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Resume

Baggrund: Treethed og nedsat fysisk forméen er kendte symptomer
hos cancerramte patienter. For visse cancerdiagnoser, isgr leu-
kaemi, er allogen stamcelletransplantation en etableret behand-
lingsmulighed. Formalet med dette studie var at indsamle viden
om forekomst af treethed og fysisk forméaen i forbindelse med
allogen stamcelletransplantation.

Materiale og metoder: | et deskriptivt opfalgningsstudie blev

21 patienter, der var indstillet til allogen stamcelletransplanta-
tion, testet ved forundersggelse til transplantation samt tre og
seks maneder efter transplantation. Et standardiseret testbatteri
bestédende af en funktionstest, en konditest og et spgrgeskema
om fysisk aktivitet blev anvendt for at afdaekke fysisk formaen.
Patienternes treethedsprofil blev undersggt ved hjeelp af et
spgrgeskema.

Resultater: Der indgik ti meaend og 11 kvinder i studiet. Gennem-
snitsalderen var 39 ar (spaendvidde: 19-60 ar). Patienterne havde
lav maksimal iltoptagelse og oplevede mere udtalt treethed end
normalbefolkningen ved forundersggelsen. Fysisk frem for mental
treethed dominerede bade far og efter transplantationen. Resulta-
ter fra forundersggelsen og seks maneder efter transplantationen
viste ingen signifikante eendringer i de valgte méleparametre.
Konklusion: Resultaterne indikerer, at patienterne fgr transplan-
tation har markant nedsat fysisk formaen og gget fysisk treethed.
Denne tilstand synes at vare ved seks maneder efter transplanta-
tionen. Dette tyder pé et behov for en udvidet rehabiliterings-
indsats til denne patientgruppe.

I den vestlige verden er cancersygdomme den hyppigste
dedsarsag. For visse cancerdiagnoser, iseer leukaemi, er allogen
stamcelletransplantation (AL-SCT) en etableret behandlings-
mulighed, hvor patienterne modtager stamceller fra en frem-
med forligelig donor. P4 verdensplan er tredrsoverlevelsen
32-76%, men overlevelsen forbedres stadig [1, 2]. I Danmark
har man pa Rigshospitalet landsdekkende funktion for AL-
SCT. 12004 blev 32 voksne patienter transplanteret pd Rigs-
hospitalet med en anslaet overlevelsesprocent pa 70-90 efter
1-2 ar. Patientgruppen bestar primeert af yngre, erhvervsak-
tive mennesker. I et amerikansk studie har man fundet, at 84%
af patienterne, der ikke havde relaps af heematologisk syg-

dom, forst efter fem ar var vendt tilbage til arbejde eller ud-
dannelsesforleb [3].

AL-SCT- patienter gennemgar et belastende forleb og
forbehandles med myeloblativ helkropssbestraling og/eller
hejdosis kemoterapi. Ca. 60% af AL- SCT-patienterne far akut
eller kronisk graf? versus host disease (GVHD). Mindst seks
maneder post AL-SCT medicineres alle patienterne med im-
munsuppresiv medicin, hvilket oger risikoen for infektioner.

I forbindelse med selve AL-SCT indlegges patienterne i 4-6
uger pa en isolationsstue. Patienterne skal derfor bade modsta
selve sygdommen, flere terapiformer med alvorlige bivirk-
ninger [4-6] og en periode med uundgielig nedsat fysisk ak-
tivitet. For fa ar siden blev cancerramte patienter radet til at
begraense fysisk udfoldelse med et unedigt fald i kondition og
muskelstyrke til folge [4, 6, 7]. Under indleeggelse pa Rigsho-
spitalet i dag far patienterne maksimalt tre gange ugentligt
fysioterapi. Terapien er individuelt tilpasset og bestar f.eks. af
konditionstrening, evelsesterapi, afspending, palliation og
smertebehandling.

I livskvalitetsundersogelser har man fundet, at trethed og
nedsat funktionsniveau optreeder som vasentlige problemer
bade under selve indleeggelsen og helt op til ti ar efter stam-
celletransplantationen [5, 8-10]. Tab af energi og nedsat fysisk
ydeevne er samtidig kendt som en del af sygdomsbilledet hos
70% af de cancerpatienter, der gennemgar kemoterapi og stra-
leterapi [7, 8]. I flere interventionsstudier, hovedparten foreta-
get blandt brystcancerpatienter, har man fundet, at malrettet
intervention med eget fysisk aktivitet har en positiv effekt pa
kondition, fysisk funktion og treethed [2, 7, 11]. Resultaterne af
de f3 interventionsstudier, der er foretaget blandt patienter
med AL-SCT, indikerer, at muskelstyrke kan forbedres [12],
og aerob kapacitet kan eges [7] i ugerne efter AL-SCT. Et an-
det studie omhandlede patienter, der fortsat var hardt ramt af
treethed seks maneder efter AL-SCT. Her fandt man, at en
treeningsinduceret stigning i aerob kapacitet samtidig med-
forte en signifikant reduktion af treetheden [2].

Relationen mellem oget trethed og nedsat aktivitetsniveau
hos cancerpatienter er dog ikke afklaret. Oftest opfattes de
som forhold, der forsteerker hinanden, hvorved en ond cirkel
opstar [2, 7]. Dimeo et al (1997) har i et studie undersogt sam-
menhzngen mellem treethed og fysisk formaen hos cancer-
patienter og fandt overraskende ingen sammenhzng [13].

I relation til sygdom ber treethed sandsynligvis opfattes som et
multifaktorielt symptom [4, 7, 13-15], og treethed og fysisk
funktion ber derfor vurderes separat.

Formaélet med dette studie var at kortlaegge traethedsprofil
og fysisk formden hos danske AL-SCT- patienter for og efter
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AL-SCT. Kendskab til type, omfang og udvikling af treethed
og fysisk formaen vil give vigtige oplysninger om denne pa-
tientgruppes behov for en rehabiliterende indsats. P4 nuve-
rende tidspunkt eksisterer der ikke et specialiseret tilbud
om opfelgende treening og fysioterapi, efter at patienterne

udskrives.

Materiale og metoder

Dette studie var et deskriptivt opfelgningsstudie. Patienterne
blev fra august 2003 og frem til august 2005 konsekutivt re-
krutteret ved forundersogelse til transplantation pa Rigsho-
spitalet, Finsenscentret, Heematologisk Klinik, Afsnit 4043/4.

Deltagerne blev testet ved inklusion i forbindelse med
forundersogelse samt henholdsvis tre og seks maneder efter
transplantationen ved ambulant kontrol. Deltagerne blev
skriftligt og mundtligt informeret om projektets formal og
indhold, og der blev sikret mundtligt og skriftligt samtykke.
Projektet blev godkendt af De Videnskabsetiske Komitéer
for Kebenhavns og Frederiksberg Kommuner (j.nr. (KF)
01-141/03).

I alt 21 voksne patienter blev henvist og opfyldte inklu-
sionskriterierne om at veere indstillet til AL-SCT og at vaere
>18 ar. Eksklusionskriterier var kardiovaskuler sygdom
(alvorlig arytmi, hjerteinkompensation og pacemaker), reu-
matisk lidelse eller psykisk sygdom, som forhindrede testning,
eller manglende danskkundskaber.

Malemetoder

Trappetest

Vurdering af fysisk funktionsevne blev foretaget ved en trap-
petest [16]. Patienten gik eller lob pa trapper mellem to etager
i to minutter (to afsatser og 23 trin med en trinhejde pa 25
cm). Den samlede distance malt i antal trappetrin blev regi-
streret. Forudsztning for gennemferelse af testen var et trom-
bocyttal pa >20%10%1 og endvidere gangfunktion uden
gangredskab.

Fysisk Aktivitets Skema

Fysisk aktivitet pa et gennemsnitligt hverdagsdegn blev vur-
deret ved et valideret spargeskema til selvudfyldelse, Fysisk
Aktivitets Skema (FAS) [17]. Skemaet bestir af ni forskellige
intensitetsniveauer fra sovn til hard fysisk aktivitet, som f.eks.
lob. Deltageren beskriver, hvor mange timer og minutter ved-
kommende bruger pa hvert niveau pa et gennemsnitligt hver-
dagsdegn. Der beregnes en samlet metabolic equivalent score
(METS).

Cykeltest [18]

Konditesten blev foretaget pa en elektrisk Krogh- ergometer-
cykel. Der blev anvendt to submaksimale arbejdsbelastninger
(ca. 45% og 65% af den estimerede, individuelle maksimale ka-
pacitet) og en pedalfrekvens pa 60 omdrejninger i minuttet og
opnaelse af steady state pa hvert trin. Testen blev afsluttet efter
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1-2 minutters spurt pa den forventede maksimale belastning
med den hejest mulige omdrejningsfrekvens. Iltoptagelse,
med breath to breath- maling af respiration hvert 15. sekund
(Medical Graphics CPX express) og puls (Polar sports Tester)
blev kontinuerligt milt og opsummeret under testen. Blodtryk
blev mélt for og efter testen. Szerlige hygiejneforanstaltninger
blev overholdt. Testen blev foretaget under supervision af en
lzege. Et trombocyttal pa >50%10%/1 blev sikret inden testning.

Multidimensional Fatigue Inventory

Traethed blev vurderet ved et spergeskema til selvudfyldelse,
Multidimensional Fatigue Inventory (MFI-20). Skemaet er
udviklet i Holland til cancerpatienter i stralebehandling [14]
og senere oversat til dansk og afprovet i den danske befolk-
ning [15]. Spergeskemaet bestdr af tyve udsagn, som f.eks.
»jeg foler mig veloplagt«. Deltageren angiver, i hvor hej grad
han eller hun er enig i udsagnet pé en skala fra 1 til 5. T alt 20
sporgsmal kategoriseres i fem dimensioner med hver fire ud-
sagn. Der beregnes en samlet treethedsscore (0-100) for hver
af de fem dimensioner: generel treethed, fysisk treethed, redu-
ceret aktivitet, reduceret motivation og mental traethed.

0 beskriver fraver af traethed.

Data blev indtastet af to personer. Efterfolgende blev data
bearbejdet i SPSS (version 13.0) med deskriptiv statistik (gen-
nemsnit og standardafvigelser). Z£ndringer i maleparametre
fra forundersogelse til tre- og seksmanederstest blev vurderet
ved parrede Student t- tests for trappetest og FAS. Resultaterne
blev tilsvarende testet ved hjzlp af nonparametriske rangsum
test. En p-verdi pd 0,05 blev anvendst for statistisk signifikans.

Resultater

De 21 testpersoner havde en gennemsnitsalder pa 39 ar
(speendvidde: 19-60 ir), 48% (n=10) var mend og 52% (n=11)
var kvinder. Patienternes diagnoser var akut lymfoblastaer
leukaemi (n=5), akut myeloid leukemi (n=11), kronisk my-
eloid leukaemi (n=3), myelofibrose (n=1) og myelomatose
(n=1).

Patientflow gennem studiet fremgar af Tabel 1. Af de 21
inkluderede patienter dede tre, og to patienter fik relaps i ma-
nederne efter AL-SCT. Frafald ved baseline for cykeltesten
skete som folge af sequelae af lumbalpunktur (n=1), lav trom-

Tabel 1. Testskema med oversigt over patientflow for studiepopulationen
(n=21).

Antal patienter

forunder- 3 6
sggelse maneder méaneder
Trappetest . ................... 21 15 14
Fysisk Aktivitets Skema . ......... 21 15 14
Maksimal iltoptagelse . ........... 12 6 4
Multidimensional Fatigue Inventory
(MFI-20) ..o 21 15 14
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Tabel 2. Gennemsnit (og standardafvigelser) fra trappetest, selvrapporteret
fysisk aktivitet og maksimal iltoptagelse. Veerdier for samtlige inkluderede
patienter (n=21) ved forundersggelse og fra opfelgning tre maneder efter
og seks maneder efter allogen stamcelletransplantation.

Forundersggelse 3 maneder 6 maneder
Antal trappetrin
n=14 ......... 239 (70) 191 (51) 225 (62)
n=21 ......... 222 (65) = =
FAS, total METS
n=14 ......... 39,2 (9,4) 37,9 (10,7) 41,0 (10,1)
n=21 ......... 39,4 (9,6) = =
Maksimal
iltoptagelse, I/min
n=4 .......... 1,7 (0,4) 1,6 (0,4) 1,6 (0,3)
n=12 ......... 1,7 (0,5) - -
Kondital, ml/kg/min
n=4 .......... 24,0 (7,4) 21,8 (5,6) 24,8 (8,4)
n=12 ......... 23,5 (5,9) = =

FAS =Fysisk Aktivitets Skema; METS=metabolic equivalent score.
Trappetest: Forundersggelse til 3 mdr. (p=0,02),
3 mdr. til 6 mdr. (p=0,03). @vrige forskelle ikkesignifikante.

bocytverdi (n=1), absces (n=1), eller fordi testpersonen ud-
trykte manglende overskud til cykeltest (n=2). Ovrigt frafald
i hele testperioden tilskrives praktiske vanskeligheder, da
patienterne kom fra hele Danmark og ofte kun var pa Rigs-
hospitalet et par timer til ambulant undersogelse.
Gennemsnit og standardafvigelser for fysisk funktion,
fysisk aktivitet og maksimal iltoptagelse er vist i Tabel 2. Gen-
nemsnit for de fem trethedsdimensioner er vist i Figur 1.
Ved trappetesten (Tabel 2) skete der for opfelgningsgrup-
pen (n=14) et signifikant fald (p=0,02) i antal forcerede trappe-
trin fra forundersegelsen til tremanederstesten og igen en
signifikant stigning (p=0,03) fra trem&nederstesten til seks-
manederstesten. Der var ingen signifikant endring fra for-
undersogelse til seksménederstesten.
I det fysiske aktivitetsniveau FAS (Tabel 2) var der ingen
signifikante zendringer i MET-score for opfelgningsgruppen.
Ved cykeltesten (Tabel 2) skete der et markant frafald af
testpersoner. Der er siledes kun opfelgningsdata fra indgan-
gen i studiet til seksmanederstesten for fire personer.
AfFigur 1, MFI-20, fremgar det, at fysisk treethed var den
mest dominerende form for treethed fulgt af generel treethed
og reduceret aktivitetsniveau. Mentale elementer af treethed
var mindst udpraeget.

Diskussion

Resultaterne i dette studie understotter resultaterne af interna-
tionale undersogelser, hvori man har fundet, at nedsat fysisk
formden og trethed er fremtraedende problemer hos stamcel-
letransplanterede patienter. Carisson (2006) formoder, at pro-
blemerne er storre hos allogent end hos autologt transplante-
rede [2]. Resultaterne i dette studie indikerer uzndret fysisk
formden fra forundersogelsen og frem til seks maneder efter
AL-SCT. Samme billede tegner sig for treethedsprofilen. Treet-
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heden er endvidere domineret af den fysiske frem for den
mentale komponent, hvilket ogsa er fundet hos brystcancer-
ramte, vurderet med samme maleinstrument [14]. Dette er
interessant med henblik pa eventuelt valg af intervention for
at reducere treetheden.

Courneya et al (2000) beskrev, at et funktionsfald i forbin-
delse med en cancerdiagnose synes at vaere veldokumenteret
[19]. Ved forundersogelsen viste resultaterne fra dette studie
meget lav maksimal iltoptagelse sammenholdt med veerdi-
erne for normalbefolkningen [18]. Med hensyn il fysisk akti-
vitet havde testpersonerne i dette studie et aktivitetsniveau,
der svarer til stillesiddende aktiviter [17]. I et andet studie har
man, i tiden for AL-SCT, fundet nedsat muskelstyrke i forhold
til normalbefolkningen [12]. Patienterne synes siledes at have
en relativt nedsat fysisk forméen allerede for AL-SCT. Nér pa-
tienternes resultater af MFI-20 sammenholdes med resulta-
terne for et repraesentativt udsnit af danske mznd og kvinder
pa 20-79 ar, ses det, at monstret for de forskellige dimensioner
af treethed er samstemmende. Men der er mere udtalt treethed
hos AL-SCT- patienter uanset tidspunktet i forlebet.

Bade nedsat fysisk formden og fysisk treethed var fremtrae-
dende i dette studie. Dette sandsynligger en sammenhzng
mellem de to variable. Som felge af sygdom, behandling og
inaktivitet sker der et fald i kardiorespiratorisk kapacitet samt
en muskulzer dekonditionering [4, 5, 7, 12], hvilket medvirker
til fald i arbejdskapacitet. Dette medferer et storre relativt
energiforbrug i forbindelse med daglige aktiviteter [2, 4, 7],
hvilket giver symptomer pa treethed selv ved almindelige dag-
lige aktiviteter. Hermed vil treetheden igen pavirke fysisk for-
méen og en ond cirkel opstér [13].

Styrken ved dette studie er det prospektive design, valide
og reliable test og den homogene gruppe af AL-SCT-patien-
ter. Blandt studiets svagheder er det lille antal deltagere, pro-
blemer med at rekruttere patienter og et stort frafald. I studier
af stamcelletransplanterede er dette problem dog velkendt
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Figur 1. Gennemsnit for de fem treethedsdimensioner for Multidimensional
Fatigue Inventory (MFI-20) henholdsvis fer, tre méneder og seks maneder efter
transplantation. Opfglgningsdata (n = 14). O beskriver fraveer af treethed. Til
sammenligning ses veerdier fra et repraesentativt udsnit af danske maend og
kvinder pa 20-79 ar (n = 1.082) [15].
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[19]. Det store frafald kan have medfert selektionsbias. Det
havde endvidere varet relevant at folge deltagerne over leen-

gere tid end seks maneder, serligt fordi man i flere studier har
pavist problemer helt op til ti ar efter en stamcelletransplanta-

tion.

Mange faktorer kan vere medvirkende arsager til nedsat
fysisk formaen og udtalt treethed: f.eks. leengde af hospitals-
indleeggelse, smerte, pancytopeni, GVHD, infektion eller
depression. F.eks. angiver Watson et al (2004), at 30% af de
cancerramte har anzemi [6], hvilket iseer kan have pavirket
vardierne for maksimal iltoptagelse. Omvendt konstaterede
man i et studie, at kun alder var signifikant associeret med

fysisk og psykosocial status efter stamcelletransplantation [10].

Der synes at vaere godt rationale for videre at undersoge,
om treening kan afhjelpe treethed og nedsat fysisk formaen

hos AL-SCT- patienter. Aerob treening har for autologt stam-

celletransplanterede patienter indikeret positiv effekt pa fy-
sisk formden, treethed, hzemoglobinkoncentration, varighed

af neutropeni og trombocytopeni, diare og varighed af hospi-
talsindleeggelse [2, 11, 19]. Endvidere har man i undersogelser

fundet, at fysisk aktivitet har en stimulerende effekt pa im-

munforsvaret [7]. Watson et al (2004) anbefalede som udgangs-

punkt treening med lav-moderat intensitet og supervision af
en fysioterapeut til stamcelletransplanterede [6, 19]. I Dan-

mark har Adamsen et al (2006) fundet god effeke af hojintensiv

konditions- og styrketreening til cancerpatienter, som har
gennemgiet hojdosis kemoterapi [20]. Videre forskning ber
besti i klinisk kontrollerede, randomiserede studier, hvori
man undersoger evidens for specifik dosis-respons-effekt af
treening hos AL- SCT-patienter.

I et tidligt studie af Andrykowski et al (1989) efterlystes et
rehabiliteringstilbud til stamcelletransplanterede pa lige fod
med tilbuddet til f.eks. apopleksi- og hjertepatienter [10].

AL-SCT-patienter er unge af alder og har potentiel til-
knytning til arbejdsmarkedet. Resultaterne af dette studie in-
dikerer et rehabiliteringsbehov hos denne patientgruppe.
Dette kunne bestd i et opfelgende ambulant tilbud. Pa Rigs-
hospitalet findes fysioterapeutiske kompetencer til at udar-

bejde genoptreningsplaner og koordinere det videre forleb i

primersektoren for den enkelte patient.
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