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Resume

Vi undersggte, om positronemissionstomografi (PET)-skanning af
patienter med levermetastaser fra kolorektal cancer endrede pa
beslutningen om lokalbehandling. Hos 81% andrede PET ikke en
planlagt behandling. Hos 19% &ndredes en planlagt behandling,
da man ved PET fandt flere levermetastaser end ved computerto-
mografi (CT) (fire patienter), ferre/ingen metastaser (tre patienter)
eller ekstrahepatiske metastaser (tre patienter). Alle PET-fund blev
verificeret p& passende vis. PET som supplement til CT gger altsa
sandsynligheden for korrekt behandling af hver femte patient med
kolorektale levermetastaser, hvor der planleegges lokalbehandling.

Nye behandlingsmuligheder har muliggjort, at patienter med
soliteere eller f3 mindre levermetastaser fra kolerektal cancer
kan tilbydes effektiv behandling sisom leverresektion, stereo-
taktisk strilebehandling (SRT) eller radiofrekvensablation
(RFA). For velselekterede patienter er prognosen efter lokal-
behandling af levermetastaser god, men den afhzenger af kor-
rekt vurdering af tumorudbredelsen i leveren og af, om der pa
behandlingstidspunktet er pavist ekstrahepatiske metastaser
[1]. Enkelte lungemetastaser kan ogsa behandles effektivt med
SRT eller RFA. Leverresektion er en resursekrzevende proce-
dure med en ikke ubetydelig postoperativ morbiditet pa ca.
20% og en postoperativ mortalitet pa 2-3%. Primer udredning
omfatter ud over klinisk vurdering af patientens almene til-
stand forst og fremmest CT af leveren efter intravenes injek-
tion af kontrast. Herudover kan mere invasive undersegelser
som laparoskopisk ultralydsundersogelse (LUS) af leveren
bruges som supplement. Positronemissionstomografi (PET)
efter injektion af glukoseanalogen [18F]- 2- deoxy-2- glukose
(FDG) er en udbredt undersogelse inden for onkologien, og
hvor man med andre billeddannende modaliteter fortrinsvis
fremstiller morfologi, viser FDG-PET metabolisk aktivt vaev
[2]. Antallet af PET-skannere, der er til rddighed i Danmark
har indtil for nylig veeret begraenset, men kapaciteten oges for
tiden kraftigt med installation af flere kombinerede PET/CT-
skannere pa danske sygehuse.

I dette konsekutive, prospektive studie undersogte vi, om
PET ber have en plads i den kliniske hdndtering af patienter,
der har kolorektale levermetastaser og er vurderet som va-
rende egnede til lokalbehandling.

Patienter og metoder

P& baggrund af klinisk udredning af patienter, som blev
konfereret pa den ugentlige konference i Levertumor-
gruppen ved Arhus Universitetshospital, Arhus Sygehus,
blev der lagt en individuel behandlingsstrategi. Den kliniske
udredning omfattede vurdering af patientens almene til-
stand, CT med kontrast af hepar 70 sekunder efter injektion
af kontrast (Visipaque, Nycomed Amersham; 270 mg/ml;
dosis 2 ml/kg), evt. CT af thorax, rentgen af thorax, ultralyd
af leveren samt LUS og histologisk undersogelse af biopsi-
vav. Inklusionskriterierne var, at patienterne skulle: 1) have
kolorektal cancer med levermetastase(r), 2) vaere radikalt
opereret for den primzr colon/rektumcancer og 3) vere
vurderet egnet til lokalbehandling pa den multidisciplinaere
levertumorkonference.

Patienter, der inden for det seneste ar allerede var be-
handlet for levermetastaser, blev ekskluderet. Patienter, der
opfyldte inklusionskriterierne, blev henvist til en PET. 70-80
minutter efter injektion af 400 MBq af glukoseanalogen FDG,
blev patienten skannet i et omrade fra midten af laret til basis
cranii. PET-skanneren var en dedikeret PET-skanner (ECAT
EXACT HR PET Tomograph, CTI/Siemens, Knoxville, USA)
uden integreret CT-del. Vurdering af CT og PET blev foreta-
get af to forskellige lzeger, der hver iser var blindet i forhold
til resultatet af den anden undersogelse. Pa den efterfolgende
levertumorkonference blev behandlingsstrategien for patien-
ten revurderet pa baggrund af PET-resultatet. Der var siledes
mulighed for direkte klinisk effekt af PET.

Resultater
I alt 54 patienter blev inkluderet. Hos ti af dem var der uover-
ensstemmelse mellem PET og den kliniske vurdering, primeert
CT (Tabel 1). I fire tilfzelde fandt man ved PET flere metasta-
ser end ved CT, i tre tilfelde fandt man ved PET ferre eller in-
gen metastaser, i to tilfzelde fandt man ved PET ekstrahepatisk
spredning til lymfeknuder, og i det sidste tilfzelde fandt man
ved PET lokalrecidiv i colon (Tabel 2). I alle ti tilfelde blev
fundene verificerede pa passende vis (Tabel 1).

Tabel 2 viser drsager til uoverensstemmelse mellem PET og
CT i de ti tilfzelde samt den kliniske konsekvens heraf.
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Tabel 1. Tilfeelde hvor positronemissionstomografi havde klinisk konsekvens.
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Patient-id Preeterapeutisk Klinisk konsekvens Postterapeutisk
alder (&r)/ken CT- og PET-fund? validering af PET-fund af PET validering af PET
01 CT: 2 leverfoci Laparoskopisk ultralyd: Leverresektion aflyst; -
60/K PET: Multiple leverfoci multiple leverfoci patient behandlet med
systemisk kemoterapi

02 CT: 2 leverfoci Eksplorativ laparotomi: Leverresektion aflyst; -
56/K PET: 2 leverfoci og spredning til lymfeknude patient behandlet med

1 focus ved aorta ved aorta systemisk kemoterapi
03 CT: 1 leverfocus Perioperativ ultralydunder- Leverresektion aflyst Ingen tegn pa sygdom efter
76/K PET: O leverfoci sggelse: O leverfoci 1é&r
04 CT: 1 leverfocus - Leverresektion udvidet Histologi fra operationspreeparat
72/K PET: 1 leverfocus og med kolektomi verificerede PET-fund

1 focus i colon ascendens
05 CT: O leverfoci Eksplorativ laparotomi: Resektion og perioperativ Histologi verificerede maligne
73/K PET: 3 leverfoci 2 store leverfoci og multiple RFA af 3 maligne tumorer leverfoci

sma foci

06 CT: 1 leverfocus, Finn&lsbiopsi fra klavikuleer SRT aflyst, Ingen tegn pé sygdom
68/K 2 foci i hgjre lunge, lymfeknude verificerede patient down-graded med efter 2 ar

1 focus i venstre lunge malignitet systemisk kemoterapi

PET: 1 leverfocus og og derefter RFA af leverfoci

1 focus ved venstre clavicula
07 CT: 2 leverfoci - Udvidet leverresektion Histologi verificerede fund
67/K PET: 3 leverfoci
08 CT: 1 leverfocus - Leverresektion aflyst Ingen tegn pa sygdom efter
60/M PET: O foci 1é&r
09 CT: 2-3 leverfoci Gentagen CT verificerede Leverresektion aflyst; -
73/IM PET: multiple leverfoci hurtig veekst af levertumorer patient behandlet med

systemisk kemoterapi

10 CT: 2 leverfoci Biopsi fra CT-foci var benigne Leverresektion aflyst Ingen tegn pa sygdom efter
45/K PET: O foci 8 mdr.

PET: positronemissionstomografi; CT: computertomografi; RFA: radiofrekvensablation; SRT: stereotaktisk strleterapi.

a) Hvis ikke andet er angivet, viste hverken CT eller PET ekstrahepatiske foci.

Diskussion

I dette konsekutive, prospektive studie fandt vi, at man pa
baggrund af PET efter injektion af FDG @ndrede den kliniske
strategi hos 19% (ti ud af 54) af de tilfzelde, hvor en patient
med kolorektale levermetastaser ellers var vurderet som
vaerende egnet til lokalbehandling. Vores patientmateriale
ma betragtes som varende selekteret, allerede for patienten
indgik i forseget, da vi valgte kun at inkludere patienter uden
kendt ekstrahepatisk sygdom. Vi valgte et studiedesign, hvor
vi tog direkte klinisk konsekvens af PET-resultatet, da PET er
en veldokumenteret undersogelse i forbindelse med udred-
ning af cancerpatienter. Pga. vore selektionskriterier blev CT
den primere billeddannede modalitet, som PET blev vur-
deret over for, som det ogsa fremgér af Tabel 1.

Andelen pa 19% ligger i den lave ende i forhold til uden-
landske undersogelser, der viser klinisk konsekvens af PET
hos 18-39% af patienterne [3-9]. Dette kan bl.a. forklares ved,
at der i udenlandske studier oftest indgar rentgen af thorax,
hvilket ikke er s sensitivt som CT [10], som vi pa Arhus Syge-
hus oftest udferer ved mistanke om lungemetastaser. Pga. for-
skelle i geengs klinisk praksis fra institution til institution er det
vigtigt, at nye undersogelsesmuligheder vurderes i forhold til
egne vanlige procedurer.

For at lokalbehandling af levermetastaser skal medfore en
forbedret prognose for patienten, er det vigtigt, at tumorud-
bredelsen er velestimeret. Ekstrahepatiske metastaser sisom
lungemetastaser kan i nogle tilfzelde behandles med SRT i for-
bindelse af lokalbehandling af hepatiske metastaser. Tidligere
studier har vist varierende sensitivitet og specificitet for PET
af thorax [10]. I nzervaerende studie viste PET malignitetssu-
spekte forandringer, der ikke var at finde pa CT, i lungerne
hos tre patienter. Vi undlod at lade PET-fundene influere pa

Tabel 2. Diskrepans mellem positronemissionstomografi (PET) og compu-
tertomografi (CT) samt klinisk konsekvens heraf.

Antal
patienter
Diskrepans mellem PET og CT
Flere foci pAPET end pACT . ...ttt 4
Feerre/ingen foci p& PET i forhold til CT . ............... 3
Ekstrahepatisk lymfeknude fundetved PET ... .. ......... 2
Lokalrecidiv af coloncancer fundetved PET . ... .......... 1
Klinisk konsekvens
Kirurgi aflyst pga. dissemineret sygdom . ............... 3
Kirurgi aflyst pga. falsk positivCT . ................... 3
Udvidet Kirurgi . .. ... .o &
Systemisk kemoterapi til down-staging . ................ 1
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beslutningen om behandling af hepatiske metastaser pga. den
lave specificitet af PET af thoraxregionen. Vurderet ud fra ef-
terfolgende CT viste det sig, at dette var den korrekte beslut-
ning for de to patienter, hvor der efter henholdsvis seks ma-
neder og 12 maneder stadig ikke var tegn pa dissemineret syg-
dom, mens opfelgning af den tredje patient viste multiple
lungemetastaser efter tre maneder.

Vores studie blev udfert med en dedikeret PET-skanner
uden integreret CT, men nye kombinerede PET/CT-skannere
vil uden tvivl ege verdien af sivel PET som CT, idet de to
modaliteter gensidigt supplerer hinanden. PET viser meta-
bolisk aktivt vaev, mens CT viser morfologi. Muligheden for
fusion af disse to informationer eger uden tvivl sdvel sensitivi-
teten som specificiteten af begge undersogelser.

Hos fire patienter blev sandsynligheden for kurativ be-
handling eget, idet resultatet af PET medferte udvidet kirurgi
hos tre patienter og praeoperativ kemoterapi efterfulgt af RFA
hos en patient. Forbedret preoperativ stadieinddeling pa-
virker patientens behandling i gunstig retning og forhindrer
unedig kirurgi af inoperable patienter samt bedre udnyttelse
af resurser. Patienter med kolorektale levermetastaser ber si-
ledes tilbydes kombineret PET/CT for lokalbehandling som
led i udredningen.

Det konkluderes, at behandlingsstrategien ndres hos hver
femte patient med kolorektale levermetastaser, nar konven-
tionel CT suppleres med FDG-PET. Dermed eger PET patien-
tens sandsynlighed for korrekt behandling og skdner nogle
patienter for behandling uden effekt.
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Resume

Introduktion: Svulster i leveren er sjeeldne hos bgrn. De udger
ca. 2% af alle tumorer hos bgrn. Langt den hyppigste form er
hepatoblastom. Behandlingen er en kombination af kemoterapi og
kirurgi. Formalet med denne undersggelse var at beskrive resul-
taterne af den kirurgiske behandling af levertumorer hos bgrn
siden 1990.

Materiale og metoder: Undersggelsen omfatter 33 bgrn, som
havde fet foretaget leverresektion eller levertransplantation.
Seksogtyve havde hepatoblastom, tre havde hepatocelluleert

karcinom, to havde rabdomyosarkom, et havde mesenkymaltumor,
og et barn havde medfgdt heemangiom.

Resultater: Pa grund af materialestgrrelsen er kun resultater for
hapatoblastomgruppen angivet. Overlevelsen var den samme efter
resektion (77,3%) som efter transplantation (75%). Der var ingen
forskel pa overlevelsen afhaengigt af, hvilken type operation der
blev foretaget, og der var ingen signifikant forskel pa overlevelsen
i relation til tumorudbredelse pa diagnosetidspunktet.
Diskussion: Neoadjuvant kemoterapi efterfulgt af leverresektion
eller levertransplantation er standardbehandling hos alle patienter
med hepatoblastom. Resultaterne er bedret meget i Igbet af de
seneste 10-15 &r. Resultaterne i Danmark er helt pa linje med de
bedste resultater internationalt. Siden 2000 har det med den
meget effektive praeoperative kemoterapi veeret muligt at down-
stage alle henviste patienter, séledes at efterfglgende resektion
har veeret mulig. Overlevelsen har i denne periode veaeret 100%.




