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ECMO betyder extrakorporeal membranoxygenering, det vill
siga syresittning av blodet utanfér kroppen genom en konst-
gjord lunga, och ir ett slags hjart-lungmaskin for langtidsan-
vindning. Metoden har anvints i Sverige sedan slutet av
1980-talet. Pa Karolinska universitetssjukhuset i Solna finns
den i Sverige enda specialiserade intensivvardsavdelningen
med for dndamalet specialutbildad personal. Tidigare er-
farenheter frain ECMO Center Karolinska finns beskrivna i
Likartidningen 2004 [1].

Néren patient - nyfodd, barn eller vuxen — har en livshotan-
de andnings- och/eller cirkulationssvikt, kan ECMO vara en
livriaddande behandling. Patienter som ar aktuella for ECMO
bed6éms fore behandling ha en risk att avlida pa omkring 80
procent trots allannan tillgéiinglig intensivvard [2]. ECMO-be-
handlingen koper tid for patienterna medan kroppen tillats
aterhimta sig med hjilp av andra medicinska och kirurgiska
atgiarder. ECMO ir en extremt invasiv och resurskriavande
metod, varfor en rad urvalskriterier for behandling finns. En-
dast mycket svart sjuka patienter dir konventionell terapi
sviktar, men med ett tillstand som bedéms kunna vara be-
handlingsbart, kan bli aktuella. Vid ECMO Center Karolinska
vardas framfor allt patienter med grav respiratorisk svikt vid
till exempel svar sepsis och pneumonier. Bland neonatala pa-
tienter dominerar diagnoserna medfott diafragmabrack och
mekoniumaspiration.

I korthet gar metoden ut pa att patientens venésa blod dri-
neras via en grov kanyl positionerad i en stor ven eller i hoger
formak. Direfter leds blodet med hjélp av ett pumpsystem ge-
nom ett syresatt membran, den s kallade oxygenatorn (Figur
1). Denna fungerar som patientens lunga eftersom den via ga-
sernas partialtryck 6ver membranet tillfér syre och transpor-
terar bort koldioxid. Det syresatta blodet virms upp och fors
ater in i patientens kretslopp genom en kateter beligen i en
stor ven eller i hoger formak, varefter patientens hjarta pum-
par blodet vidare ut i kroppen - sa kallad venovenés ECMO.
Vid behov kan blodet foras tillbaka pa den arteriella sidan, sa
kallad venoarteriell ECMO, for att avlasta hjirtat, till exempel
i samband med hjartkirurgi eller livshotande hjartsvikt. He-
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Figur 1. Schematisk skiss 6ver ECMO-systemet (venoarteriell
ECMO).

parin ges kontinuerligt for att férhindra koagulation.

En av férdelarna med ECMO vid ventilationsproblem ir att
respiratorn kan vara instilld pa sa kallade viloinstéllningar,
det vill siiga laga tidalvolymer och luftvigstryck, fér att mins-
ka risken for ventilatorinducerad lungskada och darmed ge
lungan optimala ldkningsbetingelser [3]. Som matt pa patien-
ters sjuklighet anvinds for neonatala patienter ett sa kallat
oxygeneringsindex dir vidrden >40 ir forbundet med hog
mortalitetsrisk, se Faktal. For barn och vuxna anviands istil-
let vanligen P/F-kvot (p,0,/F;0, [mm Hg]), dar <100 talar for
allvarlig ARDS (akut svar lunginsufficiens).

ECMO-metoden anvinds allt mer, och det finns ett stigande
nationellt och internationellt intresse, inte minst eftersom
metoden uppvisade goda Gverlevnadssiffror i samband med
H1NI-pandemin [4]. Nya indikationer har tillkommit det se-
naste decenniet, till exempel ECMO som brygga till lung-
transplantation [5], och ECMO i situationer med akut ater-
upplivning, sa kallad hjart-lungraddnings-ECMO (ECPR) [6].
Det internationella ELSO (Extracorporeal Life Support Orga-

ESAMMANFATTAT

ECMO anvinds for svart sjuka I var studie undersoktes 217

patienter med reversibel hjart—
och/eller lungsvikt, nar all annan
intensivvard sviktar.

ECMO anvinds allt mer och pa
nya indikationer. Hittills har fler
dan 60000 fall registrerats i varl-
den. Vid ECMO Center Karolinska
har fler &n 9oo0 patienter vardats
sedan starten 1987.
Korttidsdverlevnaden &r 55—75
procent, men lite ar hittills kant
om langtidsprognos.

patienter som vardades ar
1995-2005, med en genomsnitt-
lig uppféljningstid pa 7,9 ar.

Av de patienter som 6verlevt
de forsta 9o dagarna efter
ECMO-behandling levde 91 pro-
cent 5 ar senare.

Vi konkluderar att ECMO-be-
handlade patienter har en god
langtidsprognos i alla alders-
grupper.
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Figur 2. Overlevnad efter ECMO-véard 1995-2005. Grafen visar dver-
levnad for de 217 patienter som behandlats med ECMO 1995-2005
(okdnda personnummer och patienter som genomgatt hjart—lung-
rdddnings-ECMO exkluderade). Varje »hack« nedat representerar
en hdndelse (dodsfall). Siffrorna inom parentes refererar till antal
hdndelserinom det givna tidsintervallet.

nization)-registret registrerar kontinuerligt ECMO-anvéind-
ning och oéverlevnad efter ECMO. Pa tio ar har antalet EC-
MO-centra i varlden mer 4n fordubblats, och hittills har fler
in 60000 fall registrerats. 55-75 procent av patienterna var-
dade for respiratorisk akomma éverlever beroende pa alders-
kategori. Overlevnaden &r forstas till stor del dven beroende
av diagnos, sjuklighet och om ECMO anvénds vid respirato-
risk eller kardiell svikt. Siffrorna skiljer sig darfor mycket,
fran 30-40 procent vid hjirt-lungraddning och kardiogen
chock till 98 procent vid mekoniumaspiration hos nyfédda [7].

Avseende langtidséverlevnaden #r kunskapen mer begrin-
sad, och de studier som finns har framfor allt beskrivit 6ver-
levnad f6ér enskilda diagnoser sdisom medf6tt diafragmabrack,
efter hjartkirurgi samt pa barn och nyfédda [8-11]. Dessutom
har uppféljningstider varit korta och grupperna sma. Flera
orsaker ligger till grund for detta, bland annat brist pa natio-
nella personregister. Nyligen publicerades en brittisk studie
som gick igenom 741 ECMO-vardade barns langtidséverlev-
nad med en medianuppfoljningstid pa 7,1 ar, dir man definie-
rade langtidsoverlevnad som >90 dagar efter ECMO-behand-
ling (det dr mycket vanligt att ECMO-vardade patienter for-
flyttas till andra intensivvardsavdelningar efter utskrivning,
och de har ofta en hog dodlighet forsta tiden). For gruppen
som Gverlevde till denna griins var 5-arsoverlevnaden 98 pro-
cent for mekoniumaspirationsgruppen, 74 procent for med-
fott diafragmabrack, 80 procent for medfédda hjirtfel (som
dock hade en hog dodlighet forsta 90 dagarna efter behand-
ling) och 87-97 procent for pediatriska patienter med respira-
torisk svikt [12].

Med den kostsamma och allt vanligare ECMO-behandling-
en dr det naturligt att stalla krav pa fler uppfoljningsstudier
bland 6verlevande patienter. Av den anledningen pagar flera
studier vid ECMO Center Karolinska, bland annat en uppf6lj-
ning mot Dodsorsaksregistret avsamtliga ECMO-behandlade
vid vart centrum, och kognitiva uppféljningar av savil barn
som vuxna.

Syftet med foreliggande studie var att undersoka langtids-
overlevnaden bland patienter som vardats med ECMO pa
grund av respiratorisk svikt. 1995 vardades den forsta vuxna
patienten pa ECMO Center Karolinska, och for att fi minst 5

B Overlevnad efter ECMO for vanliga diagnoser

Procent
100
90
80
70
60 ——— I
50 - | Overlevnad till utskrivning
0 - M Overlevnad efter 90 d
W - | Bverlevnad 5 &r senare
20 - M ®verlevnad 5 r for
10 - panenter vid liv efter 90 d
@ ]
ARF/ARDS Medfott Mekonlum Bakteriell Sepsis
n=44 diafragmabrdck aspiration pneumoni n=19
n=31 n=30 n=52

Figur 3. Overlevnad efter ECMO férvanliga diagnoser. Figuren visar
overlevnad efter ECMO-vard for de vanligaste diagnoskategorierna
(d = dagar). Fordelning per aldersgrupp: akut lungsvikt/svar lung-
insufficiens (ARF/ARDS): 2 neonatala, 14 pediatriska, 28 vuxna;
medfott diafragmabrack: samtliga neonatala; mekoniumaspira-
tion: samtliga neonatala; bakteriell pneumoni: 2 neonatala, 12
pediatriska, 38 vuxna; sepsis: 13 neonatala, 5 pediatriska, 1 vuxen.

ars uppfoljningstid valdes 2005 som bortre grins nér studien
genomfordes 2011.

METOD
Vér studiebas var samtliga patienter vardade vid ECMO Cen-
ter Karolinska 1995-2005. Patienter som avlidit under be-
handling eller fore utskrivning fran Karolinska universitets-
sjukhuset, patienter med oként personnummer, utlindska
patienter samt patienter som genomgatt hjirt-lungradd-
nings-ECMO exkluderades. Resterande grupp kontrollerades
mot Svenska dodsorsaksregistret varpa eventuellt datum for
utlandsflytt, dddsdatum och dédsorsak registrerades. Resul-
taten sammanstélldes i programmet Excel efter avidentifie-
ring med 16pnummerordning. Overlevnadsberikningar gjor-
des med Kaplan-Meier-metoden och visualiserades med sta-
tistikprogrammet STATA. Resterande berdkningar gjordes
med hjilp av Excels inbyggda verktyg. For att kunna jaimfora
vararesultat med den ovan nimnda brittiska studien [12] pre-
senteras separata grupper med patienter som 6verlevt 90 da-
gar efter ECMO-vard.

Studien har etiskt godkinnande av regionala etikprov-
ningsndmnden i Stockholm.

RESULTAT

Totalt 253 patienter behandlades under aren 1995-2005. En
patient hade oként personnummer, 26 patienter var utlinds-
ka och 9 tillhorde kategorin hjart-lungraddnings-ECMO. Av
resterande 217 patienter avled 51 (24 procent) under behand-
ling och 12 (6 procent) fore utskrivning fran Karolinska uni-
versitetssjukhuset. Resterande 154 patienter féljdes i minst 5
ar, med en medianuppféljningstid pa 7,9 ar. Tre patienter
bortfoll i uppfoljningen 5, 7 respektive 9 ar efter ECMO-vard,
samtliga pa grund av utlandsflytt. 47 patienter foljdes i mer in
10 ar, och lingsta uppféljningstid var 15,6 ar. Det registrerades
10 dodsfall i neonatalgruppen, 3 i den pediatriska gruppen
och 9 vuxna efter utskrivning fran Karolinska universitets-
sjukhuset. Av dessa dodsfall intréffade 41 procent (9/22) inom
90 dagar och 77 procent (17/22) inom forsta aret efter avslutad
ECMO-vard. Kliniska karakteristika hos de 154 inkluderade
och 22 avlidna efter utskrivning kan ses i Tabell I, indelat ef-
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TABELL I. Kliniska data for de 154 patienter som dverlevt till utskrivning fran Karolinska universitetssjukhuset. Tabellen &dr indelad efter
alderskategori, och for jamforelse presenteras tva undergrupper: en kolumn med inkluderade patienter, och en kolumn med avlidna. Data &r,
om inget annat anges, skrivnha som median med kvartiler inom parentes (q1-q3).

Neonatala (0-30 dagar) Pediatriska (1 mdnad-18 ar) Vuxna (18 ar-)

Inkluderade n=154 Inkluderade, n=78 Avlidna, n=10 Inkluderade, n=28 Avlidna, n=3* Inkluderade, n=48 Avlidna,n=9
Avlidna n=22
Aldervid behandling, 1,5 (1,0-2,4) 1,4 (1,0-9,8) 4,7 (2,0-12,0) 0,5/15,5/3,0° 36,8 (25,7-46,8) 42,2 (30,7-48,2)
d/ar/ar

Kon, andel man 56 % 60 % 50 % 67 % 65 % 67 %
Behandlingstid, d 3,8 (3,1-6,6) 10 (6-14) 5,7 (2,8-9,7) 4/11/4° 6,5 (2,9-12,7) 4 (3-5)
VA ECMO"® 53 % 56 % 71 % 0% 65 % 44 %
ol 59 (46-93) 57 (44-67) - - - -

P/F-kvot - - 53 (45-85) 48/130/48° 52 (39-58) 54 (38-58)
ELSO-diagnos

Pneumoni 0 0 12 2 28 4

ARF/ARDS 1 0 8 0 16 3

Aspiration 1 0 5 0 2 1

Sepsis 12 1 2 1 1 0

Mekoniumaspiration 30 1 - - -

Medf6tt diafragmabrack 20 7 - - - -

Ovrigt 14° 1 1 - 1 1
Ol saknas 20 (26 %) 3(30%) - - - -

P/F-kvot saknas - - 1 0 1 0
Tid frén avslutad - 155 (83-186) - 6/655/202° - 141 (11-547)
behandling till dod, d Intervall: 3-1150 Intervall: 0-901
Uppfdljningstid n=68 = n=25 = n=39 =
for 6verlevare, ar 9,0 (7,0-12,0) 7,3 (5,7-10,6) 7,9 (6,7-10,7)

?Endast tre patienter; darfor presenteras patienterna var for sig (patient 1/patient 2/patient 3) istéllet for som medianvarde/kvartiler
®Vid konvertering fr&n VV (venovends) till VA (venoarteriell ) kategoriserades patienten VA
¢ Pneumotorax n=4; pulmonell hypertension hos nyfédda n=4; pulmonell atresi n=2; supraventrikuldr takykardi n=1; aortastenos n=1

hydrotorax n=1; lungsvikt n=1

d = dagar; Ol = oxygeneringsindex, se vidare Fakta 1; P/F-kvot = p.0,/FiO,; ELSO-diagnos = diagnos enligt ELSO:s definitioner; ARF = akut

lungsvikt; ARDS = akut svar lunginsufficiens

TABELL Il. Overlevnad for ECMO-behandlade patienter vid ECMO Center Karolinska vardade 1995-2005.

Overlevt Overlevt Overlevnad Overlevnad Overlevnad efter 5 ar for
behandling till utskrivning efter 9o dagar 5 ar senare patienter vid liv efter 9o dagar
Totaltn=217 76 % (166) 71% (154) 67 % (145) 61 % (132) 91 % (132/145)
Neonatalan=99 85% (84) 79% (78) 75% (74) 69 % (68) 92% (68/74)
Pediatriskan=42 74 % (31) 67 % (28) 64 % (27) 60% (25) 93% (25/27)
Vuxnan=76 67 % (51) 63 % (48) 58 % (44) 51% (39) 89% (39/44)

ter dlderskategori. Overlevnad kan ses i Tabell II och Figur 2.
Figur 3 visar ¢verlevnad efter ECMO-vard indelat efter dia-
gnos.

Samtliga dodsfall bland neonatala och pediatriska patienter
orsakades av respektive grundsjukdomar som de ECMO-var-
dades for. Av de 9 avlidna vuxna avled 4 av sin grundsjukdom
kort efter ECMO-vard, 1 patient av sin grundsjukdom ett ar
efter ECMO-vard och 1 patient som vardades for intoxikation
avled ett ar senare i samband med en ny (avsiktlig) intoxika-
tion. Resterande patienter avled 6 manader till 2,5 ar efter
ECMO-vard av lungfibros (1), hjartinfarkt (1) respektive akut
pankreatit ().

DISKUSSION

En skillnad mot den brittiska studie som publicerades 2013
[12], bortsett fran storleken pa materialet, var att var studie
dven inkluderade vuxna patienter. Fran bérjan anvindes
ECMO nistan uteslutande pa neonatala och pediatriska pa-
tienter, men sedan 1995 vardas dven vuxna patienter pa
ECMO Center Karolinska, och vuxengruppen har det senaste

decenniet blivit den vanligaste alderskategorin. Patienterna
som genomgatt hjart-lungraddnings-ECMO exkluderades pa
grund av sin sirdeles daliga prognos, i alla fall pa kort sikt. I
efterhand kan vi se att samtliga av dessa patienter (9/9) fak-
tisktlevde 5 ar senare, men materialet ir for litet fér att nagra
slutsatser ska kunna dras. Hjart-lungriddnings-ECMO finns
beskriven pa annat hall [6].

Av kliniska data framgar att patienterna i var aktuella stu-
die var mycket sjuka. Den omedelbara 6verlevnaden (76 pro-
cent) vid ECMO-vard vid vart centrum var god, och i ett inter-
nationellt perspektiv dr 6verlevnadssiffrorna mycket hoga. Vi
tror att detta till stor del beror pa den sirskilda dygnet-runt-
kompetensen som finns hos all ECMO-personal, samt att det
ir en renodlad ECMO-intensivvardsavdelning, vilket &r mer
undantag #n regel internationellt. Overlevnaden #r forstas
beroende av vilka patienter som selekteras for ECMO-vard -
pa ECMO Center Karolinska f6ljs ELSO:s rekommendationer
[13]. Det dr dock inte ovanligt att orsaken till lungsvikt blir
klar forst under ECMO-behandlingen, vilket ger en ofta intri-
kat selektionsprocess och prognosbedémning.
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Vara resultat tyder pa att langtidséverlevnaden dr god om
patienterna 6verlever den forsta kritiska tiden fére utskriv-
ning till hemmet. Anmérkningsvirt ar att tre fjirdedelar av
de senare dodsfallen intriffade inom det forsta aret medan
inget dodsfall intrédffade efter mer dn 3 ar och 2 méanader, vil-
ket framgar av den utplanande Kaplan-Meier-kurvan (Figur
2). Liksom forvintat skiljer sig 6verlevnaden stort mellan oli-
ka alders- och diagnosgrupper, bade pa kort och lang sikt.
Overlevnad 5 ar efter ECMO-vérd, givet 6verlevnad de forsta
90 dagarna efter dekanylering, var utomordentligt god for pa-
tienter med akut lungsvikt, akut svar lunginsufficiens eller
mekoniumaspiration, och omkring 90 procent for patienter
med pneumoni och sepsis. Medfott diafragmabrack medfér
en simre langtidsprognos - en 6verlevnad omkring 70 pro-
cent var diarfor inte forvanande, och kan jimféras med resul-
tat fran andra studier [9,12].

Av dodsorsakerna att doma avled de flesta av sina grund-
sjukdomar, och nigra vuxna avled av for samhillet vilkinda
orsaker sasom hjiartinfarkt och pankreatit. Vi sdg inga tecken
till oforklarlig ackumulering av dodsfall pa sikt, vilket — givet
ECMO:s invasiva natur och kraftiga fysiologiska paverkan pa
patienten - varit en farhaga, sirskilt som allt fler patienter
ECMO-vardas viarlden 6ver. Viktigt att papeka ir ocksa att
dédsorsaker nufortiden sillan baseras pa obduktionsfynd,
utan pa en klart osiikrare klinisk bedémning.

Enbegrinsning med dessa studier 4r deras kvantitativa na-
tur; att de inte ger nagon bild av hur patienterna mar, utan en-
dast presenterar absoluta métt pa om de 6verlever eller inte.
Flera studier har till exempel pavisat besvir i skolaldern hos
tidigare ECMO-behandlade barn [14]. Mer forskning bor dar-
for koncentreras omkring kognitiv uppféljning. Vid ECMO
Center Karolinska pagar flera projekt inom omradet.

Sammanfattningsvis har ECMO blivit en viletablerad be-
handlingsmetod for selekterade svart sjuka patienter savil i
Sverige som internationellt. Flera nya indikationer har till-
kommit de senaste aren, och ECMO diskuteras flitigt pa in-
tensivvardskonferenser virlden 6ver. Overlevnaden efter EC-
MO-vard skiljer sig stort mellan olika patientgrupper, men ir
generellt sett god pa bade kort och 1ang sikt, oavsett alderska-
tegori. Var studie vidimerar saledes erfarenheten fran andra
studier - om patienterna 6verlever de férsta 90 dagarna sé ar
overlevnadsprognosen mycket god, vilket dven tycks vara fal-
let fér vuxna patienter. Mer forskning behovs for att bittre
kartldgga prognostiska faktorer, kognitiv funktion och livs-
kvalitet efter ECMO-vard.

ESUMMARY

ECMO is used more and more globally, and to date more than 60,000
patients have undergone ECMO treatment. At the ECMO Center
Karolinska in Stockholm, Sweden, more than 9oo neonatal, pediatric
and adult patients with primarily respiratory failure have been
treated since 1987. This study investigated 217 consecutive patients
of all ages who were treated 1995-2005 at our center, of which 76 %
survived treatment. The mean follow-up time was 7.9 years. Of the
patients who survived more than 9o days after treatment, 91 % were
alive at follow-up 5 years later, similar in all age categories

(89-93 %). The highest mortality risk was observed within the first
months after ECMO. We conclude that both short and long-term
survival is high in all age categories, especially considering the

high mortality risk of the patients eligible for ECMO treatment.

More studies are needed to evaluate long term prognostic markers,
cognitive functions and quality of life, especially in the adult.

B Potentiella bindningar eller jédvsférhallanden: Inga uppgivna.
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