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Nya data om hypotermi vid hjartstopp
— tillganglig behandling skall erbjudas

Vuxna medvetsldsa patienter med hjartstopp utanfor sjukhus som
aterfatt egen cirkulation bor kylbehandlas vid 32-34°C i 12-24 timmar
om den initiala rytmen var ventrikelflimmer. Kylbehandling kan ocksa
vara av nytta vid annan initial rytm eller om hjértstopp sker pa sjuk-
hus. Dessa internationella rekommendationer bor lyftas fram — for
forsta gangen finns terapi att tillga for medvetsldsa hjartstoppspati-

enter.
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[MBiber och Waldenstrom har givit en
medicinsk kommentar dér de uttalat sig
om »nya data om hypotermi vid hjért-
stopp« (LT 6/2004, sidorna 438-9). Det
ar glddjande att intresset dkar for patien-
ter med hjartstopp och hotande hjarn-
skada, en grupp patienter med dalig pro-
gnos och som tidigare inte kunnat er-
bjudas ndgon specifik terapi. Vi har nag-
ra kommentarer till deras inldgg, som vi
redovisar har. Véar replik dr dock begrén-
sad till sin omfattning eftersom de aktu-
ella fragestillningarna ocksa diskuteras
i var 6versiktsartikel, som vantar pa pub-
likation i Lakartidningen.

Rekommendationer

Tvé studier kring hjértstopp har publice-

rats, som bada visar forbattrad neurolo-

gisk aterhdmtning [1, 2] och forbattrad
overlevnad [1] av inducerad hypotermi.

Baserat pa de bada studierna har Inter-

national Liaison Committee on Resusci-

tation (ILCOR) utformat evidensbasera-
de rekommendationer [3] som samman-
fattningsvis siger att:

1. Vuxna medvetsldsa patienter med
hjartstopp utanfor sjukhus som ater-
fatt egen cirkulation bor kylbehand-
las vid 32—34°C i 12—24 timmar om
den initiala rytmen var ventrikelflim-
mer (VF).

2. Kylbehandling kan ocksd vara av
nytta vid annan initial rytm eller om
hjértstopp sker pé sjukhus.

Vi anser att dessa rekommendationer
bor lyftas fram i positiva ordalag; sjuk-
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hus som tar hand om hjirtstoppspatien-
ter bor infora hypotermibehandling, for
den enskilda patientens bésta. ILCORs
rekommendationer bor foljas. Nu finns
for forsta gangen terapi att tillga for den-
na patientgrupp.

Diskussion av studierna

Underlaget for ILCORs stéllningstagan-
de, dvs de bada studierna, kommenterar
Biber och Waldenstrom i ett samman-
hang nér studierna istéllet bor kommen-
teras separat eftersom de har olika kvali-
tet och tyngd.

En ér av god vetenskaplig kvalitet [1]
och uppfyller sé vitt vi kan bedéma kra-
ven for en niva 1-studie, férutom majli-
gen avsaknaden av »blindning«, vilken
av naturliga skdl ej kan genomforas.
Vuxna patienter inkluderades (=18 &r)
och man valde en 6vre aldersgrins pa 75
ar. Att matten for neurologisk uppfolj-
ning dr grova behdver inte vara nagon
nackdel i detta sammanhang; den ut-
fallsskala som anvinds &dr den allmént
vedertagna och rekommenderade [4],
och tidpunkten (6 ménader) dr dessutom
relevant.

Man valde sniva inklusionskriterier,
vilket innebar att endast 273 av 3 551
bedémda patienter (7,8 procent) kunde
inkluderas. Detta ar ett vanligt for-
faringssétt vid design av vetenskapliga
studier som vid exempelvis hjartstopp,
dér overlevnaden i kontrollgruppen &r
forvéntat 1ag: en vél definierad kontroll-
grupp med en rimlig forvantad 6verlev-
nad O0kar chanserna att kunna visa statis-
tiskt sidkra skillnader utan att man beho-
ver inkludera ett mycket stort antal pati-
enter. For icke-foretagsfinansierade stu-
dier, som den aktuella studien, ar detta
sarskilt relevant.

I den andra studien [2] valde man vi-
dare inklusionskriterier (30 procent av
alla bedomda patienter inkluderades; M
Buist, personlig kommunikation). Vux-
na patienter ingick dven i denna studie
(=18 ar), men nagon &vre aldersgrins

fanns inte. Studien har ett antal brister
som till exempel pseudorandomisering
(udda respektive jaémna dagar), dess-
utom dr antalet patienter relativt litet. Vi-
dare kan det matt man valt for neurolo-
gisk uppfoljning ifragasittas: vardnivan
pa den enhet dit patienterna utskrivits.

Var slutsats ér att studie 1 uppfyller
niva 1-evidens och att studie 2 uppfyller
niva 2-evidens, men att deras slutsatser
dr desamma.

Svarstuderad patientgrupp

Att studera en patientpopulation med sa
délig overlevnad som vid hjértstopp
utanfor sjukhus ar svart. Endast ca 10
procent av alla hjértstoppspatienter nar
sjukhusens akutmottagningar, och av
dessa Overlever farre dn hilften, varav
manga med neurologiska sequelae. Sett
ur ett nationellt perspektiv nar arligen ca
1 000 patienter sjukhusen levande efter
hjartstopp, varav 300—400 Overlever i
historiska material [5].

Epidemiologiska data visar att ca 65
procent debuterar med ventrikelflimmer
och resten, ca 35 procent, med asystoli
eller pulslos elektrisk aktivitet (PEA)
[5]. Andelen patienter med asystoli eller
PEA som forsta registrerad hjartrytm vid
hjartstopp har dock 6kat under senare 4r.

Vilka av dessa patienter ska vi da be-
handla med hypotermi? En sammanfatt-
ning av ILCORs rekommendationer
framgéar ovan, och vi ansluter oss till des-
sa. Det bor vara biologisk alder snarare
an faktisk dlder som avgér vem som ska
erbjudas behandling uppét i aldrarna.
Nedat i &ldrarna (<18 ar) dr hjartstopp
tack och lov sillsynta, och eventuella
studier kommer darfor att vara svara att
genomfora. Vi anser att det dr rimligt att
ocksa overviga kylbehandling av pati-
enter under 18 &r och som &r komatosa
efter hjartstopp. Vari ligger det rimliga
att inte erbjuda hypotermibehandling till
exempelvis en medvetslos 17-arig yng-
ling efter hjartstopp och dar ischemiti-
derna ar kdnda och begrinsade?

Samma resonemang menar vi att man
kan och bor applicera dd man Gvervéger
att behandla en patient som rakat befin-
na sig innanfor sjukhusets viggar da han
fick sitt hjartstopp, exempelvis pa sjuk-
husets akutmottagning.

Durationen viktigare an initiala rytmen

Ytterligare randomiserade, kontrollera-
de studier behovs for att slutgiltigt ge oss
svaret pa vilka patientgrupper som gyn-
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nas av hypotermibehandling utéver de
som nu studerats. Det dr emellertid rim-
ligt att anta att den enskilt viktigaste va-
riabeln for neurologisk aterhdmtning ef-
ter ett hjdrtstopp ar insultens svarighet,
dvs ischemitidens (hjartstoppets) dura-
tion [6], snarare dn vilken initial rytm
(VF, asystoli etc) som patienten hade
eller var hjértstoppet intraffade.

For att medverka i en randomiserad,
kontrollerad studie (RCT) krivs att man
ar genuint osdker om terapieffekten hos
den patientgrupp som studeras, i annat
fall &r det oetiskt att randomisera till
»icke-behandling«. Var instillning for
nirvarande ar att vi tillater oss att extra-
polera fran studieresultaten, och darfor
kan i vissa fall patienter med asystoli
som initial rytm inkluderas till behand-
ling.

Var instillning kan emellertid for-
andras Over tiden, i takt med att alltfler
patienter behandlas och vér kunskap
Okar inom ramen for den observa-
tionsstudie som pagéar. Vi respekterar att
andra kollegor kan komma till andra
slutsatser. Vi haller med Biber och Wal-
denstrém om att det manga ganger géller
att halla huvudet kallt och att initiera
kylbehandling med férnuft och efter mo-
get Overvigande i det enskilda fallet.
Viéra respektive slutsatser om vilka pati-
enter som i detta skede kan inkluderas
till hypotermibehandling gar dock isar.

Olamplig jamforelse

Slutligen &r vi kritiska till den jamforel-
se som forfattarna goér mellan de nu ak-
tuella studierna om hypotermi och de
»metodologiska svérigheter av generell
karaktir« som finns vid tolkning av kli-
niska studier om traumatisk hjdrnskada.
Denna jamforelse dr foga relevant, efter-
som en Overgdende hjérnischemi utan
fokal skada (hjartstopp) ar mycket olik
den traumatiska hjarnskadan i flera av-
seenden.

Extrapolering i den kliniska vardagen
Att vi i praktisk, klinisk verksamhet till-
later oss att extrapolera data fran de bdda
studierna dr inte oforenligt med ILCORs
rekommendationer. Vart stidllningsta-
gande underbyggs ocksa av att

1. behandling sannolikt inte &r forenlig
med Okade risker,

2. begrinsade resurser trots allt tas i an-
sprak (relativt fa patienter totalt; i ge-
nomsnitt ett extra varddygn pé inten-
sivvardsavdelning, samt att

3. vi viljer att noggrant dokumentera
varje behandlad patient.

Skandinaviskt natverk har bildats

Harutover har vi startat ett skandinaviskt
nitverk som vi vilkomnar sjukhus att
anmala sig till for gemensam registre-
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ring av behandlade patienter (fér mer in-
formation se: www.scctg.org).

Véar ambition &r att genom detta nét-
verk, Northern Hypothermia Network
(NHN), som stdds av Scandinavian Crit-
ical Care Trials Group (SCCTG), fortlo-
pande samla in patientdata. Malsattning-
en dr att i klinisk praxis kunna bekrifta
(alternativt vederldgga) de behandling-
seffekter som uppnétts i studierna, lik-
som att bedoma eventuella komplikatio-
ner och utnyttjande av [VA-resurser.

*
Potentiella bindningar eller javsforhal-
landen: Inga uppgivna.
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Bristen pa kunskap om terapin
manar till eftertanke

Vi ar tacksamma for att var medicins-
ka kommentar har uppmérksammats och
initierat en nodvéndig kliniskt veten-
skaplig diskussion.

Det ar beundransvirt att forfattarna
sd engagerat skapar ett ndtverk for att do-
kumentera erfarenheterna av hypotermi-
behandling vid hjartstopp. Det dr just
okad kunskap vi anser behovs i drendet
(inte troende), och den kan bara skaffas
med vél gjorda studier.

Tyvérr saknar vi dnnu vésentlig kun-
skap om detta slags behandling i sitt ak-
tuella sammanhang. Sarskilt viktigt ar
att bakomliggande verkningsmekanis-
mer, l4ngsiktiga biverkningar, optime-
ringsforhéllanden och begransningar
hos den foreslagna terapin faktiskt inte
alls dr kidnda. Sadant ar laget i skrivande
stund, och vi menar att det bor styra vart
val av klinisk praxis i det enskilda fallet.

Att glidande utoka indikationsomra-
det utover vad som provats i foreliggan-
de forskningsrapporter innebér oveder-
sdgligen en etisk och klinisk risk. Har
har varje behandlande ldkare ett viktigt
eget ansvar. Risken minskar exempelvis
inte med det slags extrapolering som an-
viandning av »biologisk« alder i stillet
for kronologisk alder innebar. Hur bedo-
mer man biologisk alder pa ett rittvisan-
de sitt hos en komat6s och respiratorbe-

handlad patient? Det har man inte ens
forsokt i de aktuella studierna.

Det finns inga genvagar

Allas var forhoppning om att effektivare
behandlingsmetoder efter hjartstopp nu
star for dorren batar allenast foga. Icke
blindade studier med lag inklusion och
hog exklusion méste tolkas med forsik-
tighet och kriver ofta konfirmerande
studier for att behandlande lakare skall
kunna kénna sig genuint siker pa den
valda behandlingsmetoden.

Vetenskapliga metoder for att hdimta
in ny klinisk kunskap adr omutliga, och
det finns tyvirr inga genvégar. Det gil-
ler att vara vetenskapligt stringent och
arlig mot sig sjalv. Sa lat oss darfor inte
radas sanningen — utan soka den.

Vi ser med spanning fram emot de re-
sultat som kommer att redovisas frdn
Northern Hypothermia Network.
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