.05.2024: FHI leverer fullstendig metodevurdering til Nye metoder.



Innledning

Beskrivelse av problemet

Hysterektomi innebaerer kirurgisk fjerning av livmoren (1). I Norge utfgres arlig cirka
5 000 hysterektomier, hvorav cirka en tredel gjgres pa grunn av kreft, forstadier til
kreft eller gkt risiko for kreft, og to tredeler pa grunn av godartede (benigne) lidelser

(2).

Hysterektomi kan vere aktuelt ved gynekologisk kreft, som kreft i livmor og livmor-
hals. Kreft i livmor (endometriekreft) er den vanligste arsaken blant disse (2). Endome-
triekreft er den femte hyppigste kreftformen hos kvinner, og det oppdages rundt 800
tilfeller per ar i Norge. Endometriekreft rammer som regel kvinner som har passert
overgangsalder, og forekomsten gker med alder. Sykdommen forekommer sjelden hos
kvinner under 40 ar. Det fgrste tegnet pa endometriekreft er oftest blgdning utenom
menstruasjon eller blgdninger oppstatt etter opphgr av menstruasjon/menopause.
Smerter, eller trykk og press i underlivet, er sene symptomer pa endometriekreft (3).
Ved pavist endometriekreft, undersgkes det om det er tegn til spredning av kreftsvuls-
ten og lymfeknuter i bekkenet kartlegges. Ofte vil det gjgres en lymfadenektomi som in-
nebeerer at lymfeknuter fijernes og undersgkes for kreftceller, for a angi detaljert syk-
domsstadium slik at man kan velge hensiktsmessig behandling (4).

Hysterektomi utfgres ogsa som behandling for benigne tilstander. De viktigste benigne
indikasjonene for hysterektomi er symptomgivende muskelknuter i livmoren (myo-
mer), kraftige, uregelmessige eller langvarige vaginalblgdninger, underlivssmerter, en-
dometriose og fremfall av livmor (2). Myomer kan gi smerter og kraftige blgdninger
(5). I noen tilfeller kan hormonforstyrrelser gi sa uttalte blgdningsforstyrrelser at hys-
terektomi anbefales (1). Ved endometriose vokser vev som ligner livmorslimhinnen
(endometriosevev) utenfor livmorhulen. Endometriosevev som vokser utenfor livmo-
ren kan gi symptomer som smerter, blgdningsforstyrrelser og nedsatt fertilitet. Ved en-
dometriose kan det veere ngdvendig a fjerne vevet utenfor livmor ved hjelp av kirurgi
(6). Hos pasienter hvor svangerskap ikke er aktuelt, kan det veere aktuelt & samtidig ut-
fare hysterektomi for & forhindre produksjon av nytt endometriosevev (fjerne kilden til
endometriosen) (7). Fremfall av livmor skyldes svekket muskulatur i bekkenet, slik at
livmoren siger ned og eventuelt stikker ut gjennom skjeden. Symptomer er tyngdefor-
nemmelse i underlivet, og det kan fgles som om noe faller ut. Operasjon med fjerning av
livmoren er aktuelt dersom livmoren har kommet langt ned og pasienten har mye pla-
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ger (8). I forbindelse med inngrepet, kan det i tillegg veere aktuelt a8 stramme opp skje-
deveggene, urinbleeren og endetarmen, og rette ut urinrgret (9). Ved endometriose og
fremfall av livmor, er hysterektomi ofte en del av et mer omfattende inngrep. Utfallet av
disse inngrepene er bade avhengig av hysterektomien og kirurgi som gjgres utenfor liv-
mor, og kan ikke ngdvendigvis sammenlignes med utfall etter en ren hysterektomi.
Disse indikasjonene er derfor utelatt fra denne metodevurderingen.

Fgr man utfgrer hysterektomi for en benign tilstand, vil man ofte ha forsgkt annen be-
handling med for eksempel vaginalring, legemidler eller hormonspiral fgrst (6;10).

Beskrivelse av tiltaket

Operasjonsmodaliteter for hysterektomi

Ved hysterektomi kan hele livmoren, det vil si livmorkroppen og livmorhalsen, fjernes
(total hysterektomi), eller kun livmorkroppen (subtotal hysterektomi). Ved benigne til-
stander hos yngre kvinner er det vanlig a fjerne begge egglederne, men beholde eggs-
tokkene for & bevare hormonproduksjon. Kvinner som er over 55-60 ar, anbefales van-
ligvis ogsa a fjerne eggstokkene siden dette normalt ikke lenger vil ha konsekvens for
hormonproduksjonen. Ved gynekologisk kreft er det ofte ngdvendig a fjerne livmor og
begge eggstokker/eggledere (11).

Hysterektomi kan utfgres med fire ulike operasjonsmetoder (2;12): apen, vaginal,
laparoskopisk og robotassistert hysterektomi. Av disse, er laparoskopi, eventuelt utfgrt
ved hjelp av robot, den mest vanlige metoden (2).

Apen hysterektomi innebaerer fjerning av livmor gjennom snitt i bukveggen, og brukes i
dag stort sett bare ved kreftoperasjon eller hvis livmoren er veldig stor.

Vaginal hysterektomi er en minimal invasiv metode hvor man fjerner livmor via skje-
den. Metoden er anbefalt som fgrstevalg ved benigne tilstander (12). Metoden velges
ofte ved fremfall av livmor. Det er vanlig at operasjonen kombineres med oppstram-
ming av fremre eller bakre skjedevegg.

Laparoskopi er en minimal invasiv metode. Ved laparoskopi, fgres et laparoskop inn i
bukhulen gjennom et lite hull, ofte via navlen. Laparoskopet er et tynt rgr med lys og
kamera som kan overfgre direkte bilder av organene til en skjerm. I tillegg lager kirur-
gen vanligvis flere sma snitt til kirurgiske instrumenter. De kirurgiske instrumentene
er spesiallaget for laparoskopi og handteres av kirurgen (13). Ved robotassistert
laparoskopi, er de kirurgiske instrumentene plassert pa to-fire operasjonsarmer som
kirurgen styrer fra en brukerkonsoll. Brukerkonsollen er vanligvis plassert i naerheten
av pasienten, men kan i prinsippet veere i et annet rom. Operasjonsarmene styres av ki-
rurgens fingerbevegelser i konsollen, og programvare kan brukes til 4 skalere kirur-
gens bevegelser for bedre presisjon eller for a korrigere for skjelving. Kameraet er ut-
styrt med optikk, slik at kirurgen far en tredimensjonal og forstgrret gjengivelse av pa-
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sientens anatomi pa konsollens skjerm. Denne type optikk kan ogsa brukes ved tradi-
sjonell laparoskopi. Enkelte modeller har to brukerkonsoller, slik at to kirurger kan
samarbeide om inngrepet. Konvensjonell laparoskopi og robotassistert laparoskopi er
teknisk komplisert, og krever omfattende oppleering og trening av kirurgene (14-16).

Hysterektomi kan ogsa utfgres med en kombinasjon av kikkhullsoperasjon i buken og
vaginal operasjon (vaginalt - laparoskopisk assistert hysterektomi) (17).

Alvorlige komplikasjoner som fglge av hysterektomi, er sjeldne. De vanligste komplika-
sjonene er blgdning og infeksjon. Sjeldne komplikasjoner er skade pa indre organer
som urinleder, bleere, tarm og nerver, eller blodpropp (11;18).

Studier har vist at minimal invasiv hysterektomi kan gi feerre komplikasjoner, kortere
sykehusopphold, raskere rekonvalesens og mindre postoperativ smerte sammenlignet
med dpen kirurgi (12;19;20). En stor randomisert studie fra 2018, viste imidlertid hgy-
ere tilbakefall og lavere overlevelse blant kvinner med livmorhalskreft som hadde fatt
utfgrt hysterektomi med minimal invasiv metode, sammenlignet med de som hadde
fatt apen kirurgi (21). For livmorhalskreft er derfor dpen kirurgi na standard behand-
ling (22).

Hvorfor det er viktig a utfgre denne kunnskapsoppsummeringen

Oppdragsgiver gnsker en strategisk tilnszerming for innfgring og bruk av robotkirurgi-
systemer i spesialisthelsetjenesten i Norge, som beskrevet i oppdragsteksten (23).
Denne metodevurderingen er bestilt som kunnskapsgrunnlag i dette arbeidet.

Robotassistert kirurgi ble tatt i bruk i Norge i 2004. Per i dag er det innfgrt over tjue ro-
botkirurgi-systemer i norske helseinstitusjoner, og flere helseforetak planlegger inn-
kjgp av robotkirurgi-systemer i darene som kommer. Robotkirurgi-systemene som er i
bruk, er forskjellige modeller av da Vinci roboter, og alle er utviklet av produsenten In-
tuitive. Robotkirurgi-systemer er kostbare, og i tillegg til investeringskostnaden kom-
mer kostnader til engangsutstyr, begrenset flergangsutstyr og serviceavtaler. Frem til
na har det ikke veert andre produsenter enn Intuitive i det norske markedet. Flere pro-
dusenter er i ferd med a lansere konkurrerende utstyr (for eksempel Medtronic med
HUGO-systemet, Asensis Surgical med Senhance-systemet, Endoquest Robotics med ELS-
systemet, CMR Surgical med Versius-systemet, og Distalmotion med Dexter-systemet).
Det er forventet at bade investerings- og service-kostnader samt kostnader til forbruks-
materiell, kan falle som fglge av konkurranse i markedet.

Innenfor gynekologi er bruken av robotassisterte inngrep gkende bade for benigne og
maligne tilstander. Pa landsbasis ble rundt 15 % av alle hysterektomier utfgrt ved hjelp
avroboti 2018 (2). Klinisk effekt og kostnadseffektivitet for bruk av robotkirurgi-sys-
temer i norsk kontekst har imidlertid ikke blitt analysert, hverken for hysterektomi el-
ler andre indikasjoner (2).
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Mal og problemstilling

Hensikten med denne metodevurderingen var a undersgke klinisk effekt og kostnads-
effektivitet av robotassistert hysterektomi, for personer med benigne gynekologiske til-
stander og endometriekreft. Tiltaket sammenlignes med dpen, vaginal og konvensjonell
laparoskopisk hysterektomi.
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Metode

Vi fulgte anbefalinger fra Folkehelseinstituttets metodehandbok «Slik oppsummerer vi
forskning» (24) og Cochrane Handbook (25). Rapporten inneholder fglgende kompo-
nenter:

e Vurdering av klinisk effekt

e Beskrivelse av organisering

e Helsegkonomisk evaluering

Prosjektplan

Prosjektplan for metodevurderingen er publisert pa FHIs nettsider sammen med en
kort nettomtale av prosjektet (26). Prosjektet er ogsa registrert i The International HTA
Database (INAHTA) (27). Arbeidet med metodevurderingen ble i all hovedsak gjen-
nomfgrt i henhold til prosjektplanen. Endringer fra prosjektplanen beskrives under.

Endring fra prosjektplan

Vi har inkludert utfallene 30- og 90-dagers mortalitet i denne rapporten, selv om utfal-
lene ikke var inkludert i prosjektplanen. Dgdsfall kort tid etter operasjon er sveert
uvanlig ved hysterektomi, og vare fageksperter trodde ikke vi ville finne studier med
dette utfallet. Da vi inkluderte en stor registerstudie som rapporterte mortalitet, ble vi
enige med fagekspertene om likevel a inkludere dette utfallet.

Vi identifiserte ingen studier om benigne indikasjoner som mgtte inklusjonskriteriene
vare. Vi valgte derfor vi & formidle resultater om robotassistert hysterektomi ved be-
nigne indikasjoner fra en tidligere-Cochrane oversikt av Lawrie og kollegaer (28) i en
egen rapport. Cochrane-oversikten beskrives naermere i resultatkapittelet.

Inklusjonskriterier

Vi kom, i samrad med Kliniske fageksperter og brukerrepresentanter, frem til inklu-
sjons- og eksklusjonskriteriene for metodevurderingen. Vi hadde fglgende inklusjons-
kriterier:
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Populasjon Maligne tilstander*:
o Endometriekreft**
Benigne tilstander:
» Blgdningsforstyrrelser
+ Myomer
« Underlivssmerter

Intervensjon Robotassistert hysterektomi

Sammenligningsalternativ | Konvensjonell laparoskopisk hysterektomi, abdomi-
nal apen hysterektomi (laparotomi) og vaginal hys-
terektomi (kun aktuell ved benigne tilstander).

Utfall Intra- og postoperative utfall: blgdninger, skade pa
indre organer (urinleder, bleere, tarm og nerver), in-
feksjoner, smerte, embolier, vaginal prolaps, opera-
sjonstid, 30- og 90-dagers mortalitet, konvertering
til dpen kirurgi, lengde pa sykehusopphold, reinnleg-
gelser og tidlig re-operasjon

Funksjonelle utfall: helserelatert livskvalitet, urinin-
kontinens og tgmningsvansker, seksuell funksjon

Onkologiske utfall: tilbakefall, overlevelse (total og
sykdomsfti)

Studiedesign e RCT

o [kke-randomiserte studier med
kontrollgruppe med minst 100 pasienter i
hver gruppe (studiearm)

Publikasjonsar Ingen begrensning
Land/Kontekst Alle
Sprak Norsk, svensk, dansk, engelsk

* Etter at en stor, randomisert studie fra 2018 viste hgyere tilbakefall og lavere overlevelse blant kvinner med livmor-
halskreft som hadde fatt utfgrt hysterektomi med minimal invasive metoder sammenlignet med de som hadde fatt apen
kirurgi, har apen kirurgi vaert standard operasjonsmetode ved livmorhalskreft. Vare fageksperter mente derfor at liv-
morhalskreft ikke var relevanta inkludere i denne metodevurderingen. ** Vi inkluderte hysterektomier med og uten
lymfadenektomi (fjerning av lymfeknuter). Malet med lymfadenektomi er korrekt angivelse av sykdomsstadium og ki-
rurgisk fjerning av alt kreftvev. Hysterektomi med lymfadenektomi er en mer omfattende operasjon enn en ren hyste-
rektomi (4).

EksklusjonsKkriterier

Vi ekskluderte fglgende typer studier og publikasjoner:
e Studier uten kontrollgruppe
o Studier der hysterektomi inngikk som del av et stgrre inngrep. Dette gjaldt for
eksempel studier om endometriose og fremfall av livmor, der behandlingen ofte
innebaerer mer omfattende kirurgi enn kun hysterektomi. Ved endometriose vil
det i mange tilfeller ogsa veere ngdvendig a fjerne endometriose utenfor livmoren,
og ved uterusprolaps kombineres hysterektomi ofte med operasjon pa skjedens

forvegg og/eller bakvegg. Utfallene kan da veere et resultat av bade
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hysterektomien og kirurgien som er utfgrt utenfor livmoren. Utfallene vil derfor
ikke ngdvendigvis veere sammenlignbare med utfall etter ren hysterektomi.

o Studier som inkluderte bade populasjoner som omfattes av vare
inklusjonskriterier og populasjoner vi skulle ekskludere, dersom studien kun
presenterte resultater for den samlede populasjonen.

e Studier som oppga at kirurgene hadde utfgrt mindre enn 30 operasjoner med ro-
bot, eller operasjonsteknikken robot ble sammenlignet med fgr studiestart (kirur-
ger i tidlig oppleeringsfase).

¢ Simuleringsstudier og studier pa dyr eller kadaver

o Kommentarer, konferansesammendrag, oversiktsartikler

Litteratursegk

Seok i databaser

Bibliotekar, Ingrid Harboe (IH), utarbeidet en sgkestrategi (Vedlegg 1) i samarbeid med
prosjektgruppen og utfgrte sgkene. Sgket inneholdt relevante, kontrollerte emneord
(f.eks. Medical Subject Headings), tekstord (ord tittel og sammendrag), og avgrens-
ninger som gjenspeilte inklusjonskriteriene. En annen bibliotekar, Elisabet Hafstad, fag-
fellevurderte sgkestrategien. Sgket ble avsluttet i juli 2023 og inkluderte sgk i fglgende
databaser:
e Ovid MEDLINE(R)
¢ Embase (Ovid)
¢ Cochrane Central Register of Controlled Trials (Wiley)
 Epistemonikos (Epistemonikos Foundation)
¢ International HTA database (International Network of Agencies for Health
Technology Assessment, INAHTA)
» HTA-organisasjoners nettsider (utvalgte organisasjoner grunnet etterslep pa
registrering i INAHTA-databasen)

Vi (IH) sgkte ogsa etter pagaende primarstudier. Disse sgkene ble avsluttet i desember
2023, og inkluderte sgk i fglgende databaser:

¢ Clinicaltrials.gov (National Institutes of Health, US)

e International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP, WHO)

Vi gjennomgikk referanselister fra aktuelle systematiske oversikter for om mulig iden-
tifisere relevante studier/publikasjoner som ikke ble fanget opp i sgkene.

Utvelging av studier

Vi vurderte om referansene som ble funnet i litteratursgket tilfredsstilte inklusjons-
kriteriene vare. To prosjektmedarbeiderne (parvis fordelt pa JVG, CHH, HR og GS)
gjorde uavhengige vurderinger («screening») av referansenes tittel og sammendrag.
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For a effektivisere utvelgelsesprosessen brukte vi rangeringsalgoritmen priority screen-
ing i det elektroniske verktgyet EPPI-Reviewer (29). Fremgangsmaten er beskrevet i
Vedlegg 2.

Studiene som vi var enige om at var relevante, ble innhentet i fulltekst. To prosjektmed-
arbeidere (parvis fordelt pd CHH, JVG, HR og GS) gjorde uavhengige vurderinger av full-

tekstene.

Uenighet om vurderinger ble lgst ved diskusjon.

Vurdering av risiko for systematiske skjevheter

Vi vurderte risiko for systematiske skjevheter i de inkluderte studiene pa utfall- og stu-
dieniva. For randomiserte studier benyttet vi Cochranes verktgy “Risk of Bias 2”
(RoB2) (30).

For de ikke-randomiserte kontrollerte studiene benyttet vi “Risk Of Bias In Non-rando-
mized Studies of Interventions” (ROBINS-I) (31).

Det fgrste domenet i ROBINS-I vurderer om studiene har justert for viktige konfunde-
rende faktorer. Det vil si faktorer som bade pavirker sannsynligheten for at deltakere
far en bestemt intervensjon, og selve utfallet. Dette kan eksempelvis veere alder. Det
kan veere slik at eldre pasienter ikke prioriteres for robotassistert kirurgi, og samtidig
kan eldre ha darligere utsikter for overlevelse. Sammen med de kliniske fagekspertene,
identifiserte vi seks viktige konfunderende faktorer:

e Alder

e Kroppsmasseindeks (BMI)

e Komorbiditet

e Sykdomsstadie

e Tidligere bukoperasjoner

e Uterusstgrrelse

De seks viktige konfunderende faktorene illustreres skjematisk for utfallet postopera-
tive komplikasjoner i Figur 1.
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Figur 1: Viktige konfunderende faktorer.

For vurdering av risiko for systematisk skjevhet i ROBINS-I domene 1, satte vi fglgende
kriterier:

e Moderat risiko: manglende justering for 0-1 av faktorene

e Hgy risiko: manglende justering for 2-3 av faktorene

e Kritisk risiko: manglende justering for >3 av faktorene

Ikke-randomiserte studier som ble vurdert til 4 ha kritisk hgy risiko for skjevhet ble
ekskludert, og er listet under kritisk hgy risiko for systematisk skjevhet i Vedlegg 3.

To medarbeidere (parvis fordelt pa CHH, JVG, HR og GS) gjorde vurderingene uav-
hengig av hverandre. Uenighet om vurderingene ble lgst ved diskusjon eller ved a kon-
ferere med en tredje prosjektmedarbeider.

Uthenting av data

En medarbeider (CHH) hentet ut data fra de inkluderte studiene, og en annen (GS eller
JVG) kontrollerte dataene opp mot de aktuelle publikasjonene. Vi brukte et pilotert
datauthentingsskjema for a hente ut relevante data.

Vi hentet ut fglgende data fra de inkluderte studiene: bibliografiske data om publika-
sjon, data om populasjon, data om intervensjon (data om det robot-assisterte inngre-
pet, inkludert kirurgens erfaring), data om sammenligning (det kirurgiske inngrepet ut-
fort med konvensjonell laparoskopi, apen kirurgi eller vaginal hysterektomi, inkludert
kirurgens erfaring med inngrepet), data om utfallsmalene inkludert maletidspunkt.

Vi har ikke hatt behov for a kontakte artikkelforfatterne ved manglende eller uklare
data.

Analyser

Vi sorterte studiene og resultatene i henhold til operasjonsmodalitet og utfall.
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Effektestimater

For effektestimater for dikotome utfall, som overlevelse, beregnet vi relativ risiko (RR)
med 95 % konfidensintervaller (KI). For kontinuerlige utfall malt med like malemeto-
der, som blodtap, beregnet vi giennomsnittsforskjeller (mean difference; MD) med 95
% KI. For kontinuerlige utfall malt med ulike malemetoder, som livskvalitet malt med
forskjellige spgrreskjemaer, beregnet vi standardiserte gjennomsnittsforskjeller (stan-
dardised mean difference; SMD) med 95 % KI. SMD tilsvarer Hedges g, som ofte tolkes
pa folgende mate: liten effektstgrrelse=0,2, medium effektstgrrelse=0,5 og stor effekt-
stgrrelse=0,8. Vi hentet ogsa inn odds ratio dersom studiene rapporterte dette.

Nar det gjelder overlevelse, benyttet vi de inkluderte studienes overlevelsesanalyser og
oppga hasardratio (HR) som effektestimat.

For ikke-randomiserte studier som oppgav bade justerte og ujusterte effektestimater,
benyttet vi de justerte estimatene. Ujusterte effektestimater ble vurdert  ha kritisk hgy
risiko for systematisk skjevhet og ble ikke benyttet.

Metaanalyser

Vi sammenstilte resultater fra inkluderte studier i metaanalyser der vi vurderte det
som hensiktsmessig. Det vil si at studiene matte vaere sa like med tanke pa studiede-
sign, deltakere, intervensjon, sammenlikning og utfallsmal, at en sammenstilling kunne
gi meningsfull informasjon.

[ metaanalyse bestemmer effektmodellen hvordan de forskjellige studiene vektes
(weight). Ettersom populasjoner, intervensjoner og utfallsmal varierte mellom de ink-
luderte studiene, brukte vi random effektmodell i metaanalysene. Random effektmodel-
len tar utgangspunkt i at studiene ikke forventes a ha en felles effekt (25). Det forventes
at effektene fordeler seg rundt en gjennomsnittseffekt. Vi antok med andre ord at det
ikke finnes én sann effekt, men at studiene hver for seg kunne vise litt ulik effekt, og at
vi kunne finne en gjennomsnittlig effekt. Som regel gir random effektmodellen noe bre-
dere konfidensintervaller enn fixed effektmodellen, som antar at det finnes én sann ef-
fekt. Vi presenterte resultatene i forestplots med samlede effektestimater.

Vi undersgkte grad av heterogenitet i studienes resultater, ved 4 inspisere effektestima-
tenes konfidensintervall og beregne 12 og Chi2. Fordi vi hadde fa inkluderte studier,
kunne vi ikke studere mulige kilder til heterogenitet giennom subgruppeanalyser og
metaregresjon.

Alle analyser og beregninger ble utfgrt i programvaren Review Manager Web (32).

Deskriptive analyser

Relevante resultater fra de inkluderte studiene som ikke kunne innga i metaanalyser,
presenteres deskriptivt i tekst eller forestplots.
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Vurdering av tillit til resultatene

Med vurdering av tillit til resultatene, mener vi en bedgmmelse av i hvor stor grad vi
kan stole pa at forskningsresultatene viser ‘sannheten’ eller den ‘virkelige’ effekten av
tiltakene vi undersgker. En annen mate a uttrykke det pa er hvor godt dokumentert
forskningsresultatene er. For d vurdere tillit til dokumentasjonen brukte vi GRADE-til-
naermingen (Grading of Recommendations Assessment, Development and Evaluation)
(33) og det digitale verktgyet GRADEpro (34). Grad av tillit er en kontinuerlig stgrrelse,
men er av praktiske hensyn delt inn i fire kategorier: hgy, middels, lav, sveert lav. Kate-
goriene defineres slik:

Hgy tillit SDDD Vihar stor tillit til at effektestimatet ligger nzer den
sanne effekten

Middels tillit ~ @@®@®CO Vi har middels tillit til effektestimatet: effektestimatet
ligger sannsynligvis (trolig) naer den sanne effekten,
men effektestimatet kan ogsa veere vesentlig ulik den
sanne effekten. Vi bruker uttrykket trolig for a uttrykke
var tillit til resultatet.

Lav tillit @@®OO Vihar begrenset tillit til effektestimatet: den sanne ef-
fekten kan veere vesentlig ulik effektestimatet. Vi bruker
uttrykket muligens for a uttrykke var tillit til resultatet.

Sveertlav tillit @©OOCO Vi har sveert liten tillit til at effektestimatet ligger naer
den sanne effekten. Vi bruker uttrykket uklart/usikkert
for & uttrykke var tillit til resultatet.

Vi vurderte fem kriterier for 8 komme fram til grad av tillit til dokumentasjonen for ett
gitt utfall: risiko for systematiske skjevheter (risk of bias), grad av konsistens/over-
ensstemmelse mellom resultatene (consistency), sparsomme data/presisjon av data
(precision), direkthet (directness) og formidlingsskjevhet (publication bias).

Vi vurderte tilliten til resultatene for fglgende utfall: komplikasjoner, estimert blodtap,
mortalitet, operasjonstid, lengde pa sykehusopphold, konvertering, reinnleggelser,
smerte og langtidsoverlevelse.

To medarbeidere (CHH, HR og GS) vurderte tilliten til resultatene sammen. Vi lgste
uenigheter gjennom diskusjon eller ved a konferere med en tredje prosjektmedarbei-
der.

Flere beskrivelser av hvordan man bruker GRADE til & vurdere tilliten til resultatene
finnes i Guyatt og medarbeidere (33) og www.gradeworkinggroup.org.
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Organisering

Vi innhentet informasjon om organisering av robotassistert kirurgi fra Haukeland uni-
versitetssykehus, Universitetssykehuset Nord-Norge (UNN Tromsg) og Akershus uni-
versitetssykehus (Ahus). Informasjonen er innhentet fra kliniske fageksperter.

Involvering av Kkliniske fageksperter, brukerrepresentanter og andre in-
teressenter

Kliniske fageksperter

Kliniske fageksperter ble rekruttert fra de regionale helseforetakene i henhold til etab-
lerte rutiner for metodevurderinger for Nye metoder. For metodevurderingen av ro-
botassistert hysterektomi deltok fglgende fageksperter:

. Merethe Ravlo (overlege gynekologisk kreft, St. Olavs Hospital)

. Anne Marie Ellstréom Engh (overlege/professor gynekologi, AHUS)

. Anne Veddeng (overlege kvinneklinikken, Haukeland)

[ tillegg ble egne fageksperter rekruttert til metodevurderingene av robotassistert pro-
statektomi og rektumreseksjon. Vi hadde felles innledende mgter med fagekspertene
for alle de tre metodevurderingene i desember 2022.

Formelle oppstartsmgter med fagekspertene for metodevurderingen av hysterektomi,
ble gjennomfgrt i mars 2023. I oppstartsmgtene ble inklusjonskriteriene for denne me-
todevurderingen drgftet og bestemt. Videre har prosjektgruppen gjennomfgrt mgter
med fagekspertene for a presentere og diskutere resultater, og vi har hatt lgpende e-
postkontakt for & avklare spgrsmal underveis. Fagekspertene har fatt tilsendt bade pro-
sjektplan og rapportutkast, og har gitt innspill.

Brukerrepresentanter

Vi rekrutterte to brukerrepresentanter til metodevurderingen av robotassistert hyste-
rektomi:

. Beate Nilsen (styremedlem Gynkreftforeningen)

. Siri Berg (styreleder Gynkreftforeningen)

Vi gjennomfgrte egne oppstartmgter med brukerrepresentantene der inklusjonskriteri-
ene ble presentert og diskutert, og mgter for a presentere og diskutere resultater. Bru-
kerrepresentantene har fatt tilsendt bade prosjektplan og rapportutkast, og fatt mulig-
het til 4 gi innspill.

Andre interessenter

Vi har hatt kontakt med fglgende produsenter av robotkirurgisystemer underveis i ar-
beidet: Intuitive, Medtronic og CMR Surgical. Vi har hatt mgter der produsentene pre-
senterte sine robotkirurgisystemer og ga andre innspill. Vi har ogsa fatt tilsendt diverse

informasjonsmateriell og tips om forskningsartikler. Tidlig i prosjektet informerte vi
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ogsa Melanor (bransjeorganisasjon for medisinsk teknikk og laboratorier i Norge) om
prosjektet, slik at informasjon kunne videreformidles til aktuelle interessenter.

Vi har ogsa hatt mgter og e-postkontakt med Sykehusinnkjgp HF og radgivere som har
veert involvert i anskaffelser av robotkirurgisystemer for Helse Sgr-@st.
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Resultater

Resultater av litteratursgket og utvelgelse av studier

Databasesgkene ga 4828 treff for fjerning av dubletter (Figur 2). Etter fjerning av dub-
letter satt vi igjen med 2793 referanser. Av disse, ekskluderte vi 2681 referanser som
apenbart ikke oppfylte inklusjonskriteriene vare. Vi innhentet og vurderte 112 publika-
sjoner i fulltekst, hvorav vi ekskluderte 99. Eksklusjonséarsakene var feil populasjon for
46 studier, feil problemstilling for 12 studier, konferanseabstrakt for seks studier, feil
intervensjon for tre studier og feil utfall for én studie. For de ikke-randomiserte studi-
ene, ekskluderte vi i tillegg ni publikasjoner med feerre enn 100 deltakere i hver
gruppe, og 22 publikasjoner med kritisk hgy risiko for systematisk skjevhet. Studiene
som ble ekskludert etter fulltekstvurdering, er listet i Vedlegg 3 (sortert etter eksklu-
sjonsarsak).

Vi inkluderte tre randomiserte studier beskrevet i seks publikasjoner (35-40) og seks
ikke-randomiserte studier beskrevet i syv publikasjoner (41-47). Alle disse omhandler
endometriekreft. Ingen av studiene som omhandlet benigne indikasjoner innfridde de
definerte inklusjonskriteriene vare. Vi fant en del studier av interesse som omhandlet
benigne indikasjoner. Disse matte vi ekskludere fordi de ogsa inkluderte indikasjoner
vi skulle ekskludere, og kun rapporterte resultater for samlet populasjon. Disse studi-
ene er listet i Vedlegg 3 under «feil populasjon» Vi identifiserte en Cochrane oversikt av
Lawrie og kollegaer fra 2019 (28) som har inkludert randomiserte studier som sam-
menligner robotassistert hysterektomi med laparoskopisk og apen hysterektomi.
Denne oversikten inkluderer alle de randomiserte studiene om benigne indikasjoner vi
identifiserte i vart sgk. Vi har valgt a formidle resultatene om hysterektomi ved benigne
indikasjoner fra denne rapporten i en egen publikasjon (48). Ved a gjgre dette, anser vi
det som sannsynlig at vi dekker det eksisterende kunnskapsgrunnlaget for randomi-
serte studier om robotassistert hysterektomi ved benigne og maligne indikasjoner.

Vi har ogsa gjennomgatt 129 referanser for pagdende studier uten a finne relevante
treff.
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Figur 2: Flytdiagram over utvelgelse av studier

Beskrivelse av de inkluderte studiene

Randomiserte kontrollerte studier

Vi identifiserte tre randomiserte studier fordelt pa seks publikasjoner som sammenlig-
net robotassistert hysterektomi med andre operasjonsmetoder (35-40) (Tabell 1). Stu-
diene var utfgrt i Sverige (35-37;39;40) og Finland (38) i perioden 2010-2016. To stu-
dier sammenlignet robotassistert kirurgi med dpen kirurgi, og én sammenliknet robot-
assistert kirurgi med laparoskopi. I alle studiene var populasjonen kvinner med endo-
metriekreft. To av studiene omhandlet lavrisiko endometriekreft (35-38), og én om-
handlet hgyrisiko endometriekreft (39;40). Antall deltakere i studiene varierte fra 50
til 120 personer. Totalt antall deltakere var 170 i studiene som sammenlignet robot-
assistert kirurgi med apen kirurgi, og 99 i studien som sammenlignet robotassistert ki-
rurgi med laparoskopi. Gjennomsnittsalderen pa deltakerne varierte fra 66-70 ar.
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[ alle tre studiene fikk kvinner, i tillegg til hysterektomi, ogsa fjernet eggstokker og egg-
ledere. [ to av studiene gjennomgikk kvinnene ogsa lymfadenektomi, mens den siste
studien ikke rapporterte hvorvidt det ble utfgrt lymfadenektomi (Tabell 1).

Alle studiene rapporterte operasjonsrelaterte utfall, og to studier rapporterte helsere-
latert livskvalitet. Ingen av studiene rapporterte overlevelse eller andre onkologiske ut-
fall.

To av studiene hadde flere publikasjoner. Lundin og kollegaer hadde tre publikasjoner
fra samme studie (35-37), og Salehi og kollegaer hadde to publikasjoner fra samme stu-
die (39;40).

Nar det gjelder Kirurgens erfaring, rapporterte én av studiene at kirurgene hadde utfgrt
mer enn 100 operasjoner med robot fgr studiestart (38), én oppga bare at kirurgene

var erfarne (35-37), og én rapporterte ikke noe om kirurgenes erfaring (39;40).

Tabell 1: Beskrivelse av de inkluderte randomiserte studiene (n=3)

Studie Land Studie- Diagnose, Andel med Antall Utfall
(ref.) periode alder* LA (%)
Lundin Sverige 2012- Endometrie- Ikkerap- 25 robot Helserelatert livskva-
2020 2016 kreft (grad 1- portert 24 apen litet, operasjonstid,
(35-37) 2) lengde pa sykehus-
opphold, re-innleggel-
Robot: ser og ugnskede hen-
68 (38-83) ar, delser
apen
67 (45-85) ar
Maenpaa Finland 2010- Endometrie- 96 50 robot Operasjonstid, lengde
2016 (38) 2013 kreft (grad 1- 49 laparo-  pa sykehusopphold,
2) skopi blodtap, smerte og
komplikasjoner
Robot
67 (43-84) ar,
laparoskopi
70 (48-83) ar
Salehi Sverige 2013- Hgyrisiko en- 100 60 robot Helserelatert livskva-
2017 2016 dometrie-kreft 60 apen litet, operasjonstid,
(39;40) (grad 1-2) lengde pa sykehus-
opphold, re-innleggel-
Robot ser, blodtap og kom-
66 (39-75) ar, plikasjoner
laparoskopi 67
(52-75) ar

LA: lymfadenektomi *Alder oppgis som: medianalder (aldersspenn)

Ikke-randomiserte studier

Vi inkluderte ogsa seks ikke-randomiserte studier beskrevet i syv publikasjoner (Tabell
2). Fem av studiene var retrospektive registerstudier og én var en prospektiv, kontrol-
lert observasjonsstudie. Samtlige av studiene ble gjennomfgrt i USA i tidsrommet 2015-
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2022, og inkluderte pasienter med endometriekreft. Studiene sammenlignet robot-
assistert kirurgi med laparoskopi (n=2), apen kirurgi (n=1) eller bade laparoskopi og
apen kirurgi (n=3).

Pasientenes gjennomsnittsalder varierte fra 59 til 71 ar. Antall deltakere varierte fra
520 til 10 347 i studiene som sammenlignet robotassistert kirurgi med laparoskopi,
med totalt 44 340 deltakere. Antall deltakere i studiene som sammenlignet robotassis-
tert med apen Kirurgi, varierte fra 989 til 43 985, med totalt 82 846 deltakere.

En studie omhandlet hysterektomi med fjerning av eggstokker og eggledere (45). De
gvrige studiene spesifiserte ikke om fjerning av eggstokker og eggledere var del av
inngrepet. Alle studiene inkluderte hysterektomier med og uten lymfadenektomi. An-
delen pasienter som hadde fatt utfgrt lymfadenektomi varierte fra 31-72 %, som vist i
Tabell 2.

Alle studiene rapporterte resultater som var justert for flere viktige konfunderende
faktorer (som beskrevet i avsnittet «Risiko for systematiske skjevheter i de inkluderte
studiene»). Noen studier brukte multivariat regresjonsanalyse, mens andre brukte pro-
pensity-matching eller invers propensity-vekting for justering. Studiene rapporterte
samlet sett et bredt utvalg av operasjonsrelaterte utfall. Tre av studiene rapporterte
langtidsoverlevelse, hvorav én ogsa rapporterte sykdomsfri overlevelse.

Nar det gjelder kirurgens erfaring, rapporterte én studie at kirurgene hadde utfgrt
minst 20 operasjoner med robot fgr oppstart av studien (41). De gvrige studiene rap-
porterte ikke kirurgenes erfaring.

Flere av registerstudiene rapporterte data fra samme register innen samme tidspe-
riode. For 4 unnga at samme pasienter ble brukt flere ganger i samme effektestimat, har
vi valgt d hente ut resultater fra kun én studie der utfallene overlapper. Chan 2015 (44)
og Zakhari 2015 (46;47) hentet begge data fra Nationwide Inpatient Sample (NIS) med
overlappende tidsperiode og utfall. I studien til Chan var populasjonen kun personer
med sykelig overvekt, og vi valgte derfor a rapportere fra Zakhari der utfallsmélene
overlapper. Cardenas-Goicoechea 2022 (43) og Safdieh 2017 (45) rapporterte fra U.S.
National Cancer Data Base (NCDB) med overlappende tidsperiode. Cardenas-Goi-
coechea hadde lenger oppfglgingsperiode og nyere data, og vi rapporterer derfor fra
denne studien der utfallsmalene overlapper.
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Tabell 2: Beskrivelse av de inkluderte ikke-randomiserte studiene (n = 6)

Studie, Studie-de- Studie- Diagnose, gj. Andel med Antall Utfall
land sign periode snitts alder LA (%)
Argenta Prospektiv 2006-  Endometrie- 67.7 (1,6 % 566 robot Sykdomsfri- og total
2022, ikke-ran- 2016 kreft (grad 1) var vakto- 461 laparo- overlevelse
USA (41) domisert postlymfe-  skopi
singelsen- 62 ar knute tek-
ter studie nikk)
Beck Register- 2008-  Endometrie- 52 1687 robot Lengde pa sykehus-
2018, studie, the 2013 kreft 400 laparo- opphold, re-innleggel-
USA (42) Compre- skopi ser og komplikasjoner
hensive 62 ar 1625 apen
Hospital
Abstract
Reporting
System
(CHARS)
Cardenas- Register- 2010- Endometrie- 72 22461RobotTotal overlevelse, 30-
Goi- studie, U.S. 2015 kreft, 71 ar 7898 og 90-dager mortalitet
coechea National Laparoskopi
2022, Cancer 12099 dpen
USA (43) Data Base
(NCDB)
Chan Register- 2011 Endometrie- 31 422 robot Lengde pa sykehus-
2015, studie, Na- kreft (+syke- 98 laparo- opphold, komplikasjo-
USA (44) tionwide lig overvekt skopi ner
Inpatient 567 apen
Sample median 59 ar
(NIS) (22-89)*
Safdieh  Register- 2010- Endometrie- 69 23872 robotTotal overlevelse, 30
2017, studie, 2012 kreft uten 20113 apen og 90-dager mortalitet
USA (45) NCDB metastaser lengde pa sykehus-
opphold, re-innleggel-
61 ar (IQR, ser og positiv margin
55-68)**
Zakhari Register- 2008-  Endometrie- 70 6313 robot Lengde pa sykehus-
2015 studie, 2012 kreft 4034 opphold (> 3 dager),
USA (NIS) laparoskopi overfgring til apen ki-
(46;47) 90 % var over rurgi og komplikasjo-

50 ar

ner

LA: lymfadenektomi *Alder oppgis som: medianalder (aldersspenn) ** oppgis som median og interquartile range (IQR)

Risiko for systematiske skjevheter i de inkluderte studiene

Randomiserte kontrollerte studier

Den metodiske kvaliteten i de randomiserte studiene ble vurdert med RoB-2 sjekklis-

ten (30). Vurderingene ble gjort pa utfallsniva, og var de samme for flere relevante ut-

fall. De randomiserte studiene som sammenlignet robotassistert kirurgi med apen ki-

rurgi, ble vurdert a ha lav risiko for skjevhet for alle utfallene, unntatt for utfallet uhel-

dige hendelser fra Lundin 2020. Dette utfallet ble vurdert 4 ha moderat risiko, da stu-

dien manglet informasjon om hvordan utfallet var definert og malt. Maenpaa 2016, ble
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vurdert & ha moderat risiko for skjevhet for samtlige utfall grunnet uklarheter i hvor-
dan randomiseringsprosessen ble gjennomfgrt, samt manglende informasjon om hvor-
dan intra- og postoperative komplikasjoner ble definert og malt (Tabell 3).

Lundin 2020 og Salehi 2017 oppga finansieringskilde. Ingen av disse inkluderte produ-
senter av robotkirurgisystemer. Maenpaa 2016 oppga ikke finansieringskilde.

Tabell 3: Beskrivelse av risiko for systematiske skjevheter i de randomiserte studiene

(n=3)

Domene 1-5: Risiko for skjevhet pga: Samlet ri-
: o - siko for
Rando- | Awvik Mang- Maling Selektiv skjevhet
mise- fra lende av utfall rappor-
rings- planlagt | data tering
proses- | inter-
sen ven-
sjon
Studie Utfall vurdert
Lundin 2020 Helserelatert livskvalitet
Lundin 2020 Operasjonstid, blodtap, ugnskede hen-
delser lengde pa sykehusopphold, re-
innleggelser
Lundin 2020 Uheldige hendelser
Maenpaa 2016 | Operasjonstid, blodtap, lengde pa syke-
husopphold, konvertering til apen kirurgi
0g smerte
Maenpaa 2016 | Intra- og postoperative komplikasjoner
Salehi 2017 Operasjonstid, komplikasjoner, blodtap,
lengde pa sykehusopphold, reinnleggel-
ser
Salehi 2017 Helserelatert livskvalitet
Forklaring pa Lav risiko
fargeskala Moderat risiko

- Hay risiko

Ikke-randomiserte studier

Den metodiske kvaliteten i de ikke-randomiserte studiene ble vurdert med ROBINS-I
sjekklisten (31). Vurderingene ble gjort pa utfallsniva, og var de samme for flere rele-
vante utfall.

Seks viktige konfunderende faktorer ble identifisert i samarbeid med de kliniske fag-
ekspertene. De seks faktorene var: (1) alder, (2) BMI, (3) komorbiditet, (4) sykdomssta-
die (5), uterusstgrrelse og (6) tidligere bukoperasjoner. Samtlige av de inkluderte, ikke-
randomiserte studiene, manglet justering for flere av disse faktorene. For domenet
«Konfundering», ble studiene derfor vurdert til a ha hgy risiko for systematisk skjevhet
for samtlige utfall (Tabell 4). Tjueto studier justerte for mindre enn halvparten av de
seks faktorene, og ble vurdert & ha kritisk hgy risiko for skjevhet. Disse studiene ble
ekskludert og listes i Vedlegg 3.
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Tre studier oppga ikke om pasientene fikk annen behandling, som straleterapi eller kje-
moterapi i oppfglgingsperioden etter operasjon, og vi manglet derfor informasjon for a
vurdere domene 4 «Awvik fra planlagt intervensjon». En studie ble vurdert 4 ha moderat
risiko for skjevhet i domenet «mdling av utfall», da studiegruppene hadde ulik observa-
sjonstid. Samtlige av studiene ble vurdert a ha moderat risiko for systematisk skjevhet i
domenet «selektiv rapportering», da ingen av studiene oppga at de hadde prosjektplan,
noe som gker risikoen for selektiv rapportering. Samlet risiko for skjevhet ble vurdert
som hgy for samtlige utfall (Tabell 4).

Beck 2018 og Zakhari 2015 oppga finansieringskilde. Ingen av disse inkluderte produ-
senter av robotkirurgisystemer. De gvrige studiene rapporterte ikke finansieringskilde.

Tabell 4: Beskrivelse av risiko for systematiske skjevheter i de ikke-randomiserte studiene

(n=6)

Domene 1-7: Risiko for skjevhet pga: Samlet
_ _ — _ risiko for
Kon- Selek- [ Klassi- | Avvik Mang- | Maling | Selektiv skjevhet
funde- | sjon fise- fra lende av ut- rappor-
ring avdel- | ringav | planlagt | data fall tering
takere | inter- inter-
ven- ven-
Studie Utfall vurdert sion-—| sion-
Argenta 2022 Total overlevelse
Beck 2018 Lengde pa syke-
hus opphold, re-
innleggelser og
komplikasjoner
Cardenas-Goi- Total overlevelse
coechea
2022
Chan 2015 lengde pa sykehus
opphold og kompli-
kasjoner
Safdieh 2017 Onkologiske utfall,
lengde pa sykehus
opphold, reinnleg-
gelser, and total
overlevelse
Zakhari 2015 Lengde pa syke-
hus opphold, kom-
plikasjoner og kon-
verteringer

Studier med kritisk risiko for skjevhet ble ekskludert og er ikke vist i tabellen (men listes i Vedlegg 3).

Forklaring pa Lav risiko
fargeskala Moderat risiko
| Hoy risiko

| Manglende informasjon

Kritisk risiko
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Effekter av tiltak

Robotassistert kirurgi versus laparoskopi ved endometriekreft

Komplikasjoner

Den randomiserte studien Maenpaa 2016, undersgkte intra- og postoperative kompli-
kasjoner. Effektestimatene antydet mindre risiko for intraoperative komplikasjoner
(RR0,11;95% KI 0,01 til 1,97), og st@rre risiko for postoperative komplikasjoner (RR
1,76; 95% KI 0,91 til 3,43) ved robotassistert kirurgi sammenlignet med laparoskopi.
Konfidensintervallene tilsier imidlertid at effekten kan veere stgrre, mindre eller lik i de
to gruppene for begge utfall (Figur 3). Forfatterne av studien har ikke spesifisert hvor-
dan de har definert eller malt disse utfallene. Vi har sveert lav tillit til begge effektesti-
matene (Vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Ewvents Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI

3.6.1 Intraoperative komplikasjoner

Maenpaa 2016 0 50 4 49 100.0% 0.11[0.01,1.97] +_
Subtotal (95% CI) 50 49 100.0% 0.11 [0.01, 1.97] *._
Total events: 0 4

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.50 (P=0.13)

3.6.2 Postoperative komplikasjoner

Maenpaa 2016 18 50 10 49 100.0% 1.76 [0.91, 3.43] .._
Subtotal (95% Cl) 50 49 100.0% 1.76 [0.91, 3.43] ’
Total events: 18 10

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.67 (P =0.09)

Test for subgroup differences: Chi# = 3.37, df = 1 (P = 0.07), I¥ = 70.4% 0b1 o7 1 o 00
| favsr av robot | faver av lap
Figur 3: Intra- og postoperative komplikasjoner for robotassistert kirurgi versus laparo-
skopi

Tre ikke-randomiserte studier undersgkte intra- og postoperative komplikasjoner sam-
let (Beck 2018, Chan 2015 og Zakhari 2015). De benyttet ICD-9 koder for a identifisere
komplikasjoner. Chan 2015 og Zakhari 2015 hadde overlappende utvalg, og vi rappor-
terer resultater fra Zakhari da Chan kun rapporterer fra pasienter med sykelig over-
vekt. Det var liten eller ingen forskjell mellom gruppene (RR 1,08; 95% KI 0,84 til 1,38)
(Figur 4). Vi har sveert lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Ewvents Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Beck 2018 294 1687 55 400 37.3% 1.27 [0.97 , 1.65]
Zakhari 2015 1298 6313 847 4034 627% 0.98[0.91, 1.06]
Total (95% CI) 8000 4434 100.0% 1.08 [0.84 , 1.38]
Total events: 1592 902
Heterogeneity: Tau® = 0.02; Chi*= 3.33, df =1 (P = 0.07); I*=70% 05 07 1 15 2
Test for overall effect: Z = 0.60 (P = 0.55) | faver robot | faver lap

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 4: Intra- og postoperative komplikasjoner samlet for robotassistert kirurgi versus

laparoskopi
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Blodtap

En randomisert studie, Maenpaa 2016, undersgkte estimert blodtap (i milliliter) ved
robotassistert kirurgi sammenlignet med laparoskopi (38). Det var liten eller ingen for-
skjell mellom gruppene (MD-4,00; 95 % KI -24,84 til 16,84) (Figur 5). Vi har lav tillit til
effektestimatet (Vedlegg 4). Ingen av de ikke-randomiserte studiene rapporterte blod-

tap.
Robot Lap Mean difference Mean difference
Study or Subgroup  Mean sD Total Mean sD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% CI
Maenpaa 2016 71 4301 50 75 57.28 49 100.0% -4.00[-24.84, 16.84]
Total (95% Cl) 50 45 100.0% -4.00[-24.84,16.84]
Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=0.38 (P =0.71) 100 50 0 50 100
Test for subgroup differences: Not applicable Mindre for robot Mindre for lap

Figur 5: Estimert blodtap i milliliter for robotassistert kirurgi versus laparoskopi

30-dagers mortalitet

Ingen randomiserte studier rapporterte mortalitet. En ikke-randomisert studie (Carde-
nas-Coicoechea 2022) sa pa 30-dagers mortalitet etter operasjon blant personer over
65 ar. Robotassistert kirurgi var assosiert med lavere mortalitet enn laparoskopi (RR
0,72; 95% KI 0,52 til 0,99) (Figur 6). Vi har lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Cardenas-Goicoechea 2022 12 22461 55 7898 100.0% 0.72[0.52,0.99] .._
Total (95% CI) 22481 7898 100.0% 0.72[0.52, 0.99] ’
Total events: 12 55
Heterogeneity: Not applicable 01 02 05 1 2 5 10
Test for overall effect: Z=2.03 (P = 0.04) Lavere for robot Lavere for lap

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 6: 30-dagers mortalitet etter operasjon for robotassistert kirurgi versus laparo-
skopi

Operasjonstid

En randomisert studie (Maenpaa 2016) undersgkte operasjonstid (i timer) for robot-
assistert kirurgi versus laparoskopi. Robotassistert kirurgi var assosiert med kortere
operasjonstid enn laparoskopi (MD -0,61 timer; 95 % KI -0,81 til -0,41 timer) (Figur 7).
Vi har lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Mean difference Mean difference
Study or Subgroup Mean [timer] SD [timer] Total Mean [timer] SD[timer] Total Weight IV, Fixed, 95% CI [timer] IV, Fixed, 95% CI [timer]
Maenpaa 2016 2203 0.476 50 2813 0.533 49 100.0% -0.61[-0.81,-041] _._
Total (85% CI) 50 49 100.0% -0.61[-0.81, -0.41] ’
Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z =6.00 (P < 0.00001) 4 a5 0 05 1
Test for subgroup differences: Not applicable Lavere for robot Lavere for lap

Figur 7: Operasjonstid (i timer) for robotassistert kirurgi versus laparoskopi
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Lengde pa sykehusopphold
En randomisert studie og to ikke-randomiserte studier undersgkte lengde pa sykehus-
opphold for robotassistert kirurgi versus laparoskopi.

Den randomiserte studien (Lundin 2020) fant liten eller ingen forskjell mellom grup-
pene i lengde pa sykehusopphold. Median var én dag for robotassistert kirurgi og to da-
ger for laparoskopi, og interkvartil bredde var 1-2 dager for begge grupper og forskjel-
len i median var ikke statistisk signifikant (P=0,22).

En ikke-randomisert studie undersgkte lengde pa sykehusopphold (dager), og én un-
dersgkte andel pasienter med tre eller flere liggedager for robotassistert kirurgi versus

laparoskopi.

Beck 2018, fant at robotassistert kirurgi var assosiert med fzerre liggedager sammenlig-
net med laparoskopi (MD -0,30 dager; 95% KI -0,50 til -0,10 dager) (Figur 8). Vi har lav
tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Mean difference Mean difference
Study or Subgroup Mean difference SE Total Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
Beck 2018 -0.3 0.102043 1687 400 100.0% -0.30[-0.50, -0.10] .
Total (95% CI) 1687 400 100.0% -0.30[-0.50, -0.10] ‘
Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z = 2.94 (P = 0.003) 2 1 0 1 2
Test for subgroup differences: Not applicable Kortere for robot Kortere for lap

Figur 8: Lengde pad sykehusopphold (i dager) robotassistert kirurgi versus laparoskopi

Zakhari 2015 fant at robotassistert kirurgi var assosiert med en mindre andel pasienter
som 14 tre eller flere dager pa sykehus sammenlignet med laparoskopi (RR 0,80 95% KI
0,73 til 0,87) (Figur 9). Vi har lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Zakhari 2015 884 6313 710 4034 100.0% 0.80[0.73,0.87] ...
Total (95% CI) 6313 4034 100.0% 0.80 [0.73, 0.87] ‘
Total events: 884 710
Heterogeneity: Mot applicable 05 07 1 15 2
Test for overall effect: Z = 4.95 (P < 0.00001) Mindre andel for robot Mindre andel for lap

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 9: Andel pasienter som ld > tre dager pd sykehus for robotassistert kirurgi versus
laparoskopi

Konvertering til dpen kirurgi

En randomisert (Maenpaa 2016) og én ikke-randomisert studie (Zakhari 2015), sam-
menlignet andelen pasienter som matte konverteres til apen kirurgi fra robotassistert
kirurgi versus laparoskopi.
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Effektestimatet fra den randomiserte studien indikerer mindre risiko for konvertering
til apen kirurgi ved robotassistert kirurgi, men konfidensintervallet tilsier at effekten
kan veaere stgrre, mindre eller lik i de to gruppene (RR 0,09: 95 % K1 0,01 til 1,57) (Figur
10). Vi har sveert lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI
Maenpaa 2016 0 50 5 49 100.0% 0.09[0.01, 1.57] _.__
Total (95% CI) 50 49 100.0% 0.09 [0.01,1.57] ’-
Total events: 0 5
Heterogeneity: Not applicable 0.005 01 1 10 200
Test for overall effect: Z = 1.65 (P = 0.10) Faerre med robot Faerre med lap

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 10: Konvertering til dpen kirurgi for robotassistert kirurgi versus laparoskopi

Den ikke-randomiserte studien fant liten eller ingen forskjell i risiko for konvertering
til apen kirurgi mellom gruppene (RR 1,08; 95% KI 0,85 til 1,37) (Figur 11). Vi har
sveert lav tillit til effektestimatet (vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Zakhar 2015 172 6313 102 4034 100.0% 1.08 [0.85,1.37]
Total (95% CI) 6313 4034 100.0% 1.08 [0.85, 1.37]
Total events: 172 102
Heterogeneity: Not applicable 05 07 1 15 2
Test for overall effect: Z=0.61 (P = 0.54) Faerre med robot Faerre med lap

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 11: Konvertering til dpen kirurgi for robotassistert kirurgi versus laparoskopi

Reinnleggelser

Ingen randomiserte studier rapporterte reinnleggelser for robot versus laparoskopi. En
ikke-randomisert studie (Beck 2018) undersgkte reinnleggelser de fgrste 90 dagene et-
ter operasjon. Effektestimatet indikerer mindre risiko for reinnleggelser ved robotki-
rurgi (RR 0,78; 95 % KI 0,55 til 1,10). Konfidensintervallet tilsier imidlertid at effekten
kan veaere stgrre, mindre eller lik i de to gruppene (Figur 12). Vi har sveert lav tillit til ef-
fektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Lap Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Beck 2018 121 1687 37 400 100.0% 0.78 [0.55,1.10] _.__
Total (95% CI) 1687 400 100.0%  0.78 [0.55,1.10] ..*..
Total events: 121 37
Heterogeneity: Not applicable 05 07 1 15 2
Test for overall effect: Z=1.42 (P = 0.16) Fazrre med robot Faerre med lap

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 12: Reinnleggelser etter 90 dager for robotassistert kirurgi versus laparoskopi
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Postoperativ smerte

En randomisert studie (Maenpaa 2016) undersgkte postoperativ smerte etter én og to
dager for robotassistert kirurgi sammenlignet med laparoskopi. Smerte ble malt med
Visual analog scale (VAS) pa en skala fra 0-10, der hgyere verdi indikerer mer smerte
(38). Det var liten eller ingen forskjell mellom gruppene. Gjennomsnittsforskjellen etter
én og to dager var henholdsvis 0,25 (95% KI -0,54 til 1,04) og 0,00 (95% KI -1,32 til
1,32) (Figur 13). Vi har sveert lav tillit til effektestimatene (Vedlegg 4).

Robot Lap Mean difference Mean difference
Study or Subgroup  Mean sD Total Mean sSD Total Weight IV, Fixed, 95% ClI IV, Fixed, 95% CI

7.6.1 Postoperativ smerte etter 1 dag

Maenpaa 2016 3.25 175 42 3 1.75 35 100.0% 0.25[-0.54,1.04]
Subtotal (95% CI) 42 35 100.0% 0.25[-0.54, 1.04]
Heterogeneity: Not applicable

_.._
gl
Test for overall effect: Z = 0.62 (P = 0.53)
7.6.2 Postoperativ smerte etter 2 dager
Maenpaa 2016 25 175 13 25 1.76 14 100.0% 0.00[-1.32,1.32]
Subtotal (95% CI) 13 14 100.0% 0.00 [-1.32, 1.32] t
Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z = 0.00 (P = 1.00)

Test for subgroup differences: Chi = 0.10, df = 1 (P = 0.75), I* = 0% S 5 ! 3
Mindre for robot Iindre for lap
Figur 13: Postoperativ smerte etter én og to dager for robotassistert kirurgi versus
laparoskopi

Helserelatert livskvalitet

Ingen av de inkluderte studiene rapporterte helserelatert livskvalitet for robotassistert
kirurgi versus laparoskopi.

Langtidsoverlevelse

Ingen randomiserte studier rapporterte overlevelse. En ikke-randomisert studie (Ar-
genta 2022) sa pa sykdomsfri og total overlevelse for robotkirurgi versus laparoskopi. I
studien var det ulik oppfglgingstidstid for de to gruppene. Gjennomsnittlig oppfglgings-
tid var 8,7 ar for laparoskopi og 6,3 ar for robot. Studien fant at laparoskopi var assosi-
ert med lengre sykdomsfri- (HR 1,41; 95% CI 1,12 til 1,77) og total overlevelse (HR
1,39; 95% CI 1,06 til 1,83) (Figur 14). Vi har imidlertid sveert lav tillit til begge effektes-
timatene (Vedlegg 4).
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Robot  Lap Hazard ratio Hazard ratio
Study or Subgroup log[HR] SE  Total  Total Weight IV, Fixed, 95% CI IV, Fixed, 95% CI

5.3.1 Sykdomsfri overlevelse

Argenta 2022 0.34359 0.11675 566 451 100.0% 1.41[1.12,1.77] — B
Subtotal (95% CI) 566 481 100.0% 1.41[1.12,1.77] -
Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 2.94 (P = 0.003)

5.3.2 Total overlevelse
Argenta 2022 0.329304 0.1393 566 461 100.0% 1.39[1.06,1.83] +
Subtotal (95% CI) 566 481 100.0% 1.39[1.06, 1.83] *—
Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z=2.36 (F = 0.02)

Test for subgroup differences: Chi =001, df = 1 (P = 0.94), = 0% 05 o7 ] PR
Lengre for robot Lengre for lap

Figur 14: Total- og sykdomsfri overlevelse for robotassistert kirurgi versus laparoskopi

Oppsummering av effekter for robotassistert kirurgi versus laparoskopi

Tabell 5 viser en oppsummering av effektestimatene fra de inkluderte studiene for ro-
botassistert kirurgi versus laparoskopi, samt var tillit til estimatene. Der vi har effektes-
timat fra bade randomiserte og ikke-randomiserte studier, presenterer vi det effektes-
timatet vi har hgyest tillit til. Vare vurderinger av tillit beskrives mer detaljert i GRADE-
profiltabeller i Vedlegg 4.

Tabell 5: Oppsummering av effekter for robotassistert kirurgi versus laparoskopi, samt
vdr tillit til resultatene

Forventede absolutte effekter

(95% Ki)
Relativ Tillit il effektesti-
Laparo- Robotassistert effekt Antall deltakere matet
skopi teknikk (95% Kl) (studier) (GRADE) Kommentar
. 73 feerre per 1000  RR 0,11 To ikke-RCT
Intraoperalt ve 82per1000 (fra81faerretil79 (0,01 til 99 ®O00 rapp. komplika-
komplikasjoner (1RCT) Sveert lavabed ‘
flere) 1,97) sjoner og anty-
det ikke for-
skjell i intra- og
postoperative
Postoperative 155 flere per 1 000 RR 1,76 9 000 komplikasjoner
komplikasjoner 0-6 204 per 1000  (fra 18 feerre til 496 (0,91 til (1RCT) Svaert lavabed (samlet). Vi har
mnd, flere) 3,43) sveert lav tillit
til effektestima-
tet
MD 4 ml lavere
Blodtap 75ml (2484 lavere til 16,84 : ' E{%T) 98\89
hayere)
30dagers mortal .o 2fame per 1000 '(‘(;‘502{5 30359 o000
tet P (fra 3 feerre til 0 feerre) 0’99) (1 ikke-RCT) Laveh
MD 0,61 timer lavere
Operasjonstid 281timer (0,81 lavere ti 0,41 la- : ' g%T) EBE';%O
vere)
Lengde pa syke- ) I\(II(:) 50|’:Vg?3§|r (IJa1v T;_e ) 2087 o000
husopphold ’ ’ (1 ikke-RCT) Lavef

vere)
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Forventede absolutte effekter

(95% KI)
Relativ Tillit til effektesti-
Laparo- Robotassistert effekt Antall deltakere matet
skopi teknikk (95% KI) (studier) (GRADE) Kommentar

En ikke-RCT
rapp. konverte-
ringer og anty-
det liten eller

93 feerre per 1 000 RR 0,09

Konvertering i 102 per . . 99 a000 ingen forskjell
spen kirurgi 1000 (M 1°1ﬂfr‘:r)re e (01'0517)“1 (1RCT) Svartlavee  mellom grup-
! pene. Vi har
sveert lav tillit
til effektestima-
tet
Reinnleggelser (0- 93 per 1000 20 fzerre per 1 000 ?(5 505’{“8 2087 o000
90d) P (fra 42 feerre til 9 flere) 1’ 10) (1 ikke-RCT) Sveert lavee
Heller ikke ef-
Postoperativ 30 (OMsa ?é\z,grg?ﬁrg 4 ) 77 OO0  fektestimatet
smerte etter 1 dag ' ! hayere) ' (1RCT) Svaert lavebe etter to dager
viste effekt
. HR1,41
Sykdomsfri overle- . s 1027 o000
velse* e aaf (11'1727)“1 (1 ike-RCT) Svart laveli
HR 1,39
Total overlevelse . e 1027 100]0)
(5 &) e (11'%63)“1 (1 ike-RCT) Svart laveli

Kl: konfidensintervall; MD: giennomsnittsforskjell; n: antall deltakere; RCT: randomisert studie * laparoskopi 8.7 &r og robot 6.3 ars gjen-

nomsnittlig observasjonstid. Vi har nedgradert tilliten til effektestimatene for: a. Det er uklart hvordan randomiseringsprosessen er utfert, b.
En studie med fa deltakere, c. Bredt KI som krysser linja for 0 effekt, d. Uklarheter vedr. maling av utfall, e. Mangler justering for flere vik-
tige konfunderende faktorer, f. Mangler informasjon om mulige kointervensjoner, g. Hay heterogenitet, h. Mulig selektiv rapportering, i. Ulik
observasjonstid i de ulike gruppene, j. Bredt K.

Robotassistert versus apen hysterektomi ved endometriekreft

Komplikasjoner

To randomiserte studier sammenlignet komplikasjoner for robotassistert versus apen
hysterektomi. Salehi 2017, undersgkte intra- og postoperative komplikasjoner i hen-
hold til Clavien-Dindo klassifikasjonen. Resultatene indikerer lavere risiko for intra- og
postoperative komplikasjoner etter 30 dager ved robotassistert kirurgi (RR 0,25; 95%
KI 0,03 til 2,16 og RR 0,69; 95% KI 0,36 til 1,32). Konfidensintervallene tilsier imidler-
tid at effekten kan veere stgrre, mindre eller lik i de to gruppene (Figur 15). Vi har hen-
holdsvis sveert lav og lav tillit til effektestimatene (Vedlegg 4).

Lundin 2020, undersgkte uheldige hendelser under- og etter sykehusoppholdet (de
farste 6 uker etter operasjon). Forfatterne har ikke definert hva uheldige hendelser in-
nebzerer. Resultatene indikerer mindre risiko for uheldige hendelser under sykehus-
oppholdet (RR 0,38; 95 % KI 0,08 til 1,79), og etter utskrivelse (RR 0,58; 95 % KI 0,25
til 1,34) ved robotassistert kirurgi. Konfidensintervallene tilsier imidlertid at effekten
kan vaere stgrre, mindre eller lik i de to gruppene (Figur 15). Vi har sveert lav tillit til
begge effektestimatene (Vedlegg 4).
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Robot Apen Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Ewvents Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI

2.7.1 Intraoperative komplikasjoner

Salehi 2017 1 48 4 48 100.0% 0.25[0.03, 2.16] _.__
Subtotal (95% CI) 48 48 100.0% 0.25[0.03, 2.16] -.-—
Total events: 1 4

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.26 (P=0.21)

2.7.2 Postoperative komplikasjoner

Salehi 2017 11 48 16 48 100.0% 0.69 [0.36, 1.32]
Subtotal (95% CI) 48 48 100.0% 0.69 [0.36, 1.32]
Total events: 11 16

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z=1.12 (P =0.26)

2.7.3 Uheldige hendelser under sykehusoppholdet

Lundin 2020 2 25 5 24 100.0% 0.38 [0.08,1.79] _.__

Subtotal (95% ClI) 25 24 100.0%  0.38[0.08,1.79] el

Total events: 2 5

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z=1.22 (P =0.22)

2.7.4 Uheldige hendelser etter utskrivelse

Lundin 2020 6 25 10 24 100.0% 0.58 [0.25,1.34] _.._

Subtotal (95% CI) 25 24 100.0%  0.58 [0.25, 1.34] <

Total events: 6 10

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z = 1.28 (P = 0.20)

Test for subgroup differences: Chi = 1.12, df = 3 (P = 0.77), I = 0% 0b1 o7 1 o 00
Faerre for robot Fazrre for apen

Figur 15: Intra- og postoperative komplikasjoner og uheldige hendelser under- og etter
sykehusoppholdet for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

To ikke-randomiserte studier sammenlignet andel komplikasjoner (intraoperative og
postoperative) for robotassistert versus dpen kirurgi. Beck 2018 brukte en kombina-
sjon av ICD-9 koder og prosedyrekoder, og Chan 2015 brukte ICD-9 koder for a identifi-
sere komplikasjoner. Robotassistert kirurgi var assosiert med mindre risiko for kompli-
kasjoner (RR 0,46; 95% KI 0,32 til 0,64) (Figur 16). Vi har sveert lav tillit til effektesti-
matet (Vedlegg 4).

Robot Apen Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Beck 2018 294 1687 541 1625 61.1% 0.52 [0.46 , 0.59] »
Chan 2015 35 422 128 567 38.9% 0.37 [0.26 , 0.52] — .
Total (95% Cl) 2109 2192 100.0% 0.46 [0.32, 0.64] -
Total events: 329 669
Heterogeneity: Tau® = 0.05; Chi®= 3.49, df =1 (P = 0.06); P =T71% 0.2 05 1 2 5
Test for overall effect: Z = 4.53 (P < 0.00001) Faerre for robot Faerre for apen

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 16: Intra- og postoperative komplikasjoner samlet for robotassistert kirurgi versus
dpen kirurgi

Blodtap
To randomiserte studier sammenlignet estimert blodtap i milliliter (ml) for robotassis-
tert versus apen kirurgi. Effektestimatet indikerer mindre blodtap ved robotassistert
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kirurgi (MD -114,27 ml; 95 % KI -297,97 til 69,44 ml), men konfidensintervallet tilsier
at effekten kan veere stgrre, mindre eller lik i de to gruppene (Figur 17). Vi har sveert
lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Apen Mean difference Mean difference
Study or Subgroup Mean [ml.] SD[ml.] Total Mean[ml] SD[ml] Total Weight IV, Random, 95% CI[ml.] IV, Random, 95% CI [ml.]
Lundin 2020 67.5 325 25 90 60 24 51.1% -22.50 [-49.68 , 4.68]
Salehi 2017 115 70 48 325 200 48  48.9% -210.00 [-269.94 , -150.06] =
Total (95% Cl) 73 72 100.0% -114.27 [-297.97 , 69.44]
Heterogeneity: Tau? = 17014.29; Chi? = 31.18, df = 1 (P < 0.00001); I = 97%
Test for overall effect: Z = 1.22 (P = 0.22) 200 100 0 100 200
Test for subgroup differences: Not applicable Mindre for robot Mindre for apen

Figur 17: Blodtap (ml) for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

30- og 90 dagers mortalitet

To ikke-randomiserte studier (Cardenas-Goicoechea 2022 og Safdieh 2017), sa pa 30-
og 90-dagers mortalitet for robotassistert versus apen kirurgi blant personer som var
65 ar eller eldre. Disse studiene hadde overlappende populasjoner og vi brukte data fra
studien med lengst oppfglgingstidstid (den nyeste studien). Gruppen som fikk robot-
assistert kirurgi, hadde lavere dgdelighet 30 og 90 dager etter operasjon (RR 0,42; 95%
KI 0,33 til 0,53 og RR 0,52; 95% KI 0,44 til 0,62) (Figur 18). Vi har lav tillit til effektesti-
matene (Vedlegg 4).

Robot Apen Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
11.1.1 Mortalitet 30 dager
Cardenas-Goicoechea 2022 12 22461 145 12099 100.0% 0.42[0.33, 0.53] .
Subtotal (95% CI) 22461 12099 100.0% 0.42[0.33, 0.53] ‘
Total events: 12 145

Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z = 7.00 (P < 0.00001)

11.1.2 Mortalitet 20 dager

Cardenas-Goicoechea 2022 270 22461 278 12099 100.0% 0.52 [0.44 , 0.62] .

Subtotal (95% CI) 22461 12099 100.0% 0.52 [0.44, 0.62] .

Total events: 270 278

Heterogeneity: Not applicable

Test for overall effect: Z=7.65 (P < 0.00001)

Test for subgroup differences: Chi=2.29, df =1 (P =0.13), I* = 56.4% 01 02 05 1 2 5 10
Lavere for robot Lavere for apen

Figur 18: 30- og 90-dagers mortalitet for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

Operasjonstid

To randomiserte studier undersgkte operasjonstid i minutter for robotassistert versus
apen kirurgi (Lundin 2020 og Salehi 2017). Effektestimatet indikerte at robotassistert
kirurgi ga lengre operasjonstid, men konfidensintervallet tilsier at operasjonstiden kan
vere lik i de to gruppene (MD 27,18 minutter; 95 % KI -0,44 til 54,81 minutter) (Figur
19). Vi har sveert lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

44



Robot Apen Mean difference Mean difference

Study or Subgroup  Mean sD Total Mean sb Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI

Lundin 2020 7825 19.25 25 6425 1575 24 53.3% 14.00[4.17,23.83] -

Salehi 2017 238 38.5 48 19575  47.75 48  46.7% 42.25[24.90, 59.60] -

Total (95% Cl) 73 72 100.0% 27.18 [-0.44, 54.81] -
Heterogeneity: Tau? = 347.26; Chiz=7.71, df = 1 (P = 0.005); I = 87%

Test for overall effect: Z = 1.93 (P = 0.05) 400 20 o 50 100
Test for subgroup differences: Not applicable Kortere for robot Kortere for apen

Figur 19: Operasjonstid i minutter for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

Lengde pa sykehusopphold

To randomiserte studier undersgkte lengde pa sykehusopphold for robotassistert ver-
sus apen kirurgi (Lundin 2020 og Salehi 2017). Effektestimatet indikerer faerre dager
pa sykehus ved robotassistert kirurgi (MD -1,81 dager; 95% KI -4,62 til 1,00 dager),
men konfidensintervallet tilsier at effekten kan veere stgrre, mindre eller lik i de to
gruppene (Figur 19). Vi har sveert lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Apen Mean difference Mean difference
Study or Subgroup Mean [dager] SD [dager] Total Mean [dager] SD [dager] Total Weight IV, Random, 95% CI [dager] IV, Random, 95% CI [dager]
Lundin 2020 2.04 0.32 25 242 0.71 24  50.1% -0.38 [-0.69 , -0.07] o
Salehi 2017 25 0.9 48 5.75 1.12 48  49.9% -3.25[-3.66 ,-2.84] =
Total (95% CI) 73 72 100.0% -1.81[-4.62, 1.00]
Heterogeneity: Tau? = 4.08; Chi? = 120.94, df = 1 (P < 0.00001); I2 = 99%
Test for overall effect: Z = 1.26 (P = 0.21) 4 2 0 2 4
Test for subgroup differences: Not applicable Kortere for robot Kortere for apen

Figur 20: Liggetid i antall dager pd sykehus for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

To ikke-randomiserte studier undersgkte lengde pa sykehusopphold for robotassistert
versus apen kirurgi. Safdieh 2017 fant at robotassistert kirurgi var assosiert med hgy-
ere andel pasienter med to eller feerre liggedager (RR 2,19; 95% KI 2,16 til 2,23) (Figur
21). Vi har lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Apen Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Fixed, 95% CI M-H, Fixed, 95% CI
Safdieh 2017 25148 28872 7985 20113 100.0% 2191216, 2.23] .
Total (95% CI) 28872 20113 100.0% 219 [2.18, 2.23] +
Total events: 25148 7985
Heterogeneity: Not applicable 0.2 05 1 2 5
Test for overall effect: Z = §7.49 (P < 0.00001) Hayere for apen Heyere for robot

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 21: Andel pasienter med to eller faerre liggedager for robotassistert kirurgi versus
dpen kirurgi

Chan 2015 oppga ikke tilstrekkelig informasjon til at vi kunne beregne et effektestimat,
men rapporterte at liggetid pa sykehus for personer med sykelig overvekt var signifi-
kant kortere for robotassistert versus dpen hysterektomi (median pa 1 vs. 4 dager; p <
0,0001).
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Reinnleggelser

To randomiserte studier sa pa reinnleggelser for robotassistert versus apen Kirurgi.
Lundin 2020 sa pa reinnleggelser de fgrste seks ukene etter operasjon, og Salehi 2017
de fgrste 30 dagene etter operasjon. Resultatene indikerer at det var lavere risiko for
reinnleggelser ved bruk av robotkirurgi, men konfidensintervallene tilsier at effekten
kan vaere stgrre, mindre eller lik i de to gruppene (RR 0,46; 95 % KI 0,13 til 1,59) (Figur
22). Vi har sveert lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Apen Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Lundin 2020 0 25 3 24 18.2% 0.14[0.01, 2.53]
Salehi 2017 3 48 5 48 81.8% 0.60[0.15, 2.37]
Total (95% CI) 73 72 100.0% 0.46 [0.13 , 1.59]
Total events: 3 8
Heterogeneity: Tau? = 0.00; Chi* = 0.84, df =1 (P = 0.36); I = 0% 0.005 01 1 10 200
Test for overall effect: Z = 1.23 (P = 0.22) Lavere for robot Lavere for apen

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 22: Reinnleggelser 30 dager og 6 uker etter operasjon for robotassistert kirurgi
versus dpen kirurgi

To ikke-randomiserte studier sa pa reinnleggelser for robotassistert versus apen ki-
rurgi. Beck 2018 rapporterte reinnleggelser de fgrste 90 dagene etter operasjon, og
Safdieh 2017 rapporterte reinnleggelser de fgrste 30 dagene etter operasjon. Robot-
assistert kirurgi var assosiert med lavere risiko for reinnleggelser (RR 0,59 95% KI
0,54 til 0,65) (Figur 23). Vi har lav tillit til effektestimatet (Vedlegg 4).

Robot Apen Risk ratio Risk ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Beck 2018 121 1687 214 1625 206% 0.54 [0.44 , 0.67] .
Safdieh 2017 549 23872 764 20113 794% 0.61[0.54 , 0.67] [ |
Total (95% CI) 25559 21738 100.0% 0.59 [0.54 , 0.65] ’
Total events: 670 a78
Heterogeneity: Tau® = 0.00; Chi*= 0.76, df = 1 (P = 0.38); 1= 0% 0.2 05 1 2 5
Test for overall effect: Z = 10.66 (P < 0.00001) Faerre for robot Faeme for apen

Test for subgroup differences: Not applicable

Figur 23: Reinnleggelser 30 og 90 dager etter operasjon for robotassistert kirurgi versus
dpen kirurgi

Smerte

Ingen av studiene rapporterte smerte for robotassistert versus apen kirurgi.

Helserelatert livskvalitet

To randomiserte studier undersgkte helserelatert livskvalitet. Lundin 2020 malte hel-
serelatert livskvalitet med maleinstrumentet EQ-5D (49) og fant ikke signifikante for-
skjeller mellom gruppene i perioden fra 0 til fire dager. Gruppen som fikk robotassis-
tert kirurgi, hadde imidlertid en signifikant raskere bedring av helserelatert livskvalitet
i perioden fra fem til 42 dager, selv nar det ble justert for komplikasjoner. Kvinnene
som fikk robotassistert kirurgi, kom seg tilbake til sitt preoperative niva nesten to uker
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tidligere enn gruppen som fikk apen kirurgi. Vi har ikke vurdert tillit til effektestima-
tene.

Salehi 2018 undersgkte helserelatert livskvalitet fgr kirurgi og etter 12 maneder med
the European Organisation for Research and Treatment of Cancer Quality of Life
Questionnaire Core 30 (EORTC-QLQ-30). De fant ikke klinisk relevante forskjeller mel-
lom gruppene etter 12 maneder. Forfatterne oppgir kun tall for hvert subskar, og vi har
ikke kunnet beregne effektestimater eller vurdere tillit til resultatet.

Langtidsoverlevelse

Ingen randomiserte studier rapporterte overlevelse. To ikke-randomiserte studier un-
dersgkte total overlevelse blant personer pa 65 ar eller eldre (Cardenas-Goicoechea
2022 og Safdieh 2017). Den ene studien hadde fem ars- og den andre hadde tre ars
oppfolgingstid. Studiene hadde overlappende populasjon, og vi hentet data fra studien
med lengst oppfalgingstid (Cardenas-Goicoechea 2022). Gruppen som fikk robotkirurgi
hadde bedre overlevelse enn gruppen som fikk dpen kirurgi (HR 0,85; 95% KI 0,80 til
0,90) (Figur 24). Resultatene i de to studiene er samsvarende. Vi har lav tillit til effekt-
estimatet (Vedlegg 4).

Robot Apen Hazard ratio Hazard ratio
Study or Subgroup log[HR] SE Total Total Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% CI
Cardenas-Goicoechea 2022  -0.162519 0.030047 22536 12052 100.0% 0.85[0.80, 0.90] .
Total (95% CI) 22536 12052 100.0% 0.85[0.80, 0.90] .
Heterogeneity: Not applicable
Test for overall effect: Z = 5.41 (P < 0.00001) 05 07 1 15 2
Test for subgroup differences: Not applicable Heyere for robot Heyere for apen

Figur 24: Fem drs overlevelse for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

Oppsummering av effekter for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi

Tabell 6 viser en oppsummering av effektestimatene fra de inkluderte studiene for ro-
botassistert kirurgi versus dpen kirurgi, samt var tillit til dem. Der vi har effektestimat
fra bade randomiserte og ikke-randomiserte studier, presenterer vi det effektestimatet
vi har hgyest tillit til. Vare vurderinger av tillit beskrives mer detaljert i GRADE-profil-
tabeller i Vedlegg 4.
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Tabell 6: Oppsummering av effekter for robotassistert kirurgi versus dpen kirurgi, samt

var tillit til resultatene

Utfall

Forventede absolutte effekter (95%

KI)

Apen kirurgi

Robotassistert tek-
nikk

Relativ effekt
(95% KI)

Antall
deltakere
(studier)

Tillit til effekt-
estimatet
(GRADE)

Kommentar

RR 0.25 .
Intraoperative 83 per 1 000 6(::;":;:; :"%070 (0.03 til 96 ®OQOQO  Toikke-RCT rapp. kom-
komplikasjoner P . 2' 16 (1RCT)  Svertlavar  plikasjoner og antydet
ere} 16) feerre komplikasjoner
tter robotassistert ki-
) 103 faerre per 1 000 RR 0,69 € o
PosIOperalive  y0q ber 1000 (fra 213 feerre il 107 (0,36 il % eaeaObO rurgi. Vi har svaert lav
komplikasjoner flere) 1,32) (1RCT) Lava tillit til effektestimatet
Uheldige hen- 129 feerre per 1 000 RR 0,38
delser under sy- 208 per 1000  (fra 192 feerre til 165 (0,08 til R 4R?3T) 863 aortgvgc
kehusopphold flere) 1,79)
Uheldige hen-
RR 0,58
delser etter ut- 175 feerre per 1 000 ) 49 e000O
o 417 per 1000  (fra 313 feerre til 142 (0,25 til
skrivning (etter 6 (1RCT) Sveert lavabe
flere) 1,34)
uker)
MD 114 ml lavere
. 146 e000
Blodtap 205 ml (298 lavere til 69 - (2RCT) Sveert [av 261
hayere)
34560
30-dagers mor- Tiemeper 1000 pg 042 . @000
talitet 12 per 1 000 (fra 8 feerre til 6 (0.33110.53) (1 ikke- Lay 9
feerre) ' ' RCT)
90-dagers mor- Niwreper1000 o 05 60 a0
talitet 23 per 1 000 (fra 13 feerre til 9 (0,44110.62) (1 ikke- Lavés
feerre) ' ' RCT)
MD 27,2 min hg!
Operasjonstid 127 min 0,4 Iavg:(lentil 5r:3re - 146 000
peras) ’ ’ (2RCT)  Svartlaver
hayere)
To RCT rapp. lengde pa
R sykehusopphold og an-
Lengde pa syke-
tydet kort kehus-
hugopphold (an- 472 flere per'1 000 RR 2,19 48985 o000 ydet kortere sykehus
. 397 per 1000  (fra 461 flere til 488 . (1 ikke- R opphold etter robot-
del som la <2 (2,16 til 2,23) Lavd i ) o
dager) flere) RCT) assistert kirurgi. Vi har
9 sveert lav tillit til effekt-
estimatet
To RCT rapp. reinnleg-
) gelser og antydet ferre
Reinnleggelser 18 faerre per 1' 000 RR 0,59 47?97 aa00 reinnleggelser etter ro-
(0-90dog 0-30 45 per 1000 (fra 21 feerre til 16 . (2 ikke- ] . o
d) forme) (0,54 til 0,65) RCT) Lavde botassistert kirurgi. Vi
har sveert lav tillit til ef-
fektestimatet.
Fem ars total 1 faerre per f ,000 HR 0,85 34.588 e300
overlevelse 731 per 1 000 (fra 1 feerre til 1 (0,80t 0,90) (1 ikke- Lav®
feerre) ' ' RCT)

KI: konfidensintervall; MD: gjennomsnittsforskjell; n: antall deltakere; RCT: randomisert studie

Vi har nedgradert tilliten til effektestimatene for. a. Bredt konfidensintervall og krysser linja 0 effekt, b. Kun én studie med fa deltakere, c.
Uklarheter vedr. maling av utfall, d. Mangler justering for viktige konfunderende faktorer e. Mangler informasjon om mulige kointervensjo-
ner, f. Hay heterogenitet, g. Mulig selektiv rapportering * juster ned 2 nivaer **justert ned tre nivaer
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Organisering

Det er innfgrt flere enn 20 robotkirurgisystemer i norske sykehus. Felles for robotki-
rurgisystemene er at de brukes til flere typer indikasjoner. Robotsystemene er ofte
plassert pa egne operasjonsstuer som er dedikert til robotkirurgi, og som brukes til
ulike sykdomsgrupper (gjerne pa ulike dager). Denne organiseringen skiller seg fra tra-
disjonell kirurgi, der man gjerne har hatt separate operasjonsstuer for eksempelvis gy-
nekologisk kirurgi, gastrokirurgi og urologisk kirurgi. Hensikten med den nye organise-
ringen er at robotkirurgisystemene skal utnyttes maksimalt, slik at kostnaden per ope-
rasjon kan holdes sa lav som mulig.

Hvilke, og hvor mange, inngrep som gjgres pa robotkirurgisystemene varierer fra syke-
hus til sykehus. For 4 illustrere denne variasjonen beskriver vi organiseringen av robot-
kirurgien ved tre sykehus.

Vi innhentet informasjon om organisering av robotassistert kirurgi fra Haukeland uni-
versitetssykehus, Universitetssykehuset Nord-Norge (UNN Tromsg) og Akershus Uni-
versitetssykehus (Ahus). Informasjonen er innhentet fra kliniske fageksperter tilknyt-
tet denne metodevurderingen (Ahus) og kliniske fageksperter tilknyttet tilsvarende
metodevurderinger av robotassistert prostatektomi (Haukeland og UNN Tromsg) og
rektumreseksjon (Haukeland og UNN Tromsg). I tillegg har vi fatt nyttige innspill fra
Stig Miiller og Lars Martin Rekkedal ved henholdsvis Ahus og Sykehuset innlandet (Ha-
mar). Alle eksempelsykehusene er store universitetssykehus. Antall robotassisterte
inngrep og organisering av robotkirurgi kan veere vesentlig annerledes ved mindre sy-
kehus.

Haukeland universitetssykehus

Haukeland universitetssykehus har tre robotkirurgisystemer som er plassert pa tre
ulike operasjonsstuer. Den fgrste operasjonsstua brukes til prostatektomi tre-fire da-
ger i uka og andre urologiske inngrep en-to dager i uka. Den andre operasjonsstua bru-
kes til kolorektale inngrep (inkludert rektumreseksjon) tre dager i uka og binyreinng-
rep null-en dag i uka. Den tredje operasjonsstua brukes til gynekologiske inngrep (in-
kludert hysterektomi) tre dager i uka og thorax-operasjoner en dag i uka. De to siste
operasjonsstuene har som regel en dag i uka uten robotassistert kirurgi. Haukeland kan
gjennomfgre to robotassisterte prostatektomier eller to hysterektomier innenfor nor-
mal arbeidstid, og tre prostatektomier med litt utvidet arbeidstid. Rektumreseksjoner
er ofte mer tidkrevende, og det gjennomfgres sjelden mer enn to robotassisterte rek-
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tumreseksjoner pa en dag. Haukeland har hatt en gkning i antall robotassisterte opera-
sjoner de siste drene, og gjennomfgrte 908 robotassisterte inngrep i 2023 (Figur5). Det
gjennomfgres flest urologiske inngrep, hvorav prostatektomi er det mest vanlige inng-

repet. Gynekologiske (inkludert hysterektomi) og kolorektale inngrep (inkludert rek-
tumreseksjon) er de nest mest vanlige robotassisterte operasjonene (Figur).
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B Andre (inkl. thorax)

Figur 25. Antall robotassisterte operasjoner per dr og per indikasjon ved Haukeland Uni-
versitetssykehus.

Universitetssykehuset Nord-Norge (UNN Tromsg)

UNN Tromsg har to robotkirurgisystemer. De to systemene brukes til urologisk kirurgi
tre dager i uka, gynekologisk kirurgi tre dager i uka, gastrokirurgi to dager i uka, og
lungekirurgi en dag i uka. @re-nese-hals- og endokrin kirurgi har en dag annenhver
uke. UNN Tromsg har hatt en gkning i antall robotassisterte operasjoner de siste arene,
og gjennomfgrte 521 robotassisterte inngrep i 2023 (Figur ). Sykehuset gjgr som regel
to eller tre prostatektomier per dag. Det gjennomfgres flest urologiske inngrep, og om
lag halvparten av de urologiske inngrepene er prostatektomier. Gynekologiske (inklu-
dert hysterektomi) og kolorektale inngrep (inkludert rektumreseksjon) er de nest mest
vanlige robotassisterte operasjonene (Figur ).
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Figur 26. Antall robotassisterte operasjoner per dr og per indikasjon ved Universitetssy-
kehuset Nord-Norge (UNN Tromsg).
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AKkershus Universitetssykehus (Ahus)

Ahus har to robotkirurgisystemer som er plassert pa to forskjellige operasjonsstuer.
Den fgrste operasjonsstua brukes vanligvis til prostatektomi en dag i uka, gastrokirurgi
to dager i uka og thorax-kirurgi en fast dag i uka. Den siste ukedagen deles mellom hys-
terektomi og thorax-kirurgi. Den andre operasjonsstua brukes vanligvis til prostat-
ektomi to dager i uka, nyrekirurgi to dager i uka og hysterektomi en dag i uka. Sykehu-
set papeker at de endrer fordelingen ved behov, og at det er sveert fa dager hvor robot-
kirurgisystemene ikke brukes. Ahus kan gjennomfgre to eller tre prostatektomier per
dag, tre hysterektomier per dag, og en eller to rektumreseksjoner per dag. Til sammen-
ligning kan Ahus gjgre to hysterektomier per dag og en rektumreseksjon per dag med
konvensjonell, laparoskopisk og apen kirurgi. Antallet robotassisterte inngrep har gkt
de siste drene, og i 2023 gjennomfgrte Ahus 811 robotassisterte inngrep. Dette er mer
enn 400 inngrep per robotkirurgisystem, og er hgye tall bade i nasjonal og internasjo-
nal sammenheng. Ahus forteller at de har en egen styringsgruppe for robotkirurgi som
har jobbet systematisk med organisering, kapasitetsutnyttelse og trening/oppleering
for & gke antallet inngrep slik at prisen per inngrep skal veere sa lav som mulig. Det
gjennomfgres flest urologiske inngrep, hvorav prostatektomi er det vanligste inngre-
pet. Gynekologiske (inkludert hysterektomi) og kolorektale inngrep (inkludert rektum-
reseksjon) er de nest mest vanlige robotassisterte operasjonene (Figur ).
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Figur 27. Antall robotassisterte operasjoner per dr og per indikasjon ved Akershus uni-
versitetssykehus (Ahus).

Personell ved robotassistert Kirurgi

Robotassistert kirurgi gjgres vanligvis av et team bestdende av to kirurger, to opera-
sjonssykepleiere og en anestesisykepleier. I tillegg bistar en anestesilege som gjerne
har ansvar for flere operasjonsstuer samtidig. Dette er samme personelloppsett som
brukes til tilsvarende inngrep med konvensjonell, laparoskopisk og dpen teknikk. Pa
Haukeland Universitetssykehus og UNN Tromsg brukes dette oppsettet til alle typer ro-
botassistert kirurgi (inkludert prostatektomi, hysterektomi og rektumreseksjon). Pa
Ahus og Sykehuset Innlandet (Hamar) gjgres flere robotassisterte inngrep med bare en
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kirurg. En av operasjonssykepleierne er da spesialutdannet for d assistere kirurgen
som sitter ved konsollen. Ahus har laget en egen etterutdanning for denne type opera-
sjonssykepleiere (kalt «Registered Nurse First Assist»). Hensikten med den alternative
organiseringen er d spare lgnnskostnader, og a frigjgre kirurgkapasitet som ofte er en
begrenset ressurs. Ahus og Sykehuset Innlandet (Hamar) har god erfaring med den al-
ternative organiseringen for robotassistert prostatektomi og hysterektomi, men benyt-
ter standard personelloppsett til rektumreseksjoner fordi det er et nasjonalt krav med
to kirurger til dette inngrepet. Sykehusene bruker standard personelloppsett (med to
kirurger) for prostatektomier og hysterektomier som gjgres med dpen eller konvensjo-
nell, laparoskopisk teknikk. Bade standard og alternativt personelloppsett muliggjgr
opplering av kirurger. Kirurg-i-opplaering kan sitte i egen konsoll ved robotkirurgisys-
tem som har to konsoller, eller assistere sammen med kirurg eller spesialutdannet ope-
rasjonssykepleier i operasjonsfeltet.

Leverandgrer av robotkirurgisystemer

Alle robotkirurgisystemer i norske sykehus er forskjellige da Vinci modeller fra leve-
randgren Intuitive. Denne leverandgren har hatt en monopolstilling inntil helt nylig. Na
tilbyr ogsa andre leverandgrer robotkirurgisystemer i Norden og Norge. Enkelte av de
nye leverandgrene har vunnet anbudskonkurranser i nordiske land. Eksempelvis har
leverandgren Medtronic vunnet anbud med sitt robotkirurgisystem, Hugo RAS, for
Rigshospitalet i Kgbenhavn, Sundsvall i Sverige, og Helsinki i Finland. Leverandgren
CMR Surgical har vunnet en rammeavtale i Vastra Gotalandsregionen for stillingen
«mobil kirurgirobot» med sitt robotkirurgisystem, Versius. I den samme rammeavtalen
vant leverandgren Intuitive for stillingen «stasjonaer kirurgirobot» med sitt robotkirur-
gisystem, da Vinci. Vastra Gotlandsregion er den stgrste helseregionen i Sverige og in-
kluderer blant annet Sahlgrenska Universitetssykehus. Denne informasjonen er inn-
hentet fra de aktuelle leverandgrene.

Andre forhold ved organisering av robotassistert kirurgi

Det er ogsd andre forhold som har betydning for organisering av robotkirurgi. Neden-
for lister vi eksempler pa forhold som kan vaere nyttige a vurdere, men som vi ikke har
beskrevet eller hensyntatt i denne metodevurderingen:

e Infrastruktur for 4 utnytte robot-kapasiteten

¢ Oppleeringsbehov

e Rekruttering og tilgang til helsepersonell

¢ Funksjonsfordeling mellom sykehus

e Sentralisering/desentralisering

e Sdrbarhet ved bruk av avansert teknologisk utstyr

e Beaerekraft
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Helsegkonomisk vurdering

Helsesektoren ma forholde seg til begrensede ressurser og gitte budsjetter. Metodevur-
deringer brukes som grunnlag for beslutninger om innfgring, bruk og revurdering av
metoder. Metoder for bruk i norsk helsetjeneste skal vurderes ut fra tre prioriterings-
kriterier - nytte-, ressurs- og alvorlighetskriteriet (50). Prioriteringskriteriene skal
vurderes samlet og veies mot hverandre. Jo stgrre nytte et tiltak har og jo mer alvorlig
en tilstand er, jo hgyere ressursbruk kan aksepteres (50). Dermed er det behov for a
beregne og vurdere ressursbruk i forhold til nytte, og belyse sykdommens alvorlighets-
grad. Dette gjgres i en helsegkonomisk analyse.

En helsegkonomisk evaluering er en sammenlignende analyse av behandlingsstrategier
eller intervensjoner hvor man vurderer kostnader og helseeffekter av helsetiltak. Hen-
sikten er a gi bedre informasjonsgrunnlag for beslutninger som bidrar til mest mulig
effektiv bruk av helsesektorens ressurser, i trad med nasjonale retningslinjer for priori-
tering (24). Den anbefalte analysen for a informere prioriteringskriteriene pa gruppe-
niva i Norge, er kostnad per kvalitetsjusterte levedr (QALY). En slik analyse er spesielt
relevant nar et helsetiltak er mer effektivt og samtidig mer kostbart, sammenlignet
med alternativet, eller dagens praksis. I tilfeller der det gjennom dokumentasjon er
sannsynliggjort at klinisk effekt og bivirkningsprofil er tilneermet lik for intervensjon og
skomparator, kan det imidlertid gjennomfgres en forenklet vurdering av gkonomiske
konsekvenser (51).

Var systematiske oppsummering av klinisk effekt, viste at kunnskapsgrunnlaget for ro-
botassistert hysterektomi er usikkert. Det er ikke mulig & fastsla om denne operasjons-
teknikken gir bedre helse for pasientene sammenlignet med laparoskopi eller apen ki-
rurgi. Da vi ikke har kunnet dokumentere sikre forskjeller i helseeffekter mellom de
ulike metodene, gjennomfgrte vi en forenklet kostnadsvurdering. En modellbasert ana-
lyse kan bli aktuelti fremtiden hvis det kommer nye studier som viser forskjell i klinisk
effekt. Vi har derfor, i trdd med oppdraget fra Bestillerforum for Nye Metoder
(ID2022_132, 23.10.2023), gjennomfart en forenklet kostnadsvurdering for de rele-
vante kirurgiske metodene for hysterektomi.

Fra et helsegkonomisk perspektiv, bgr den minst kostbare metoden foretrekkes i situa-

sjoner hvor intervensjoner enten er «faglig likeverdige», eller kan vurderes a ha lig-
nende klinisk effekt.
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Malet med kostnadsanalysen var a presentere gjennomsnittlige behandlingskostnader
for robotassistert hysterektomi for kvinner med endometriekreft i Norge, sammenlig-
net med gjennomsnittlige behandlingskostnader for laparoskopisk og dpen kirurgi.

Metode

For a evaluere kostnadene ved de forskjellige kirurgiske alternativene for pasienter
som gjennomgar hysterektomi, brukte vi tall fra den nasjonale Kostnad Per Pasient
(KPP)-modellen fra Helsedirektoratet (52). Pasientgruppen var kvinner med endome-
triekreft med en gjennomsnittsalder pa 66,9 ar. De kirurgiske metodene som ble inklu-
dert i var sammenligning, var robotassistert, laparoskopisk og apen hysterektomi.

KPP er en betegnelse pa en metode for kobling av informasjon om den medisinske be-
handlingen en pasient har fatt, med informasjon om hva denne behandlingen har kos-
tet. Kostnadene beregnes ved a kombinere relevante tilstandskoder og prosedyrekoder
(52). KPP beregningsmodeller er utviklet og implementert i alle helseforetak (HF). Fal-
gende beskrivelse av KPP-modellen er gjengitt i den nasjonale spesifikasjonen for mo-
dellering av kostnad per pasient/sykehusopphold (52): «Metoden legger til grunn at ut-
redning og behandling av en pasient kan betraktes som en arbeidsprosess som bestdr av
en rekke delprosesser. Disse delprosessene klassifiseres i en KPP-modell som gjensidig ute-
lukkende tjenester. Tjenestene skal ha et helsefaglig meningsfylt innhold og kunne kost-
nadsberegnes separat. Forbruket av tjenestene md kunne kobles til pasienten. Videre for-
utsetter metoden ndr det er mulig, at faktisk personelltid, forbruk av legemidler og for-
bruksmateriell kan knyttes til den enkelte pasient. Ved Gd summere kostnadene for samt-
lige tjenester pasienten mottar, inkludert vareforbruket og overveltede felleskostnader,
kan det beregnes en unik kostnad for hver pasient».

Dette innebzerer at KPP inkluderer kostnader knyttet til forbruksmateriell, innleggelse,
komplikasjoner, service av utstyr og personellkostnader. Kapitalkostnader, det vil si
kostnader til anskaffelse, og kostnader knyttet til forskning og utvikling er ikke inklu-
derti KPP (53).

Estimater pa kostnad per opphold for de relevante kirurgiske metodene ved hyste-
rektomi, mottatt fra Helsedirektoratet, baserte seg pa en del forutsetninger presentert
nedenfor (53):«KPP-dataene var basert pd alle tellende opphold i innsatsstyrt finansie-
ring (ISF) i aktivitetsdret 2022. Alle norske helseforetak inngikk i beregningen eksklusiv
St. Olavs Hospital HF og Helse Nord-Tragndelag HF. Tilstandskode C54 (Ondartet svulst i
livmorlegeme) og C54.1 (livmorslimhinne) som hovedtilstand var utgangspunktet for
analysen. I tillegg ble investeringskostnader (f.eks. innkjgp av robot) ekskludert med pd-
folgende avskrivninger, som kategoriseres under kapitalkostnader i analysen. Kostnader
knyttet til forbruksmateriell og servicekostnader, bdde for robotassistert kirurgi og
laparoskopi, er inkludert i beregningene. Samtidig er det ngdvendig d ta forbehold om at
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helseforetakene har fordelt kostnader rett, og at alle utgifter knyttet til engangsutstyr for
robotkirurgi er inkludert.»

Vi kjenner til at enkelte ogsa bruker tilstandskode «C54.9 Livmorlegeme, uspesifisert»,
men pasienter med denne koden er ikke inkludert i KPP-estimatene.

En ulempe med gjennomsnittlige KPP-estimater er at de ikke viser kostnadene for en-
keltkomponenter. For a gi et innblikk i hvordan kostnadene fordeler seg mellom ulike
innsatsfaktorer, presenterer vi i tillegg detaljerte kostnader fra Sykehuset i Hamar (54).
Sykehuset i Hamar er brukt som eksempelsykehus i denne sammenhengen, og er ikke
ngdvendigvis representativt for hele Norge. Sykehuset er et lokalsykehus og har hatt
mye fokus pa organisering for & optimalisere ressursbruk ved robotassistert kirurgi.
Sykehuset har utfgrt ca. 700 robotassistert hysterektomier uten komplikasjoner. Syke-
huset i Hamar utfgrer robotassistert hysterektomi, tradisjonell laparoskopi og dpen
hysterektomi.

Vi har forsgkt a fa informasjon om kostnader fra flere norske sykehus, men har ikke
mottatt tilsvarende informasjon fra andre kilder. Vi har presentert detaljerte kostnader
for robotassistert hysterektomi fra Sykehuset i Hamar, men har begrenset informasjon
om apen hysterektomi og tradisjonell laparoskopisk hysterektomi.

Kapitalkostnader/investeringskostnader

Frem til nd har det veert mangel pa konkurranse mellom robotsystemer i det norske
markedet. Robotassistert kirurgi er forbundet med meget hgye kostnader, bade for an-
skaffelse og til drift. I Igpet av 2024 forventes det reell konkurranse i markedet. Vi har
kontaktet tre leverandgrer av robotkirurgisystemer for a fa innkjgpspriser for robot-
systemer. Alle leverandgrene sendte oss listepriser uten rabatter. I stedet for disse lis-
teprisene, som kan gi et feilaktig kostnadsbilde, har vi valgt & bruke historiske tilbuds-
priser fra Helse Sgr-@st (55). De historiske prisene er basert pa Helse Sgr-@st sine an-
skaffelser av robotkirurgisystemer fra produsenten Intuitive i perioden 2018-2022 og
er vesentlig lavere enn listeprisene.

Intuitive har to modeller tilgjengelig i det norske markedet:
¢ da Vinci modell Xi
e da Vinci modell X

Model Xi er den dyreste modellen. Modellen har et bevegelig operasjonsbord som gjgr
at pasienten kan flyttes under operasjon. Dette gir et stgrre tilgjengelig operasjonsom-
rade. Modell X har samme type operasjonsarmer som Xi-modellen og kan i prinsippet
brukes til samme inngrep (inkludert hysterektomi). Modell X erstatter den tidligere Si-
modellen og har ikke bevegelig operasjonsbord. Bade modell Xi og modell X kan leveres
med dobbel eller singel konsoll. Dobbel konsoll har to konsoller for styring av opera-
sjonsarmene som gjgr at to kirurger kan samarbeide om inngrepet. Dobbel konsoll er
mest aktuelt ved oppleering, og er dyrere.
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Vare kliniske fageksperter informerte oss om at da Vinci X-modellen er tilstrekkelig for
hysterektomi. Vi har inkludert tilbudspriser for modell X singel konsoll i denne metode-
vurderingen, men det kan tenkes at modell X dobbel konsoll er mer relevant for univer-
sitetssykehusene. Investeringskostnader for tradisjonell laparoskopi er basert pa kost-

nader vi har mottatt av Sykehuset i Hamar (54).

Vi er kjent med at tilbudspriser fra Intuitive er avhengig av antall robotsystemer som
kjgpes og antall operasjoner som skal gjgres pa hvert robotsystem. Leverandgren tilbyr
ogsa tilbakebetalingsavtaler basert pa antall utfgrte operasjoner. Estimatene vi har fatt
fra Helse Sgr-@st RHF er imidlertid enkle tilbudspriser for de ulike robot-modellene
(55).

[ samrad med kliniske fageksperter, er kostnader knyttet til innkjgp av robot og tradi-
sjonell laparoskopi beregnet for to scenarioer: 200 eller 400 operasjoner per system
per ar for robotassistert hysterektomi. Tilsvarende tall ble lagt til grunn for laparosko-
pisk hysterektomi. Levetiden til et robotsystem kan variere fra syv til 15 ar. Basert pa
rad fra vare kliniske fageksperter, anslo vi at levetiden til et robot-system er ti ar, mens
levetiden for laparoskopisk utstyr er fem ar i vare beregninger (54). Kostnader ble dis-
kontert med en rate pa 4 % per ar (56). Vi inkluderte mva. der det var relevant for var
analyse.

Basert pa innspill fra fagekspertene, har vi ikke inkludert kostnader forbundet med de
fysiske operasjonsstuene siden pasientene uansett ma opereres, og samme operasjons-
rom stort sett kan brukes for alle de tre metodene (54). Vi har heller ikke inkludert in-
vesteringer for apen kirurgi pa grunn av antatt sveert lave kostnader.

Resultater

Resultatene fra Helsedirektoratet viste at 50 % av alle hysterektomier for endometrie-
kreft var robotassisterte, mens 40 % ble utfgrt med tradisjonell laparoskopi og 10 %
med &pen kirurgi. Gjennomsnittsalder for alle prosedyrene var 66,9 ar. Apen kirurgi
hadde hgyest antall liggedager (6,2 dager), etterfulgt av robotkirurgi (2,1 dager) og
laparoskopi (1,8 dager).

Resultatene fra Helsedirektoratet for alle tre prosedyrene, basert pa kostnad per pasi-
ent/sykehusopphold, er presenterti Tabell 7 og 8 (53). Kostnaden per sykehusopphold
var hgyere for pasientene som fikk robotassistert hysterektomi (NOK 125 648) enn for
pasienter som fikk laparoskopi (NOK 93 951). Kostanden per sykehusopphold var hgy-
est for pasientene som fikk dpen hysterektomi (NOK 174 012). Alle disse estimatene er
uten investeringskostnader. Vi vet ikke om pasientgruppene var sammenlignbare og
kan fglgelig ikke avgjgre om kostnadsforskjellene skyldes operasjonsteknikkene eller
ulikheter i pasienkarekteristika. Om lag 23 % av pasientene som fikk hysterektomi i
2022, hadde DRG-kode (354) med bakenforliggende komorbiditet eller komplikasjo-
ner. Dette gjaldt 21,1 %, 24,1 % og 25,9 % av pasientene som fikk henholdsvis laparo-
skopisk, robotassistert og apen kirurgi.
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Tabell 7: Sammendrag av KPP-estimater: antall, liggetid og alder i 2022 (53)

Robot Laparoskopi Apen
Antall opphold 120 95 27
Gj.snittlig alder 66,2 67 69,6
Gj.snittlig liggetid (dager) 2,06 1,8 6,21

Tabell 8: Gjennomsnittlig Kostnad per Opphold i 2022 (53)
Robot Laparoskopi Apen

Kostnad per Opphold

(KPO)- NOK 125 648 93591 174012
For robotassistert kirurgi vil KPP estimatet ga ned til NOK 108 663,- hvis vi utelater 8 opphold som har en
kostnad over NOK 200 000 (ekstremverdier) (53).

Tabell 9 viser enhetskostnadene og ressursbruken fra Sykehuset i Hamar. Kostnader
knyttet til forbruksmateriell og service var hgyere ved bruk av robotassistert kirurgi
enn tradisjonell laparoskopisk kirurgi (Tabell 10). Kostnader knyttet til opphold pa
postoperativ avdeling var litt lavere ved robotkirurgi enn ved laparoskopisk kirurgi
(Tabell 10).

[ var sammenlignende analyse fra sykehuset i Hamar var kostnaden per prosedyre pre-
sentert i Tabell 10. Kostnaden per prosedyre var hgyere for pasientene som fikk robot-
assistert hysterektomi (NOK -) enn for pasienter som fikk laparoskopi (NOK .
-). Kostnaden per prosedyre var hgyest for pasientene som fikk dpen hysterektomi
(NOK -). Den inkrementelle forskjellen i kostnader mellom robotassistert kirurgi og
laparoskopi var NOK - og NOK - mellom robot og dpen kirurgi.

Sykehuset i Hamar har sveert fa konverteringer til apen kirurgi, og hadde ingen regist-
rerte komplikasjoner for robotassistert hysterektomii 2023 (54). Vi ikke vet om det er
forskjell mellom pasientgruppene som fikk robotassistert, laparoskopisk og apen hys-
terektomi.

Tabell 9: Enhetskostnader og ressursbruk ved Sykehuset i Hamar (54)

Enhets- Laparo-
Enhet kostnad Robot sll()o i Apen
(NOK) P
Liggedager 12120 1 dag 1 dag 3 dager
Operasions- Lik for alle
beras] metodene NOK 31 982 NOK31982 NOK 31982
stue (NOK)
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Standard

engangs for Standard lapa-
Monopolar saks, saksedekke, lap. inkl. rotomisett, med
Forbruks-  Basert pa Maryland bipolar forc, vask/steril vask/steril +
materiell metoden  stor ndl, driv, 3-porter, med 3 og medika- medikamenter og
armdekker. menter, Eng-  anestesi, Engang
angs ligasure  ligasure impact
maryland
Post- opera- NOK
tiv 1142 3 timer 4 timer 6 timer
350 prosedyrer 250 prose-
. . dyrer (Ser-
Service-av-  Basert pa ) vice
tale metoden Arlig Pris €
(Arlig )*- Nok [l/-
5arKarl S.)

*eksl(mva), **1 Overlege, 3.5 sykepleiere, 0 LIS leger, Stgttepersonell, (€= NOK 11.32)

Tabell 10: Kostnader per prosedyre fra Sykehuset i Hamar (eksklusiv komplikasjoner og
investeringskostnader (54)

Type Robot Laparoskopi Apen
NOK NOK NOK

Liggedager 12120 12120 36 360
Operasjonsstue 31982 31982 31982
Forbruksmateriell - - -
gfn%k;%lgs‘;ﬁ postoperativ 3426 4568 6 852*
Servicekostnad* - -

Totalt - - -

Service-kostnader per prosedyre =arlig pris/antall prosedyrer
*Postoperative prosedyrer for dpen og laparoskopisk hysterektomi utfgres pd Sykehuset Innlandet Elve-
rum (54).

Kostnaden per enhet assosiert med hver type prosedyre, er presentert i Tabell 10.
Kostnad per prosedyre fra Sykehuset i Hamar var lavere enn de landsdekkende KPP re-
sultatene som ble rapportert av Helsedirektoratet, men fglger likevel en lignende trend
med hensyn til kostnaden per pasient, som er hgyere for robotassistert kirurgi enn for
laparoskopi, og lavere robotassistert kirurgi enn for apen kirurgi. Antall liggedager ble
funnet & veere 50 % lavere for alle tre prosedyrer sammenlignet med KPP fra Helsedi-
rektoratet. Kostnad per liggedag brukt i beregningen fra Sykehuset i Hamar, var ogsa
lavere enn gjennomsnittlige kostnader som vanligvis brukes i metodevurderinger pa
nasjonalt niva (57).
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Investeringskostnader, kostnader knyttet til innkjgp av robot og laparaskopi

Tilbudspriser fra Helse Sgr-@st (RHF) for innkjgp av da Vinci modell X i 2020 var for
single konsoll-modellen (€ -). For da Vinci modell X dobbel konsoll har vi tilbudspri-
ser for 2022 (€ -). Dobbel konsoll er mest aktuelt ved oppleaering. Kostnad per prose-
dyre er beregnet for en levetid pa ti ar og er diskontert.

Investeringskostnader/ innkjgpskostnader for laparoskopi er basert pa informasjon
mottatt av Sykehuset Hamar. Innkjgpskostnader for laparoskopi (modellen Karl S.) er
estimert & veere pa ca. NOK - Vi har beregnet kostnad per prosedyre for en levetid
pa fem ar og kostnadene er diskonterte.

Vi har ikke fatt volumbaserte priser fra Helse Sgr-@st RHF og derfor har vi ikke inklu-
dert kostnadsreduksjonen knyttet til «<Extended use programp». I dette programmet gir
Intuitive trinnvis tilbakebetaling avhengig av antall operasjoner.

Vi har presentert resultatene for investeringskostnadene for laparoskopi (54) som rap-
portert av Sykehuset i Hamar (Tabell 11), og investeringskostnaden for robotkirurgi
systemer (da Vinci X singel og da Vinci X dobbel) fra Helse Sgr-@st (Tabell 12). Resulta-
tene er ogsa presentert for kostnad per prosedyre for to ulike scenarioer: 200 operasjo-
ner per system per ar, og 400 operasjoner per system per ar (Tabell 11 og 12). Kostnad
per prosedyre per system per ar, er lavere for laparoskopi enn for robot.

Tabell 11: Investering Kostnader for Laparoskopi i 2023 (Sykehuset i Hamar) (54)

Arlig kostnad Per prose- Per prose-
over 5 ars leve- dyre dyre
tid (antatt 200)  (antatt400)
Kapitalkostnader NOK NOK NOK NOK
(Karl S.)

. I I I

*Diskonteringsrente 4%. **ink.mva

Tabell 12: Investeringskostnader for Robot (X modellen), Tilbudspriser fra Intuitive til
Helse Spr-@st (2020 - 2022) (55)

Arlig kostnad Per Per
Ar Modell over Prosedy- Prosedy-
ti ars levetid  rer (200) rer (400)

NOK NOK NOK NOK

2020 Da Vinci X XXKKKH ¥ [ ] [ ]
L) € Ib-

2022  Da Vinci X dob- XXXX** ¥ [ ] B

bel

i % (¢ -

*Diskonteringsrente 4%. **inkl.mva, aTilbudpriser i € eksklusiv.mva,
€=NO0K10,7,2020 og €= NOK 10,16, 2022
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Diskusjon

Hovedfunn

Vi inkluderte tre randomiserte studier beskrevet i seks publikasjoner (35-40) og seks
ikke-randomiserte studier beskrevet i syv publikasjoner (41-47). I alle studiene var po-
pulasjonen kvinner med endometriekreft som fikk utfgrt hysterektomi. Sykdomssta-
dier og andel pasienter som fikk fjernet lymfeknuter, varierte i studiene.

De randomiserte studiene var utfgrt i Sverige og Finland i tidsrommet 2016-2020. To
sammenlignet robotassistert kirurgi med apen kirurgi, og én sammenliknet robotassis-
tert kirurgi med laparoskopi.

Samtlige av de ikke-randomiserte studiene ble gjennomfgrt i USA i tidsrommet 2015-
2022. Studiene sammenlignet robotassistert kirurgi med laparoskopi (n=2), apen ki-
rurgi (n=1), eller med bade laparoskopi og apen kirurgi (n=3).

Effekter av robotassistert kirurgi versus laparoskopi
Vi fant at robotassistert kirurgi, sammenlignet med laparoskopi, muligens medfgrer:
e Redusert operasjonstid
e Liten eller ingen forskjell i blodtap
e Redusert 30-dagers mortalitet
e Redusert lengde pa sykehusopphold
(vi har lav tillit til disse resultatene)

Basert pa tilgjengelig dokumentasjon er det ikke mulig & avgjgre hvordan robotassis-
tert hysterektomi pavirker intra- og postoperative komplikasjoner, konvertering til
dpen kirurgi, postoperativ smerte, reinnleggelser, og total- og sykdomsfri overlevelse
sammenlignet med laparoskopisk hysterektomi.

Effekter av robotassistert kirurgi versus apen Kirurgi
Vi fant at robotassistert kirurgi, sammenlignet med dpen kirurgi, muligens medfgrer:
e Redusert 30- og 90-dagers mortalitet
e Redusert lengde pa sykehusopphold
e Fzrre reinnleggelser
e (ktfem ars overlevelse
(vi har lav tillit til disse resultatene)
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Basert pa tilgjengelig dokumentasjon, er det ikke mulig & avgjgre hvordan robotassis-
tert hysterektomi pavirker intra- og postoperative komplikasjoner, uheldige hendelser
under- og etter sykehusoppholdet, blodtap eller operasjonstid sammenlignet med apen
hysterektomi.

Er kunnskapsgrunnlaget dekkende og anvendelig?

Vi identifiserte bare tre randomiserte studier som mgtte inklusjonskriteriene vare, og
disse hadde fa deltakere. Studiene var utfgrt i Sverige og Finland, som har et helsevesen
som i stor grad ligner det norske, og resultatene fra disse vil i stor grad veere overfgr-
bare til norske forhold. Vi inkluderte ogsa ikke-randomiserte studier. Samtlige av disse
studiene var utfgrt i USA, som har et helsevesen med en annen type organisering enn
vart, og overfgrbarheten til norske forhold er derfor noe usikker.

Hysterektomi ved endometriekreft innebzerer ofte mer eller mindre omfattende fjer-
ning av lymfeknuter (lymfadenektomi). De fjernede lymfeknutene undersgkes for a se
om de inneholder kreftceller. Denne informasjonen er viktig for a angi detaljert syk-
domsstadium slik at man kan velge hensiktsmessig behandling. Samtidig kan omfat-
tende lymfadenektomi gke risikoen for komplikasjoner og lymfegdem (4;58). Blant pa-
sienter med lavrisiko endometriekreft er andelen med spredning til lymfeknuter rela-
tivt lav, og man gnsker sjelden a gjgre omfattende lymfadenektomi for denne gruppen
(59). Ifglge vare kliniske fageksperter, er det likevel en gkende trend at det utfgres lym-
fadenektomi, ogsa hos pasienter som ikke tilhgrer hgyrisikogrupper. Vaktpost-lymfe-
knute-teknikk er en mer skansom form for lymfadenektomi. Teknikken gar ut pa a un-
dersgke den fgrste lymfeknuten kreftcellene kan spre seg til. Hensikten er a identifisere
eventuell spredning og & unnga a fjerne ungdvendig mange lymfeknuter (58;60). Ifglge
vare fageksperter utfgres denne teknikken ved hjelp av robotassistert kirurgi i Norge.

[ de inkluderte studiene var det stor variasjon i andel pasienter som fikk utfgrt lymfa-
denektomi, og flere av studiene rapporterte ikke hvorvidt lymfadenektomi ble utfgrt.
Studiene hadde i hovedsak utfgrt tradisjonell lymfadenektomi. En av studiene (Argenta
2022) oppga at en liten andel av pasientene (1,6 %) fikk utfgrt lymfadenektomi med
vaktpost-lymfeknute-teknikk, men hadde ikke egne analyser for denne gruppen. Det er
viktig 4 papeke at grad av lymfadenektomi i de inkluderte studiene, ikke ngdvendigvis
gjenspeiler norske retningslinjer og norsk praksis. Dette kan begrense overfgrbarheten
av resultatene i denne metodevurderingen.

I samrad med vare fageksperter, kom vi frem til hvilke diagnoser vi skulle inkludere. Vi
ble enige om & ekskludere studier der hysterektomi inngikk som del av et stgrre inng-
rep. Dette gjaldt for eksempel studier om endometriose og fremfall av livmor, der be-
handlingen ofte innebzerer mer omfattende kirurgi enn kun hysterektomi. Vi ble enige
om a ekskludere studier som inkluderte bade populasjoner som omfattes av vare inklu-
sjonskriterier og populasjoner vi skulle ekskludere, dersom studien kun presenterte re-
sultater for den samlede populasjonen. Denne avgrensingen medfgrte at vi ikke fant
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studier om benigne indikasjoner som mgtte inklusjonskriteriene. Vi fant en del studier
om benigne indikasjoner som var av interesse, men alle unntatt én inkluderte populas-
joner vi skulle ekskludere, og hadde kun samlede analyser for hele populasjonen. En
ikke-randomisert studie mgtte inklusjonskriteriene da den kun inkluderte kvinner med
myomer, men denne ble ekskludert pa grunn av kritisk risiko for systematiske skjevhe-
ter. Alle studiene vi inkluderte, omhandler derfor endometriekreft, og vi kan ikke si noe
om effekten av robotassistert hysterektomi for benigne indikasjoner basert pa denne
metodevurderingen. Vaginal hysterektomi utfgres hovedsakelig ved benigne indikasjo-
ner, og vi fant fglgelig heller ingen studier som sammenlignet robotassistert og vaginal
hysterektomi.

Vi har, som tidligere nevnt, identifisert en Cochrane oversikt av Lawrie og kollegaer fra
2019 (28), som presenterer resultater fra randomiserte studier om robotassistert hys-
terektomi ved benigne indikasjoner. Vi har valgt a formidle resultatene fra denne over-
sikten i en egen publikasjon (48). Nar vi ser resultatene fra var metodevurdering og
Cochrane-oversikten samlet, ser vi at kunnskapsgrunnlaget for effekten av robotassis-
tert hysterektomi er svakt, bade for benigne og maligne indikasjoner.

Gitt den begrensede datamengden for de ulike inkluderte prosedyrene, kan effekten av
én studie ha stor innvirkning pa stgrrelsen og retningen pa effektestimatene, og der-
med ogsa pa kostnadseffektiviteten av tiltaket. Vi forventer derfor at ny forskning vil
kunne ha en betydelig innvirkning pa resultatene.

Kan vi stole pa kunnskapsgrunnlaget?

Det er mye usikkerhet knyttet til resultatene, og vi vurderte gjennomgaende tilliten til
effektestimatene til 4 vaere lav eller sveert lav. De viktigste arsakene til nedgradering av
tilliten, var risiko for systematiske skjevheter, og inkonsistente og upresise resultater.

Vi inkluderte tre randomiserte studier. Tilliten til effektestimatene fra studien som
sammenlignet robotassistert kirurgi med laparoskopi, ble nedjustert pa grunn av
manglende beskrivelse av randomiseringsprosessen, samt at resultatene kun var ba-
sert pa én studie med fa deltakere. Tilliten til effektestimatene intra- og postoperative
komplikasjoner og uheldige hendelser under- og etter sykehusoppholdet, ble nedjus-
tert fordi utfallene ikke var definert og fordi studiene ikke beskrev hvordan utfallene
ble malt. Vi nedjusterte tilliten til enkelte effektestimat fordi konfidensintervallene var
brede og omfattet ingen effekt og effekt i begge retninger, og/eller fordi effektestimatet
bare var basert pa én studie med fa deltakere.

De fleste av effektestimatene fra de ikke-randomiserte studiene er basert pa sveert
mange deltakere, og har hovedsakelig tilstrekkelig statistisk styrke (Vedlegg 4). Var til-
lit til effektestimatene er likevel lav, eller svaert lav. Sammen med fagekspertene, identi-
fiserte vi seks viktige konfunderende faktorer som vi undersgkte om studiene hadde
justert for (beskrevet i avsnittet Risiko for systematiske skjevheter i de inkluderte studi-
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ene). Den viktigste grunnen til at vi har nedgradert tilliten til effektestimatene, er at stu-
diene har hgy risiko for systematisk skjevhet fordi de ikke justerte for flere viktige kon-
funderende faktorer.

Sammenlignet med randomiserte kontrollerte studier, er ikke-randomiserte studier
mer utsatt for systematiske skjevheter. For eksempel vil konfunderende faktorer, med
mindre de er tatt hgyde for i analysene, kunne pavirke resultatene. De inkluderte, ikke-
randomiserte studiene har justert for ulike konfunderende faktorer, og samtlige av stu-
diene manglet justering for antatt viktige faktorer. For eksempel justerte ingen av stu-
diene for tidligere bukoperasjoner og uterusstgrrelse, noe som kan ha pavirket effekt-
estimatene i enkeltstudiene og resultatene av vare metaanalyser.

Det er viktig @ understreke at ogsa andre faktorer enn de seks vi definerte som viktige,
kan vaere konfunderende. Resultatene som er basert pa ikke-randomiserte studier kan
ogsa veere pavirket av ukjente, konfunderende faktorer, og/eller av kjente, konfunde-
rende faktorer som ikke er tilstrekkelig justert for. Dette er i praksis umulig a utelukke
og omtales ofte som rest-konfundering.

Samtlige av de ikke-randomiserte studiene var fra USA. Det amerikanske helsevesenet
er drevet og finansiert av private, og de fleste behandlinger krever helseforsikring. Til-
gang til behandling avhenger i stor grad av pasientens sosiogkonomiske status. I prak-
sis medfgrer dette at personer med hgy sosiogkonomisk status kan ha bedre tilgang pa
de beste behandlingene enn de med lav sosiogkonomisk status. Sosiogkonomisk status
er tett knyttet til helsetilstand. Dette kan f.eks. bety at pasienter med hgy sosiogkono-
misk status og gode forsikringsordninger, i stgrre grad blir operert med robot enn pasi-
enter med lav sosiogkonomisk status. Samtidig har pasienter med hgy sosiogkonomisk
status bedre forutsetninger nar det gjelder helseutfall som overlevelse o.l. I de ikke-
randomiserte studiene fra USA, er det stor fare for at slik seleksjonsbias kan ha pavir-
ket utfallene. Kun to av studiene (43;44) oppga at de justerte for faktorer relatert til so-
siogkonomisk status som inntekt, forsikringstype o.l. i sine analyser.

Vare resultater viser mulige fordeler ved robotassistert kirurgi for 30- og 90-dagers
mortalitet og langtidsoverlevelse. Vare fageksperter mener disse utfallene bgr tolkes
med varsomhet da de ikke gjenkjenner dette fra egen praksis. De mener det kan veere
andre forhold ved studiene som pavirker disse utfallene enn selve hysterektomien, som
f.eks. skjevhet i seleksjon av pasienter.

Vi nedjusterte tilliten til samtlige av effektestimatene fra de ikke-randomiserte studi-
ene for mulig selektiv rapportering. Vi nedjusterte ogsa tilliten til en del av effektesti-
matene for manglende informasjon om mulige ko-intervensjoner, brede konfidensin-
tervall og hgy heterogenitet.

Nar det gjelder kostnadsestimatene, er det usikkerhet knyttet til om pasientgruppene
for ulike de kirurgiske teknikkene er sammenlignbare, noe som kan ha pavirket kost-
nadsestimatene.
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Styrker og svakheter ved denne metodevurderingen

Systematisk litteratursgk og seleksjon

Denne systematiske oversikten er basert pa et grundig, systematisk litteratursgk etter
studier publisert frem til juli 2023 i flere relevante databaser, ved hjelp av en eksplisitt
sgkestrategi. Vi gjorde parvise, uavhengige vurderinger av studienes relevans i henhold
til inklusjonskriteriene. Vi har ogsa gjennomgatt relevante systematiske oversikter og
referanselister, forhgrt oss med fageksperter om de har kjennskap til relevante studier,
og spkt etter pagaende studier frem til desember 2023. Vi kan likevel ha gatt glipp av
studier som har brukt andre begreper for robotassistert kirurgi og inkludert andre in-
dikasjoner i tittel eller sammendrag enn vi har brukt i sgket, men vi anser det som
sannsynlig at vi har identifisert det som finnes av aktuelle, relevante studier innenfor
perioden for vart litteratursgk.

En svakhet ved denne metodevurderingen, er at vi, av ressurshensyn, valgte a eksklu-
dere ikke-randomiserte studier med mindre enn 100 deltakere i én studiearm. Var vur-
dering er at den stgrste ulempen ved a gjgre dette, sannsynligvis er at ekskluderte stu-
dier kan ha rapportert utfall, som for eksempel livskvalitet og andre pasientrapporterte
utfallsmal, som de store registerstudiene ikke gjorde.

Inklusjon av randomiserte og ikke-randomiserte studier

Vi har inkludert bade randomiserte og ikke-randomiserte studier i denne metodevur-
deringen. Fordelen med randomiserte studier er at eventuelle forskjeller mellom be-
handlings- og kontrollgruppe kan tilskrives effekten av behandling. Man kan med andre
ord identifisere kausale sasmmenhenger. For ikke-randomiserte studier er dette mer
problematisk. Nettopp fordi deltakerne ikke randomiseres til behandlings- og kontroll-
gruppe, er det vanskelig a vere sikker pa at forskjeller mellom gruppene skyldes be-
handlingen og ikke andre ulikheter mellom gruppene.

Fem av de ikke-randomiserte studiene var basert pa registerdata. Sammenlignet med
prospektive kohortstudier, er registerbaserte studier mer utsatt for skjevheter relatert
til innsamling av data og datakvalitet, da registrene gjerne er opprettet for andre for-
mal enn forskning (61). Vi har ikke kjennskap til kvaliteten pa registrene som er benyt-
tet i studiene.

Kvalitetssikring

Vi vurderte risiko for systematiske skjevheter i de inkluderte studiene, samt var tillit til
effektestimatene, pa en systematisk og transparent mate ved hjelp av anerkjente verk-
tgy. Vi har ogsa kvalitetssikret metodevurderingen ved a inkludere fageksperter, bru-
kerrepresentanter, fagfellevurdering fra en ekstern fagfelle som er eksperter innen fag-
omradet, samt to interne fagfeller med metodisk ekspertise.
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Kirurgens erfaring

Resultatet av kirurgiske inngrep kan pavirkes betydelig av kirurgens erfaring og ferdig-
heter. Bade ved robotassistert, laparoskopisk og apen hysterektomi gjennomgar Kkirur-
gene en leeringskurve. Vare kliniske fageksperter anslo at kirurger som hadde gjennom-
fart feerre enn 30 robotassisterte hysterektomier, er i en tidlig oppleeringsfase. De an-
befalte at vi ikke inkluderte resultater fra kirurger i denne fasen. Vi ekskluderte studier
der kirurger helt dpenbart var i opplaeringsfasen. Flere av de inkluderte studiene be-
skrev ikke kirurgenes erfaring. I disse studiene kan vi anta at bade erfarne kirurger og
kirurger i oppleaeringsfase er inkludert. Siden de fleste studiene ble gjennomfgrt i den
farste tidrsperioden etter innfgring av robotassistert kirurgi, kan kirurgene ha hatt
mindre erfaring med robotassistert kirurgi enn laparoskopi og apen kirurgi. Dette kan
innebzere at fordeler ved robotassistert kirurgi er underdrevet i denne metodevurde-
ringen.

Ifglge en rekke studier kan kirurgens erfaring ha stor betydning for utfallene vi har sett
pa i denne metodevurderingen (62-65). Dette ma vi ta hgyde for nar vi tolker resulta-
tene. Ruiz og kollegaer (64) undersgkte assosiasjonen mellom kirurgers operasjonsvo-
lum og utfall for hysterektomier utfgrt i New York State i tidsrommet 2000 til 2014. De
fant at kirurger som utfgrte fa hysterektomier hadde hgyere komplikasjonsrater,
lengre liggetid og hgyere mortalitet blant sine pasienter enn kirurger med hgyere ope-
rasjonsvolum (uavhengig av operasjonsmetode). Yotsumoto og kollegaer (65) under-
sgkte betydningen av leeringskurven pa intraoperative utfall for 45 robotassisterte hys-
terektomier. De fant at total operasjonstid, blodtap og intraoperative komplikasjoner
ble betydelig redusert nar kirurgene fikk mer erfaring med roboten, og at leeringskur-
ven flatet ut etter 33 operasjoner. Lee og kollegaer (63) undersgkte leeringskurvens be-
tydning pa operasjonsrelaterte utfall for 88 robotassisterte hysterektomier for benigne
og maligne indikasjoner. De fant at operasjonstiden ble redusert etter 23 utfgrte opera-
sjoner. Akazawa og Kollegaer (62) undersgkte betydningen av laeringskurven pa intra-
operative utfall for 81 robotassisterte hysterektomier ved endometriekreft, og fant at
det estimerte blodtapet ble betydelig redusert nar kirurgen fikk mer erfaring med ro-
bot, og at leeringskurven flatet ut etter rundt 30 operasjoner.

Kirurgens ergonomi

En svakhet ved var metodevurdering er at vi ikke har undersgkt hvordan robotassis-
tert, laparoskopisk og dpen hysterektomi pavirker kirurgers ergonomi. Dette er et re-
sultat av at pasienter (og ikke kirurger) ble definert som gnsket populasjon i inklu-
sjonskriteriene. I et enkelt tilleggssgk (sgkeord: «robotic surgery» AND «ergonomic»;
Database: PubMed), identifiserte vi imidlertid flere studier som undersgkte kirurgers
ergonomi ved robotassistert kirurgi. Kirurgens ergonomi og hvordan dette pavirker ki-
rurgenes arbeidshverdag, er viktige aspekter a ta hensyn til i en helhetlig vurdering.
Vare fageksperter papeker at robotkirurgi kan gi fordeler for kirurgen, da roboten mu-
liggjor at kirurgen kan ha bedre arbeidsstilling ved brukerkonsollen under operasjon
(god ergonomi) enn ved andre operasjonsmetoder. Dette stgttes av en stor randomi-
sert, multisenterstudie for gynekologisk kreft, som fant at robotassistert kirurgi hadde
klare ergonomiske fordeler sammenlignet med laparoskopi. Robotassistert kirurgi opp-
levdes mindre fysisk anstrengende og ga mindre ubehag i hender, armer, nakke og bein
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(66). En observasjonsstudie om hysterektomi ved benigne indikasjoner, fant ogsa ergo-
nomiske fordeler med robotassistert kirurgi sammenlignet med laparoskopi. De fant
videre at kirurgene hadde lavere hjertefrekvens ved robotassistert kirurgi, noe som
kan indikere at de opplevde mindre fysisk eller mentalt stress under operasjonen (67).
Ogsa observasjonsstudier om andre indikasjoner, har funnet ergonomiske fordeler ved
robotassistert kirurgi sammenlignet med konvensjonell laparoskopisk kirurgi (68-70)
og apen kirurgi (70;71). Det er imidlertid rapportert at robotassistert kirurgi kan med-
fare mer stivhet i nakke og rygg enn konvensjonell laparoskopi, noe som tyder pa at det
ogsa kan veere ergonomiske utfordringer ved robotassistert kirurgi (69).

Overensstemmelse med andre litteraturoversikter og studier

Vi har identifisert to systematiske oversikter av nyere dato med relativt like inklusjons-
kriterier som var metodevurdering.

Lawrie og kollegaer (2019), undersgkte effekten av robotassistert kirurgi ved gyneko-
logi i en Cochrane-oversikt (28). De inkluderte randomiserte studier som undersgkte
effekt av robotassistert kirurgi versus laparoskopi og apen kirurgi, ved bade benigne og
maligne indikasjoner. De presenterte egne resultater for hysterektomi, og i analysene
skilte de pa operasjonsmetode, og pa benigne og maligne indikasjoner. Forfatterne
identifiserte kun to studier som omhandlet hysterektomi ved endometriekreft, hvorav
robotassistert kirurgi ble sammenlignet med laparoskopi i den fgrste studien og med
dpen kirurgi i den andre. Begge disse studiene er inkludert i var rapport, og resultatene
samsvarer med vare. Cochrane-oversikten fant liten eller ingen forskjell i komplikasjo-
ner, blodtap og reinnleggelser mellom robotassistert kirurgi, laparoskopi og dpen ki-
rurgi (i samsvar med vare resultater). Forfatterne vurderte kunnskapsgrunnlaget til &
veere svakt, og hadde lav eller svaert lav tillit til samtlige effektestimat (i samsvar med
vare vurderinger).

En systematisk oversikt fra 2019 av Cusimano og kollegaer (72) sammenlignet robot-
assistert og laparoskopisk hysterektomi hos pasienter med sykelig overvekt og endo-
metriekreft. Denne oversikten inkluderte 51 ikke-randomiserte, singel- og dobbel-arm-
studier. De fant, i samsvar med oss, sma eller ingen forskjeller i intraoperative kompli-
kasjoner mellom robotassistert kirurgi og laparoskopi. De fant imidlertid at robotassis-
tert kirurgi kunne redusere antall konverteringer til apen kirurgi for personer med sy-
kelig overvekt, noe vi ikke har undersgkt i var rapport. Forfatterne har ikke vurdert til-
lit til resultatene.

Helsegkonomi

Regjeringens melding om prioritering i spesialisthelsetjenesten, anbefaler kvalitetsjus-
terte levear som utfallsmal for nytte av behandling og tapte kvalitetsjusterte levear som
mal pa sykdommens alvorlighet (50). Ettersom vi ikke har kunnet dokumentere sikre
helseeffekter for pasienter knyttet til robotkirurgi, er det ikke ngdvendig a beregne en
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kostnad per kvalitetsjusterte levear. Vi gijennomfgrte en forenklet kostnadsvurdering
for de inkluderte kirurgiske metodene for hysterektomi.

Mangel pa data gjorde det vanskelig a skaffe palitelig informasjon om bruk av ulike res-
surser for de aktuelle metodene. Vi la til grunn de mest relevante, tilgjengelige kildene
for beregning av kostnader.

Vi brukte KPP dataene som representerer et nasjonalt gjennomsnitt. Ifglge fageksper-
tene er det store variasjoner i gjennomfgring og organisering av robotkirurgi, og opp-
sett varierer betydelig mellom norske sykehus. Det er imidlertid en ulempe at vi ikke
har fatt oppgitt kostnadene for enkeltelementene som inngar. For a gi innblikk i kostna-
der for enkeltelementer, har vi valgt a presentere detaljerte kostnader fra Sykehuset i
Hamar. Dette for a gi et inntrykk av hvilke elementer som pavirker totalkostnaden
mest. Det er imidlertid viktig & papeke at Hamar kun er inkludert som et eksempelsyke-
hus, og at dette sykehuset ikke ngdvendigvis er representativt for alle norske sykehus
og deres kostnader. Kostnadene fra Hamar er lavere enn det nasjonale gjennomsnittet.
Organisering og kostnadsstrukturer varierer mellom sykehus (73).

KPP estimatene som er eksklusiv investeringskostnader viste laparoskopi var det minst
kostbare alternativet (NOK 93 591), etterfulgt av robotassistert hysterektomi (NOK

125 648). Apen kirurgi var mest kostbart (NOK 174 010). Kostnader fra Sykehuset i Ha-
mar viste at laparoskopi var det billigste alternativet sammenlignet med robotassistert
og apen hysterektomi, men den totale kostnaden for alle tre prosedyrene var lavere
enn de nasjonale KPP-estimatene. Ifglge informasjonen fra Sykehuset i Hamar, var bade
kostnader knyttet til forbruksmateriale og service per prosedyre hgyere for robotassis-
tert enn tradisjonell laparoskopisk kirurgi, henholdsvis NOK - vs. NOK -, og
NOK - vs. NOK - For robotassistert kirurgi sammenlignet med apen kirurgi, var
kostnadene til forbruksmateriell henholdsvis NOK - og NOK -

Helse Sgr-@st har beregnet at driftskostnadene, det vil si kostnadene knyttet til for-
bruksmateriell og service, for robotassistert kirurgi utgjorde ca. tre fjerdedeler av livs-
lgpskostnadene ved bruk av robotassistert kirurgi. Av disse utgjgr forbruksmateriell 60
prosent og service 15 prosent (55).

En begrensing ved kostnadsestimatene basert pa KPP-modellen er at de beregnede
kostnadene er avhengig av riktig registrering av de relevante helsetilstands- og prose-
dyrekodene fra helseforetakene. I tillegg, inkluderte de nasjonale KPP estimatene ikke
St. Olavs hospital og Helse Nord-Trgndelag, fordi disse ikke hadde levert data til Helse-
direktoratets register. Videre er en betydelig begrensning ved KPP-tallene at det er
usikkert om pasientgruppene som har fatt robotassistert, laparoskopisk og apen ki-
rurgi er sammenlignbare. Selv om det er sma forskjeller i komorbiditet og alder mellom
gruppene, kan forskjeller i andre variabler som tumorgrad, tumorstgrrelse, omfang av
lymfeknutefjerning og BMI, ha pavirket bade komplikasjonsrater og kostnader. Uten en
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grundig sammenligning av alle variablene, er det ikke mulig a avgjgre om kostnadsfor-
skjellene skyldes selve operasjonsteknikken eller forskjeller mellom pasientgruppene.
Imidlertid viser dataene fra Sykehuset i Hamar at kostnadene forbundet med forbruks-
materiell og service var betydelig hgyere for robotassistert kirurgi enn for laparosko-
pisk og apen hysterektomi.

Investeringskostnader er ikke inkludert i beregningen av KPP. Frem til nd har det vaert
mangel pa konkurranse i markedet for robotkirurgisystemer, med kun én leverandgr i
Norge. Robotassistert kirurgi er fortsatt forbundet med meget hgye kostnader knyttet
til bade anskaffelse og drift, og det finnes ikke en nasjonal anskaffelsesprosess for inn-
kj@p av robotsystemer. Vare beregninger er derfor basert pa konfidensielle tilbudspri-
ser mottatt av Helse Sgr-@st RHF, fgr det fantes reell konkurranse i markedet. Det er
imidlertid en forventning om at kostnadene knyttet til investering og drift ved robot-
assistert kirurgi, kan reduseres fremover som fglge av konkurranse i markedet. Inn-
kjgpsprisene er fra Helse Sgr-@st, og gjenspeiler ikke eventuelle geografiske variasjo-
ner. Vi har forsgkt a fa tilgang til tilbudspriser fra andre sykehus og regionale helsefore-
tak, men har ikke fatt tilgang til slik informasjon.

Hgyere operasjonsvolum er knyttet til lavere kostnader per pasient, ettersom investe-
ringskostnaden da fordeles over flere pasienter (73). Liggetid for pasienter kan variere,
og dette pavirker prosedyrekostnadene (74). Bemanningsmodell og lengre operasjons-
tid pavirker bade ressursbruk og effektivitet (75)

Vi presenterte historiske tilbudspriser for robotkirurgisystemer fra reelle anskaffelser i
Helse Sgr-@st RHF. Basert pa disse, beregnet vi at investeringskostnadene for robotki-
rurgisystemet da Vinci modell X singel var NOK - og NOK - per prosedyre, ved
henholdsvis 400 og 200 prosedyrer per ar. Tilsvarende var investeringskostnader for
laparoskopi NOK - og NOK - per prosedyre, ved henholdsvis til 400 og 200 prose-
dyrer per ar. Dette betyr at det er vesentlig dyrere a tilby robotkirurgi pa et sykehus
som bare kan gjennomfgre 200 operasjoner per ar, for eksempel pd grunn av lavt til-
fang av pasienter eller lite hensiktsmessig organisering.

Vi er kjent med at leverandgren tilbyr ulike typer pris-volum rabatter og avtaler med
tilbakebetalingslgsninger knyttet til volum. Kostnader til innkjgp av robotkirurgisys-
tem eller laparoskopi-system, kan dermed ogsa veere knyttet prismessig til antall ope-
rasjoner.

Basert pa tilgjengelig dokumentasjon var det ikke mulig a avgjgre om robotassistert
hysterektomi pavirker konvertering til apen kirurgi. Det var ogsa sveert fa konverte-
ringer fra laparoskopisk til apen kirurgi i Norge i 2022 (76). Konvertering til apen ki-
rurgi ble ikke inkludert i kostnadsanalysen. Fordi konverteringsratene er sveert lave,
vurderer vi at slike kostnader ikke ville pavirket gjennomsnittlig kostnad per prose-
dyre vesentlig. Det er derfor ogsa lite sannsynlig at inklusjon av slik kostnader ville
endret konklusjonene vare. Pa grunn av manglende data har vi ikke presentert opplae-
ringskostnader som en separat kostnadskomponent. Imidlertid blir kostnadene knyttet
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til oppleering, som dekkes av kirurgiske avdelinger, fordelt blant de opererte pasien-
tene, og er dermed inkludert i KPP-analysene.

Overensstemmelse med andre helsegkonomiske evalueringer

Resultater fra internasjonale helsegkonomiske studier, er ikke direkte overfgrbare til
norske forhold. Dette skyldes for eksempel ulike behandlingstradisjoner og enhetspri-
ser. Vare funn samsvarer likevel med funn fra flere internasjonale studier.

En kostnadsanalyse fra et dansk sykehus, sammenlignet robotassistert og dpen hyste-
rektomi ved endometriekreft (77). De fant at robotassistert hysterektomi var billigere
enn apen hysterektomi, men at inklusjon av investeringskostnader for roboten gjorde
forskjellen mellom behandlingsalternativene mindre. Pasientene som fikk robotassis-
tert og apen kirurgi var sammenlignbare nar det gjaldt preoperative pasientkarakteris-
tikker som BMI, alder, ASA Score I og II (78), kardiovaskulaere og respiratoriske tilstan-
der, og diabetes type II. Studien rapporterte imidlertid ikke informasjon om pasiente-
nes sykdomsstadium, tumorgrad, og uterus stgrrelse. Det er derfor usikkert om pasi-
entgruppene var direkte sammenlignbare i studien. Analysen inkluderte heller ikke
ressursbruk knyttet til reinnleggelser, postoperative sarinfeksjoner innen 30 dager og
alvorlige postoperative komplikasjoner innen fire maneder.

En kostnadsanalyse basert pa individdata fra USA, sammenlignet robotassistert og
laparoskopisk hysterektomi ved endometriekreft og benigne indikasjoner (79). De fant
at robotassistert hysterektomi var dyrere enn laparoskopisk hysterektomi. De fant ogsa
at kirurgens erfaring og sykehusets operasjonsvolum var viktige drivere for a redusere
kostnader per pasient ved robotassistert kirurgi.

Health Information and Quality Authority (HIQA) fra Irland (73) undersgkte kostna-
dene ved robotassistert kirurgi sammenlignet med konvensjonell laparoskopi og apen
kirurgi, for hysterektomi. Rapporten indikerer hgye kostnader knyttet til robotassistert
kirurgi, og mangel pa tilstrekkelig evidens for a fastsla helseeffekter for pasientene.

Vi fant ingen skandinaviske studier som sammenlignet alle tre operasjonsmetodene.

Samlet sett, viser litteraturen at robotkirurgi ofte er dyrere enn laparoskopisk kirurgi
pa grunn av hgyere investeringskostnader og driftskostnader.

Resultatenes betydning for praksis

Robotassistert kirurgi tas i bruk for stadig flere indikasjoner innenfor gynekologi og
andre fagfelt. Dette er bade en nasjonal og internasjonal trend. Det kan se ut til at utvi-
delsene ikke alltid er basert pa grundige vurderinger av dokumentert effekt eller kost-
nadseffektivitet. Dette kan gjgre det utfordrende a prioritere tilgang til robotkirurgisys-

temer mellom ulike indikasjoner.
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Stadig flere hysterektomier gjgres robotassistert i Norge, og dette er en trend som har
vart i flere ar. Selv om var metodevurdering viser at kunnskapsgrunnlaget er for svakt
til 4 si noe sikkert om effekt av robotassistert hysterektomi, indikerer resultatene mu-
lige fordeler ved robotassistert hysterektomi sammenlignet med laparoskopi og apen

kirurgi. Dette er i trad med vare fageksperters oppfatning samt den kliniske praksisen.

Det er en rekke andre aspekter enn klinisk effekt som bgr tas med i en helhetsvurde-
ring ved innfgring av en metode. Slike aspekter kan vaere organisatoriske, gkonomiske
og etiske konsekvenser, samt kirurgers og pasienters erfaringer. Fagekspertene har
blant annet papekt at pasientenes sykemeldingslengde er et viktig utfall, som bade kan
si noe om hvordan pasienten tolererer inngrepet, samt den samfunnsgkonomiske ef-
fekten av inngrepet. Sykemeldingslengde var ikke med i vare inklusjonskriterier, og
ingen av de inkluderte studiene rapporterte dette utfallet. Pasienters fraveer fra jobb
skal per dags dato ikke tillegges vekt ved prioriteringer innen helsetjenesten i Norge
(80).

Fagekspertene papekte ogsa at utfallet konvertering til dpen kirurgi bgr tolkes med
varsomhet, da det ikke er entydig negativt om flere pasienter konverteres. Hgye kon-
verteringsrater kan i praksis bety at man forsgker a operere flere pasienter med mini-
mal invasiv metode, for a gi dem mulighet til a slippe a gjennomga dpen kirurgi som er
en stgrre operasjon.

Investeringskostnader ved robotassistert kirurgi var betydelig hgyere enn investe-
ringskostnadene for de andre kirurgiske metodene. Investeringskostnaden for robot-
assistert kirurgi fordeles pa antall operasjoner over robotsystemets levetid. Bidraget
fra investeringskostnaden til kostnad per operasjon, avhenger derfor av antallet opera-
sjoner som utfgres. Det betyr at det er dyrere a tilby robotkirurgi ved sykehus som bare
kan gjennomfgre et begrenset antall robotassisterte operasjoner, for eksempel pa
grunn av begrenset tilfang av pasienter eller lite hensiktsmessig organisering.

Vi fant at gjennomsnittlig kostnad per sykehusopphold uten investeringskostnad, var
hgyere for pasienter som fikk robotassistert hysterektomi enn for pasienter som fikk
laparoskopisk hysterektomi, og lavere for pasienter som fikk robotassistert hyste-
rektomi enn for pasienter som fikk dpen hysterektomi. Som diskutert over, er det vans-
kelig & fastsla om disse forskjellene skyldes forskjeller mellom pasientgruppene eller
selve operasjonsteknikken. Det er likevel verdt &8 merke seg at kostnader til forbruks-
materiell og service er betydelig hgyere for robotassistert enn for laparoskopisk og
apen hysterektomi.

Tiltak i norsk helsetjeneste skal vurderes ut ifra definerte prioriteringskriterier; nytte,
ressurs og sykdommens alvorlighet. Disse kriteriene vil vanligvis bli kvantifiserti en
metodevurdering, gjennom en helsegkonomisk evaluering. Var metodevurdering indi-
kerer usikre helsegevinster for robotkirurgi, sammenlignet med de andre kirurgiske al-
ternativene. Robotkirurgi oppfyller slik sett ikke kriteriet nytte, basert pa dokumenta-
sjonen som foreligger i dag. [ denne situasjonen, er det ikke ngdvendig a beregne en
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kostnad per kvalitetsjusterte levear, og det er heller ikke ngdvendig a beregne sykdom-
mens alvorlighetsgrad. Kostnader knyttet til innkjgp, forbruksmateriell og service er
betydelig hgyere ved robotassistert kirurgi enn ved alternativene, noe som medfgrer at
metoden ikke oppfyller prioriteringskriteriet om ressursbruk. Kostnader knyttet til sy-
kehusopphold er som nevnt noe usikre grunnet mulige seleksjonseffekter.

Bruken av robotassistert kirurgi har gkt i Norge (2), tross hgye kostnader og usikker
klinisk effekt. De langsiktige implikasjonene av denne endringen er uklare (81).

Det kan vere verdt 4 vurdere hvilke hysterektomier som har stgrst fordeler av robot-
assistert teknikk. Dette bgr fortrinnsvis undersgkes i nye studier som er designet for
dette formalet. Hvis man finner bedre klinisk effekt i en subgruppe, sa bgr kostnadsef-
fektiviteten av tiltaket til denne gruppen vurderes pa nytt.

Kunnskapshull

Selv om kunnskapsgrunnlaget indikerer mulige fordeler ved bruk av robot, er kunn-
skapsgrunnlaget i denne metodevurderingen for svakt til & trekke sikre konklusjoner
om effekten av robotassistert hysterektomi sammenlignet med andre operasjonsmeto-
der. Det er derfor behov for flere, godt utfgrte, randomiserte studier om robotassistert
hysterektomi, bade ved benigne og maligne indikasjoner for alle de tre sammenlig-
ningene; laparoskopisk, apen og vaginal hysterektomi. Studiene bgr inkludere flere del-
takere og male utfall med standardiserte maleverktgy. Ingen av de randomiserte studi-
ene sa pa langtidsutfall som vaginal prolaps eller overlevelse, og det er behov for ran-
domiserte studier med lang nok oppfglgingstid for & kunne undersgke slike langtidsut-
fall.

Randomiserte studier kan vaere vanskelige og etisk utfordrende a gjennomfgre, og det
er ogsa behov for godt utfgrte, norske og nordiske observasjonsstudier, fordi resultater
fra andre nordiske land sannsynligvis vil veere overfgrbare til norske forhold. Observa-
sjonsstudiene bgr justere resultatene for viktige, konfunderende faktorer, slik at risi-
koen for systematiske skjevheter blir sa liten som mulig. Studiene bgr ogsa ha lang nok
oppfalgingstid til at langtidseffekter kan undersgkes.

Slike randomiserte- eller registerbaserte studier, bgr ogsa inkludere en helsegkono-
misk evaluering.
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KonKklusjon

Resultatene indikerer at robotassistert hysterektomi er sammenlignbar med laparo-
skopisk hysterektomi for de fleste utfall, med mulige fordeler for robotassistert hyste-
rektomi for operasjonstid, lengde pa sykehusopphold og 30-dagers mortalitet. Nar ro-
botassistert hysterektomi sammenlignes med dpen hysterektomi, indikerer resultatene
mulige fordeler for robot for 30- og 90-dagers mortalitet, lengde pa sykehusopphold,
reinnleggelser og langtidsoverlevelse. Kunnskapsgrunnlaget er imidlertid for svakt til &
kunne si noe sikkert om effekten av robotassistert hysterektomi sammenlignet med
laparoskopisk og dpen hysterektomi.

Kostnader knyttet til investering, forbruksmateriell og service var betydelig hgyere for
robotassistert kirurgi enn for tradisjonell laparoskopi og dpen kirurgi. Uten investe-
ringskostnader var kostnaden per sykehusopphold hgyere for robotassistert hyste-
rektomi enn laparoskopi. Kostnader per sykehusopphold er imidlertid ikke justert for
mulige forskjeller i pasientpopulasjon. Basert pa tilgjengelig informasjon om effekt og
kostnader, virker det lite sannsynlig at robotassistert kirurgi er et kostnadseffektivt al-
ternativ til laparoskopi. For sammenligning med dpen kirurgi kunne vi ikke konkludere
med hensyn til kostnadseffektivitet.

Det er behov for flere godt utfgrte studier om robotassistert hysterektomi, bade ved be-
nigne og maligne indikasjoner, for alle de tre operasjonsmetodene. Studiene bgr inklu-
dere flere deltakere, male utfall med standardiserte maleverktgy og ha lang nok obser-
vasjonstid for a kunne undersgke langtidsutfall.

Observasjonsstudier bgr justere resultatene for viktige konfunderende faktorer, slik at
risikoen for systematiske skjevheter blir sa liten som mulig. Det er ogsa behov for flere,

godt utfgrte, norske og nordiske studier.

Slike randomiserte- eller registerbaserte studier, bgr ogsa inkludere en helsegkono-
misk evaluering.
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Vedlegg 1: Sgkestrategi

Sokeresultat- oversikt

Databaser Resultat Resultat uten
dubletter

Cochrane Library: Database of Systematic Reviews; 384

Central Register of Controlled Trials

Ovid MEDLINE 1776

Embase (Ovid) 2249

Epistemonikos 405

HTA database (INAHTA) 14

Totalt 4828 2793

Studieregistre

ClinicalTrials .gov og WHO ICTRP (pagaende studier) 175 129

Sgkestrategier

Database: Cochrane library
Date: 2023-07-19

[D [Search Hits
#1 |MeSH descriptor: [Hysterectomy] this term only 2223
#2  |(hysterectom* or ((hyster* or uterus* or uteri or womb*) near/4 10230
(surg™* or procedure* or excis* or exstirpat* or resect* or operation* or
technolog™* or technique* or microsurg*))):ti,ab,kw
#3  [#1 OR #2 10230
#4  [MeSH descriptor: [Robotic Surgical Procedures] this term only 680
#5 |(robot* or "da vinci" or davinci):ti,ab,kw 7051
#6 [#4 OR #5 7051
#7 [#3 and #6 in Cochrane Reviews (2) and Trials (382) 384

Database: Ovid MEDLINE(R) ALL <1946 to July 18, 2023>
Dato: 2023-07-19

Nr. |Search Hits
Hysterectomy/ 31836
(hysterectom* or ((hyster* or uterus* or uteri or womb*) adj4 (surg* or 48317

procedure* or excis* or exstirpat* or resect* or operation* or technolog*
or technique* or microsurg*))).ti,ab,kw kf,bt.
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3 Jor/1-2 59217
4 [Robotic Surgical Procedures/ 16041
5 |(robot* or "da vinci" or davinci).ti,ab,kw,kf,bt. 71936
6 |or/4-5 72730
7 |3and6 1854
8 |exp animals/ not humans/ 5139443
9 |7not8 1850
10 |(Editorial or Comment or Letter).pt. 2174963
11 9 not 10 1776
Database: Embase <1974 to 2023 July 18>
Dato: 2023-07-19
Nr. |Search Hits|
Hysterectomy/ 61988
abdominal hysterectomy/ or hysterotomy/ or radical hysterectomy/ or 23102
subtotal hysterectomy/ or total hysterectomy/
3 |(hysterectom™* or ((hyster* or uterus* or uteri or womb*) adj4 (surg* or| 74028
procedure* or excis* or exstirpat* or resect* or operation* or tech-
nolog™* or technique* or microsurg*))).ti,ab,kw,kf,bt.
4 Jor/1-3 103219
5 [robot assisted surgery/ 22449
6  |(robot* or "da vinci" or davinci).ti,ab,kw,kf,bt,dv. 105062
7 lor/5-6 108890
8 Kand7 5395
O |(rat or rats or mouse or mice or swine or porcine or murine or sheep or | 1211865
lambs or pigs or piglets or rabbit or rabbits or cat or cats or dog or dogs
or cattle or bovine or monkey or monkeys or trout or marmoset*1).ti.
and animal experiment/
10 |animal experiment/ not (human experiment/ or human/) 2545032
11 |or/9-10 2612180
12 [Bnot11 5382
13 |(Editorial or Letter).pt. 2054785
14 |12 not 13 5228
15 [limit 14 to medline 258
16 |14 not 15 4970
17 [limit 16 to conference abstracts 2721
18 [16not17 2249
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Database: Epistemonikos

Dato: 2023-07-19

Sgkeresultat: 405

Sek:

(title:((hysterectom*)) OR abstract:((hysterectom*))) AND (title:((robotic OR robotics
OR robot-assisted OR robotassisted OR davinci OR "da vinci")) OR abstract:((robotic OR
robotics OR robot-assisted OR robotassisted OR davinci OR "da vinci")))

Database: HTA (INAHTA)
Dato: 2023-07-19
Sekeresultat: 14

Sek: (Robot*; hysterectom*)

HTA-organisasjoners nettsider:

Dato: 2023-07-19

CADTH (Canadian Agency for Drugs and Technologies in Health)
AHRQ (Agency for Healthcare Research and Quality)

SBU (Statens beredning for medicinsk och social utvardering)
Sgkedato: 2023-07-20

Sgk: hysterectomy; robotic; robotassisted; robot-assisted

Treff: ingen unike

Sek etter pagaende studier i studieregistre: ClinicalTrials .gov og WHO ICTRP
Sgkedato: 2023-12-21
Sekeresultat totalt: 129 (175 inkludert dubletter)

ClinicalTrials .gov

Sokeresultat: 79 studies

Sek1: Hysterectomy AND (robot OR robotic OR robotics) OR "Robotic Hysterectomy"
Sek 2: Hysterectomy AND "da vinci" OR davinci

WHO ICTRP (WHOs International Clinical Trials Registry Platform)
Sekeresultat: 96 studies

Sgk 1: hysterectomy AND robot*

Sek 2: hysterectomy AND (da vinci OR davinci)
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Vedlegg 2: Bruk av masKkinlaering

Vi benyttet maskinleeringsfunksjonen priority screening i programvaren EPPI-Reviewer
(29) i gjennomgangen av referansenes tittel og sammendrag. Priority screening er en
rangeringsalgoritme som flytter fram referanser som programmet beregner har hgy
sannsynlighet for inklusjon. Rangeringsalgoritmen starter nar brukeren har inkludert
fem referanser og ekskludert minst fem referanser. Videre oppdateres rangeringen
jevnlig etter hvert som brukeren inkluderer og ekskluderer stadig flere referanser.

For a starte rangeringsalgoritmen tidlig i utvelgelsesprosessen, inkluderte vi fem rele-
vante referanser vi hadde funnet i arbeidet med prosjektplanen, og ekskluderte fem re-
feranser som dpenbart var irrelevante. Etter at vi hadde vurdert mer enn 600 referan-
ser sd vi en tydelig utflating av inklusjonskurven (Figur 1). Det innebar at referansene
som ble vurdert var stadig mindre relevante og at stadig feerre nye referanser ble inklu-
dert. Etter at to medarbeidere hadde vurdert 953 referanser uavhengig av hverandre
(dobbeltscreening), endret vi slik at kun én medarbeider vurderte de neste referansene
(enkeltscreening). Etter a ha vurdert mer enn 200 referanser pa rad uten a ha inkludert
nye referanser, stanset vi giennomgangen av referanser. Vi antar at vi da hadde funnet
alle relevante referanser og at ingen av de gjenstaende referansene oppfylte inklusjons-

kriteriene vare.

953
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Antall inkluderte referanser

0 200 400 600 800 1000 1200 1400
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Figur 1: Inklusjonskurve fra gjennomgang av referansenes tittel og sammendrag. De
farste 953 referansene ble vurdert av to medarbeidere uavhengig av hverandre (dobbelt-
screening) mens de resterende referansene ble vurdert av en medarbeider (enkeltscreen-
ing). Overgangen er markert med en loddrett rgd linje.
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Vedlegg 3: Studier ekskludert etter
fulltekstvurdering
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Vedlegg 4: Tillit til dokumentasjonen og styrkeberegning

Effekt av robotassistert kirurgi versus laparoskopi

| \Vurderingavtillittileffektestimatene |  Antdeltakere |  Effekt |
Studiede- | Risiko for . Relativ Absolutt Tillit
Intraoperative komplikasjoner
1 randomisert | sveert alvor- | ikke alvorlig |ikke alvorlig | ekstremt al- 0/50 (0,0%) | 4/49 (8,2%) RR 0,11 73 feerre per 1 000 o000
studie liga. vorliged (0,01 1l 1,97) (fra 81 feerre til 79 flere) Sveert lav
Postoperative komplikasjoner 0-6 mnd
1 randomisert | sveert alvor- | ikke alvorlig |ikke alvorlig | ekstremt al- 18/50 (36,0%) | 10/49 (20,4%) RR 1,76 155 flere per 1 000 o000
studie ligab vorliged (0,91 til 3,43) (fra 18 feerre til 496 flere) Sveert lav
Komplikasjoner alle
1 lkke-rando- | sveert alvor- | alvorligh  |ikke alvorlig | alvorlig ¢ 1592/8000 902/4434 RR 1,08 16 flere per 1 000 OO0
misert studie|  ligefs (19,9%) (20,3%) (0,84 til 1,38) (fra 33 feerre til 77 flere) Sveert lav
Blodtap (ml)
1 randomisert| alvorligz | ikke alvorlig |ikke alvorlig | alvorliged 50 49 MD 4 lavere o000
studie (24,84 lavere til 16,84 hgyere) Lav
30-dagers mortalitet
1 Ikke-rando- | sveert alvor- | ikke alvorlig |ikke alvorlig {ikke alvorlig 112/22461 55/7898 RR 0,72 2 faerre per 1 000 1100
misert studie liges (0,5%) (0,7%) (0,52 til 0,99) (fra 3 feerre til 0 feerre) Lav

Operasjonstid

9N




1 randomisert | alvorligz | ikke alvorlig |ikke alvorlig [ alvorligd 50 49 MD 0,61 kortere o000
studie (0,81 kortere til 0,41 kortere) Lav
ﬂgde pa sykehusopphold (liggedager)
Ikke-rando- | sveert alvor- | ikke alvorlig |ikke alvorlig |ikke alvorlig 1687 400 MD -0.3 kortere e O0O
misert studie|  ligefs (-0,5 kortere til -0,1 kortere) Lav
Lengde pa sykehusopphold (andel som 1& > 3 dager)

1 Ikke-rando- | sveertal- | ikke alvorlig |ikke alvorlig {ikke alvorlig 884/6313 710/4034 RR 0,80 35 feerre per 1 000 o000
misert vorligefs (14,0%) (17,6%) (0,73 1i1 0,87) (fra 48 feerre til 23 feerre) Lav
studie

Konvertering til &pen kirurgi
1 randomisert | alvorligz | ikke alvorlig |ikke alvorlig | ekstremt al- 0/50 (0,0%) | 5/49 (10,2%) RR 0,09 93 feerre per 1 000 OO0
studie vorlige"d (0,01 til 1,57) (fra 101 feerre til 58 flere) Sveert lav
Konvertering til &pen kirurgi
1 Ikke-rando- | sveert alvor- | ikke alvorlig |ikke alvorlig | alvorlige 17216313 102/4034 RR 1,08 2 flere per 1 000 o000
misert studie lige:s (2,7%) (2,5%) (0,85 til 1,37) (fra 4 feerre til 9 flere) Sveert lav
Reinnleggelser (0-90 d)
1 Ikke-rando- | sveert alvor- | ikke alvorlig |ikke alvorlig | alvorlige 121/1687 |37/400 (9,3%) RR 0,78 20 feerre per 1 000 OO0
misert studie lige:s (7,2%) (0,55 il 1,10) (fra 42 feerre til 9 flere) Sveert lav
Postoperativ smerte etter 1 dag

1 randomisert | alvorliga | ikke alvorlig |ikke alvorlig | sveert alvor- 42 35 MD 0,25 hoyere OO0

studie lige,d (0,54 lavere til 1,04 hgyere) Sveert lav
Postoperativ smerte etter 2 dager
1 |randomisert| alvorlige | ikke alvorlig |ikke alvorlig | sveert al- 13 14 MD 0,00 OO0
studie vorliged (1,32 lavere til 1,32 hgyere) Sveert lav
Sykdomsfri overlevelse (gj,snitt lap 8,7 &r og robot 6,3 &r oppfelging)
1 Ikke-rando- | sveertal- | ikke alvorlig |ikke alvorlig | alvorlig ! HR 1,41 1 feerre per 1 000 o000
misert studie| vorliges: (1,12i11,77) (fra 2 feerre il 1 feerre) Sveert lav
Total overlevelse (gj,snitt lap 8,7 ar og robot 6,3 ar oppfelgin

1 lkke-rando- | sveertal- | ikke alvorlig |ikke alvorlig | alvorlig HR 1,39 1 feerre per 1 000 OO0

misert studie | vorlige.9i (1,06 til 1,83) (fra 2 feerre il 1 feerre) Sveert lav
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Forklaringer:

a, Det er uklart hvordan randomiseringsprosessen er utfart
b. uklarheter vedr. maling av utfall

c. Bredt konfidensintervall og krysser linja for 0 effekt

d. En studie med fa deltakere

e. mangler justering for flere viktige konfunderende faktorer
f. mangler informasjon om mulige ko-intervensjoner

g. Mulig selektiv rapportering

h. Hay heterogenitet

i. Ulik observasjonstid i de ulike gruppene

j- Bredt konfidensintervall

Robotassistert kirurgi versus apen Kirurgi

Vurdering av tillit til effektestimatene

Inkon- Di-
sistens rekthet

Intraoperative komplikasjoner

AntdeMakere | et |

m
ensyn

Relativ
(95 % Kil)

Absolutt
(95 % KI)

Tillit til resulta-
tet

1 randomi- | ikke al- ikke al- ikke al- | ekstremt 1/48 (2,1%) | 4/48 (8,3%) RR 0,25 63 faerre per 1 000 10100
sert stu- vorlig vorlig vorlig alvorlig (0,03 til 2,16) (fra 81 feerre til 97 flere) Sveert lav
die ab
Postoperative komplikasjoner
1 randomi- | ikke al- ikke al- ikke al- | sveertal- 11/48 16/48 RR 0,69 103 feerre per 1 000 110@)
sert stu- vorlig vorlig vorlig vorlig 2o (22,9%) (33,3%) (0,36 il 1,32) (fra 213 feerre til 107 flere) Lav
die
Uheldige hendelser under sykehusoppholdet
1 randomi- | alvorlige | ikke al- ikke al- | sveertal- 2/25 (8,0%) 5/24 RR 0,38 129 feerre per 1 000 000
sert stu- vorlig vorlig vorlig @ (20,8%) (0,08 til 1,79) (fra 192 feerre til 165 flere) Sveert lav
die

Uheldige hendelser etter utskriving
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1 randomi- | alvorlig¢ | ikke al- ikke al- | sveertal- 6/25 10/24 RR 0,58 175 faerre per 1 000 o000
sert stu- vorlig vorlig vorlig ab (24,0%) (41,7%) (0,25 til 1,34) (fra 313 feerre til 142 flere) Sveert lav
die
Komplikasjoner alle
1 Ikke-ran- | veldig al- | alvorlig f ikke al- | Ikke al- 329/2109 669/2192 RR 0,46 165 feerre per 1 000 o000
domisert | vorlig de vorlig vorlig (15,6%) (30,5%) (0,32 til 0,64) (fra 208 feerre til 110 Sveert lav
studie feerre)
Blodtap i milliliter
2 randomi- | ikkeal- | veldigal- | ikke al- alvor- 73 72 MD 114 lavere 1000
serte stu- vorlig vorlig f* vorlig lig 2 (298 lavere til 69 hayere) Sveert lav
dier
30-dagers mortalitet
1 Ikke-ran- | veldigal- | ikke al- ikke al- ikke al- 112122461 145/12099 RR 0,42 7 ferre per 1 000 £110]@)
domisert | vorlig ¢d9 vorlig vorlig vorlig (0,5%) (1,2%) (0,33 il 0,53) (fra 8 feerre til 6 feerre) Lav
studie
90-dagers mortalitet
1 lkke-ran- | Veldig al- | ikke al- ikke al- Ikke al- 270/22461 278/12099 RR 0,52 11 feerre per 1 000 =12]10]@)
domisert | vorlig ¢d9 vorlig vorlig vorlig (1,2%) (2,3%) (0,44 til0,62) (fra 13 feerre til 9 feerre) Lav
studie
Operasjonstid (min)
2 randomi- | ikkeal- | Veldigal- | ikkeal- | sveertal- 73 72 MD 27,18 heyere o000
serte stu- vorlig vorlig vorlig vorlig a (0,44 lavere til 54,8 hay- Sveert lav
dier ere)
Lengde pa sykehusopphold (dager)
2 randomi- | ikkeal- | veldigal- | ikkeal- | alvorliga 73 72 MD 1,81 lavere o000
serte stu- vorlig vorlig * vorlig (4,62 lavere til 1 hoyere) Sveert lav
dier
Lengde pa sykehusopphold (andel som Ia <2 dager)
1 lkke-ran- | Veldig- ikke al- ikke al- ikke al- 25148/2887 | 7985/20113 RR 2,19 472 flere per 1 000 o0
domisert | alvorlig vorlig vorlig vorlig 2 (87,1%) (39,7%) (2,16 til 2,23) (fra 461 flere til 488 flere) Lav
studie dg

Reinnleggelser
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2 randomi- | ikke al- ikke al- ikke al- | ekstremt - 3/73 (4,1%) 8/73 RR 0,46 59 faerre per 1 000 10100
serte stu- vorlig vorlig vorlig alvor- (11,0%) (0,13 1il 1,59) (fra 95 feerre til 66 flere) Sveert lav
dier lig &”
Reinnleggelser (0-90 d og 0-30 d)
2 lkke-ran- | veldigal- | ikke al- ikke al- ikke al- - 670/25559 | 978/21738 RR 0,59 18 faerre per 1 000 1100
domi- vorlig deg vorlig vorlig vorlig (2,6%) (4,5%) (0,54 til 0,65) (fra 21 feerre til 16 feerre) Lav
serte stu-
dier
Fem ars total overlevelse
1 Ikke-ran- | veldig al- | ikke al- ikke al- ikke al- - - - HR 0,85 1 feerre per 1 000 o0
domisert | vorlig 49 vorlig vorlig vorlig (0,80 til 0,90) (fra 1 feerre til 1 feerre) Lav
studie

Forklaringer:

a. Bredt konfidensintervall og krysser linjen for ingen effekt
b. Kun en studie med fa deltakere

c. Uklarheter vedr. maling av utfall

d. Mangler justering for viktige konfunderende faktorer

e. Mangler informasjon om mulige kointervensjoner

f. Hay heterogenitet

g. Mulig selektiv rapportering

*Nedgradert 2 nivaer
**nedjustert 3 nivaer

Beregning av optimal informasjonsstgrrelse
For a vurdere om vi skulle trekke ned 1, 2, eller 3 nivaer for manglende presisjon, beregnet vi optimal informasjonsstgrrelse (0OIS) i noen tilfeller (med o =

0,05 og 3 = 0,2) (82). Vi beregnet OIS for utfall hvor konfidensintervallet ikke krysset viktige grenser (grense for ingen effekt) og hvor effektstgrrelsen
samtidig var relativt stor. Dersom gvre grense for konfidensintervallet til en risk ratio var mer enn 3 ganger sa hgyt som nedre grense, trakk vi ned for
presisjon uten a beregne OIS. Dersom forholdet var 3 eller mindre, beregnet vi OIS og trakk ned dersom antall deltakere i metaanalysen var lavere enn OIS.
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