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Læge Martin Hutchings:

FDG-PET and FDG-PET/CT 
in Hodgkin lymphoma
Diagnostic, prognostic and 
clinical value in diagnosis, 
staging, treatment monitoring 
and radiotherapy planning

Ph.d.-afhandling
Baggrund: Formålet med dette PhD- studie var at undersøge værdien af FDG-PET og FDG-PET/CT ved Hodgkin lymfom (HL). Patienter med HL har meget gode chancer for at blive helbredt, men de har også en høj risiko for alvorlige senfølger til behandlingen. Hos patienter med tidlige stadier af sygdommen er der efter 15 år flere patienter, der er døde af behandlingsrelaterede senfølger end af selve sygdommen. Præcis stadieinddeling og behandlingsmonitorering er meget vigtig for at optimere behandlingen af den enkelte patient. Metoder: Afhandlingen baseres primært på et pro-spektivt studie af 99 patienter med nydiagnosticeret HL. Patienterne blev behandlet på tre forskellige danske behandlingscentre og blev undersøgt med FDG-PET eller FDG-PET/CT før og under behandlingen ifølge samme undersøgelsesprotokol. Afhandlingen baseres endvidere på et retro-spektivt studie af FDG-PET i behandlingsmonitoreringen af patienter med HL fra et engelsk behandlingscenter med en mangeårig erfaring inden for klinisk onkologisk PET. Resultater: Både FDG-PET og FDG-PET/CT giver mere præcis stadieinddeling af HL end CT, både hvad angår lymfe-knuderegioner og organer. PET/CT er mere præcis end PET til stadieinddeling af dybtliggende lymfeknuderegioner (mediastinum og abdomen/pelvis). Sammenlignet med konventionel stadieinddeling ville FDG-PET og FDG-PET/CT have medført ændret stadie hos 20-25% af patienterne og et skift til mere intensiv behandling hos ca. 10% af patienterne. FDG-PET kort efter behandlingsstart viste gode prognostiske egenskaber. Således forudsiger en negativ FDG-PET efter to serier kemoterapi med høj sikkerhed et tilfredsstillende behandlingsrespons og helbredelse hos patienter med lokaliseret sygdom, mens en positiv FDG-PET efter to serier kemoterapi med høj sikkerhed forudsiger behandlingssvigt og tilbagefald hos patienter med udbredt sygdom. FDG-PET har lige så gode prognostiske egenskaber efter to serier kemoterapi som senere i forløbet, og FDG-PET er et stær-kere prognostisk værktøj end CT på alle tidspunkter gennem behandlingen. Sammenlignet med konventionel planlægning af strålebehandling (involved-field radiotherapy, IFRT) baseret på CT-billeder, ville FDG- PET/CT have medført en reduktion i det bestrålede volumen hos 2/30 patienter og et forøget volumen hos 7/30 patienter. En undersøgelse viste signifikante forskel i FDG-optagelsen mellem de forskellige histologiske undertyper af HL.Konklusioner: FDG-PET har særdeles gode egenskaber i behandlingsmonitoreringen af HL. Betydningen af at anvende FDG-PET til tidligt at udvælge patienter til en mildere behandling undersøges nu i randomiserede, kontrollerede kliniske undersøgelser. Studier, hvor FDG-PET anvendes til under behandlingen at udvælge patienter til mere intensiv behandling, savnes stadig.FDG-PET og FDG-PET/CT giver en forbedret stadieind-
deling af patienter med HL. Metoderne vil potentielt have stor indflydelse på både terapivalget og stråleplanlægningen. Der forekommer formentlig en vis overbehandling af HL. FDG-PET og FDG-PET/CT har en tendens til at påvirke patienterne i retning af mere intensive behandlingsregimer 
og i retning af større strålefelter. Indførelsen af FDG-PET/CT og FDG-PET/CT i stadieinddelingen og stråleplanlægningen af HL bør ledsages af tiltag til at reducere risikoen for alvorlige senfølger til behandlingen. 
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Blegdamsvej 9, DK-2100 København Ø.
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Læge Brian Nilsson:

Kateterablation for atrieflimren 
(Catheter ablation of atrial fibrillation)
Ph.d.-afhandling
Ph.d.-afhandlingen er udført ved Afdeling B, Hjertecentret, Rigshospitalet. De to fremherskende kateterablationsstrategier for AF er segmental, ostial ablation, hvor et cirkulært kateter, skiftevis placeret i ostiet af hver pulmonalvene (PV), guider den ostiale PV- isolering, og circumferentiel, ekstra-ostial ablation, der udføres vha. et elektroanatomisk mapping system, hvor der ablateres mere proksimalt i venstre atrium omkring henholdsvis de højre-  og venstresidige PVr indtil komplet isolering. Ph.d.-afhandlingen, der omfatter fire studier, havde til formål at: 1) afklare en eventuel ændring i livskvaliteten hos patienter med AF efter kateterablation, 2) sammenligne den mere proksimale, ekstraostiale PV- isolering med den ostiale PV- isolering hos patienter med AF, 3) vurdere om en ændring i hjertefrekvensen efter kateterablation havde prognostisk betydning og 4) vurdere atriets ledningshastighed efter kateter ablation.Livskvaliteten blev undersøgt i 30 konsekutive patienter med paroksystisk AF, der undergik ostial PV- isolering. Livskvaliteten var reduceret sammenlignet med raske personer. Efter ablation fandtes en forbedring i livskvaliteten samt en reduktion i svær-hedsgrad og hyppighed af symptomer og akutte lægekontakter.I alt 100 patienter med AF blev randomiseret til henholdsvis ostial eller ekstraostial PV- isolering. Samlet fandtes en høj recidivrate på 84% efter én ablation. Efter 114 måneders opfølgning fandtes en signifikant højere succesrate ved ekstra-ostial i forhold til ostial PV- isolering, henholdsvis 57% og 31%. Strukturel hjertesygdom og persisterende AF prædikterede recidiv med AF. Efter kateterablation fandtes en stigning i hjertefrekvensen fra 58/minut til 70/min, samt en gradvis reduktion af P- taksvarigheden (SAPWD) i løbet af followupperioden (12 måneder). I begge tilfælde var ændringerne mest udtalte hos patienter uden recidiv med AF. Samlet kan konkluderes, at livskvaliteten forbedres signifikant efter kateterablation. Ved PV- isolering skal ablateres så proksimalt som muligt i venstre atrium. Før ablation skal patienter orienteres om en høj recidiv rate, samt en gennemsnitlig 20% stigning i hjertefrekvensen. Pga. den gradvise normalisering over flere måneder af atriets ledningshastighed, findes det tilrådeligt at bibeholde antiarytmika i nogle måneder efter ablation. Såfremt recidivraten kan reduceres, kan kateterablation med tiden blive førstevalgsbehandling hos patienter med AF. I fremtiden skal afklares betydningen af lineær ablationer mellem anatomiske strukturer i venstre atrium og den optimale blodfortydende og antiarytmiske behandling i tilknytning til ablation. Pga. AF- induceret 
remodellering af venstre atrium skal endvidere afklares, hvornår i sygdomsforløbet ablation skal tilbydes. 
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Læge Lars Kristian Storr:

Rehabilitation of people with multiple sclerosis 
in Denmark
A population based analysis of needs, resources, and 
efficacy of inpatient rehabilitation

Ph.d.-afhandling
Ph.d.-afhandlingen består af tre manuskripter og en oversigt. Arbejdet er udført på Skleroseklinikken, Rigshospitalet.Projektet omhandler en analyse af livsvilkårene for en repræsentativ population af mennesker med dissemineret sclerose (DS), en randomiseret, klinisk kontrolleret og blindet undersøgelse af rehabilitering af mennesker med DS samt et valideringsstudie af et spørgeskema til belysning af helbredsrelateret livskvalitet, FAMS.Et spørgeskema til indsamling af sociodemografiske data og data vedrørende sygdommen, symptomer og behandling blev sammen med spørge-skemaer om livskvalitet sendt til 441 skleroseramte tilfældigt udtrukket fra det danske skleroseregister. Spørgeskemadata fra 325 og kliniske data fra undersøgelse af 90 af disse, blev brugt i analysen, der viste, at scleroseramte havde en signifikant lavere tilknytning til arbejdsmarkedet og en signi-fikant højere skilsmisseratio sammenlignet med baggrundsbefolkningen. Påvirkningen fra sygdommen viste sig ved, at skleroseramte i gennemsnit oplevede mere end ni forskellige symptomer i det daglige. I undersøgelsen af effekten af rehabiliteringen indgik 90 skleroseramte fordelt på 38 i be-handlingsgruppen og 52 i kontrolgruppen. Begge grupper blev undersøgt klinisk og udfyldte en række spørgeskemaer to gange med ca. 77 dages mellemrum. I den periode havde behandlingsgruppen et ophold på Sclerosehospitalet i Haslev. Vi kunne ikke med vores valg af metoder påvise effekt af rehabiliteringen på Sklerosehospitalet i Haslev i vores randomiserede gruppe af mennesker med DS. Beskedne trends på enkelte måleskalaer kunne påvises, men ikke entydigt til fordel for den ene eller anden gruppe. Dette resultat afviger fra flere udenlandske undersøgelser, og en forklaring på dette skal søges i flere forhold. Dels har vores behandlingsgruppe ikke noget dokumenteret rehabiliteringsbehov, og de fleste er i en forholdsvis stabil sygdomsfase, og dels har en del af kontrolgruppen, 67% modtaget en eller flere ugentlige fysioterapeutiske behandlinger i hele undersøgelses-perioden. Patientgrundlaget for valideringsstudiet af FAMS var det samme som for spørgeskemaundersøgelsen. Der blev anvendt internationalt anerkendte psykometrisk teori og metoder. Validiteten og pålideligheden af FAMS blev bekræftet og var i god overensstemmelse med fundene i vali-deringsstudiet af den originale amerikanske version og af en spansk version.Det anbefales at foretage visitation af ansøgere forud for rehabiliteringsophold i Haslev, således at skleroseramte med reelt genoptræningsbehov prioriteres. I fremtidige studier af rehabilitering bør der benyttes metoder, 
der tager udgangspunkt i individuelle træningsbehov og måler ændringer af disse.
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