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For tre ar sedan startade vi en klinisk studie om livmo-
dertransplantation [1] efter att projektet fatt godkant
av regionala etikprévningsndmnden i G6teborg (088-
12) och av Sahlgrenska universitetssjukhusets led-
ning. Syftet var att klargora om livmodertransplan-
tation ar en mojlig behandling av livmoderfaktor-
infertilitet. Orsakerna till denna typ av infertilitet ar
kongenital missbildning (avsaknad av eller formfor-
dndrad livmoder), tidigare hysterektomi (pa grund
av livmoderhalscancer, stora myom eller livshotande
blédning vid férlossning) eller uttalade sammanvax-
ningar i livmoderhalan efter infektion eller kirurgisk
abort. Uppskattningsvis finns det i Sverige cirka 2 000
kvinnor med absolut livmoderfaktorinfertilitet. Fram
till i dag har anviandande av virdmoderskap (surro-
gatmoderskap) varit livmoderfaktorinfertila kvinnors
enda mojlighet att uppna genetiskt moderskap. Vard-
moderskap ar inte tillatet i Sverige.

Nio kvinnor i den kliniska studien

Var forskargrupp initierade redan 1999 ett translatio-
nellt forskningsprojekt om livmodertransplantation.
Studierna bedrevs forst pa moss, dar vi 2003 for forsta
gangen visade att en graviditet kan fortlépa normalt i
en transplanterad livmoder [2]. Vi har darefter syste-
matiskt och steg for steg fortsatt med experiment pa
ratta, gris, far och babian. Fore starten av var kliniska
studie [1] hade det gjorts tva sporadiska f6rsék (2000
i Saudiarabien och 2011 i Turkiet) utan att man lyck-
ats uppna viabel graviditet. vart forskningsprojekt ge-
nomfordes efter ett omfattande etiskt arbete lokalt,
regionalt och nationellt [3].

I den kliniska studien, som mdjliggjordes av ett
stort forskningsanslag fran Jane och Dan Olssons
Stiftelse for vetenskapliga d&ndamal, ingick nio kvin-
nor som saknade livmoder. Atta av forsoksdeltagar-
na var kvinnor fédda utan livmoder (Mayer-Rokitan-
sky-Kiister-Hauser [MRKH]-syndrom), och en kvinna
hade opererats med radikal hysterektomi flera ar tidi-
gare pa grund av livmoderhalscancer i ett tidigt stadi-
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o Den forsta kliniska studien av livmoderstransplanta-
tion startade 2013 i Sverige.

@ Nio kvinnor transplanterades med livmoder fran
levande donator.

e [ dag har fem av de transplanterade kvinnorna fott
barn.

@ Alla barn (alder 3-19 manader) mar bra.

um. Efter att recipienterna forst genomgatt upprepa-
de behandlingscykler med in vitro-fertilisering (IVF)
samt nedfrysning av embryon, kunde de livmddrar
som skulle doneras opereras ut fran levande dona-
torer. Fem av donatorerna var modrar till recipienter
och 6vriga donatorer var moster, syster, svirmor och
familjevdn. Majoriteten var postmenopausala vid tid-
punkten for donation.

Tva av de transplanterade livmddrarna opererades
bort under de forsta manaderna, i ett fall pa grund av
trombos i livmoderkarlen och i ett annat pa grund av
intrauterin infektion med abscessbildning [1]. De 6v-
riga sju kvinnorna fick inom nagra fa manader spon-
tana menstruationer som tecken pi normal livmo-
derfunktion. Férsok att uppna graviditet med em-
bryoaterféring paborjades ett ar efter transplantatio-
nerna.

Fem friska barn

Resultaten av denna forsta kliniska studie av livmo-
dertransplantation ar lovande. Det forsta barnet fod-
des i september 2014 [4]. I dag har fem av de sju kvin-
nor som paborjat forsék med embryoaterforing fott
barn. Alla barn ar friska. Barnens alder ar i dag mel-
lan 3 och 19 manader. Ytterligare en kvinna har haft en
klinisk graviditet men den slutade i missfall i gravidi-
tetsvecka 15. Endast en av de sju kvinnorna med pa-
borjad embryoaterféring har dnnu inte uppnatt gra-
viditet.

Alla barn har forlosts med kejsarsnitt, dar vi behovt
tidigareldgga det planerade kejsarsnittet nagra dagar
i tre fall pa grund av preeklampsi (havandeskapsfor-
giftning). En orsak till preeklampsin kan vara sing-
elnjure hos dessa tre patienter med MRKH, dven om
andra faktorer sasom immunsuppressionsbehand-
ling, IVF och att graviditeten sker i en éldre livmoder
kan vara bidragande orsaker [5]. Det dr viktigt att beto-
na att preeklampsin inte debuterat fore 31 gestations-
veckor i nagot av dessa fall och att den genomsnitt-
liga graviditetslangden varit langre &n 34 gestations-
veckor. Var bedomning ar att det finns stora chanser
till lyckade graviditeter, &ven hos de tva kvinnor med
transplanterad livmoder som dnnu inte fott barn.

Mer lyckat an vanlig IVF-behandling

Denna kliniska studie med kombination av IVF, liv-
modertransplantation och embryoaterforing haridag
en demonstrerad kumultativ »take-home-baby-rate«
pa5/7,vilket ar nagot battre d4n vid vanlig IVF-behand-
ling. Vid en »intention-to-treat«-analys ar motsvaran-
de siffra 5/9, da tva livmddrar avlagsnades innan for-
sok till embryoaterforing paborjades. Vi spekulerar
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kring om den hoga lyckandefrekvensen kan bero pa
att vi endast transplanterar livmodrar som har haft
latt att uppna graviditet och dar alla graviditeter se-
dan har fortsatt helt normala. I en vanlig IVF-popu-
lation finns en relativt stor andel par med »oférkla-
rad infertilitet«, dar kvinnorna har normala hormon-
nivaer och normal uterusbild pa ultraljud. Sannolikt
finns det i denna grupp med oférklarad infertilitet en
stor andel med »biokemisk livmoderfaktorinfertili-
tet«, som ger oformaéga till implantation eller till ut-
veckling av tidig graviditet. Denna typ av livmoder ar
bortselekterad i var population av livmoderdonatorer,
dar det inte funnits nagra infertilitetsproblem och dar
graviditeter varit normala.

Tre av mammorna i var studie har valt att genomga
hysterektomi, dd man upplevt sig néjda med ett barn
och samtidigt velat undvika langtidsbiverkningarna
som ar relaterade till immunsuppression. En mamma
har paborjat embryoaterforingsforsok for forsok till
ytterligare graviditet.

Tva nya studier under 2016
Under 2016 kommer vi att starta tva nya studier av liv-
modertransplantation. En studie syftar till att forso-
ka minska den langa (10-13 timmar) operationstiden
vid uttag av livmoder genom att utféra merparten av
denna operation genom robotassisterad laparoskopi.
En annan studie kommer att anvénda sig av livmoder
fran avliden donator. Vi har dven startat ett langsiktigt
forskningsprojekt for att skapa en konstgjord (»bioen-
gineered«) livmoder, genom att bygga upp en livmoder
av mottagarens egna stamceller. Dessa studier pagar i
dag pa ratta och far. vi har lyckats skapa delar av liv-
modervavnad som ersatt skadade delar av en livmoder
iratta och dar graviditeter kan vixa normalt.
Sammanfattningsvis kan sdgas att livmodertrans-
plantation, i detta initiala skede, har visat en god ef-
fektivitet som behandling vid livmoderfaktorinferti-
litet. 0
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