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Trots modern farmakologisk behandling lider ménga patienter
med hjirtsvikt fortfarande av uttalade symtom. Prognosen vid
svar hjartsvikt &r mycket dalig, och 1-arsmortaliteten 6versti-
ger 50 procent [1]. I Sverige beridknas mer &n 200 000 personer
lida av hjartsvikt, och varje ar nyinsjuknar cirka 30 000 perso-
ner [2]. Incidensen och prevalensen av hjartsvikt 6kar expo-
nentiellt med aldern [3], och med en allt dldre befolkning i sam-
hillet kommer prevalensen att 6ka ytterligare.

Etablerad standard for kirurgisk behandling vid svar terapi-
resistent hjartsvikt har de senaste 20 aren varit hjarttransplan-
tation. Under senare tid har dock nya behandlingsmetoder till-
kommit, sasom biventrikuldr pacemaker och mekaniska hjért-
pumpar, s k left ventricular assist devices (LVAD). En LVAD
ansluts till hjartats vinstra kammares apex och pumpar blod
fran vianster kammare till aorta ascendens (Figur 1 och 2).
Pumpkapaciteten ir stor, och en LVAD kan latt pumpa 4-6 liter
blod/minut, dvs normal hjartminutvolym. Utvecklingen av
dessa pumpar har varit explosionsartad, och det finns fér nar-
varande ett tiotal konkurrerande pumpar, som anvinds eller
utvirderas kliniskt.

Tre generationers pumpar

De olika pumparna delas in i tva huvudgrupper, parakorporea-
la respektive intrakorporeala, beroende pa om pumphuset ar
placerat utanfor eller inuti kroppen.

De parakorporeala pumparna utvecklades férst och bestar av
ett stort klockliknande pumphus som placeras utanfor krop-
pen. Dessa pumpar levererar ett pulsatilt flode. Systemen ar ef-
fektiva men klumpiga, otympliga och infektionskénsliga.

De intrakorporeala pumparna ar ocksa pulsatila, men dér-
emot implanterbara. N6dvandig energi tillférs via en transku-
tan elkabel, s k driveline (t ex HeartMate I, Thoratec Corpora-
tion, Pleasanton, USA) (Figur 1). Dessa pumpar kallas forsta
generationens LVAD. Fordelarna med systemen ir att de dr im-
planterbara, kraftfulla och att de inte kriver kombinerad anti-
koagulation. Nackdelarna &r att pumphuset pa grund av sin
storlek maste placeras i buken och att den mekaniska livslang-
den ir begrinsad, vanligen maximalt ca1till 2 ar.

Den andra generationens pumpar ir konstruerade enligt en
helt ny princip (t ex HeartMate I1, Thoratec Corporation, Plea-
santon, USA). I ett avlangt cylinderliknande pumphus driver
en rotor blodet framat med ett kontinuerligt fléde, varfor pati-
enten vanligen saknar palpabel puls. Den ringa storleken maj-
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Figur 1. Schematisk bild av
HeartMate | (férsta generatio-
nens »left ventricular assist de-
vice«). Pumphuset ar helt im-
planterbart men maste pd grund
av sin storlek placeras i buken.

Figur 2. Schematisk bild av
HeartMate Il (andra generatio-
nens »left ventricular assist de-
vice«). Pumphuset ar sa litet att
det kan placeras i torax.
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mit, sdsom biventrikular pa-
cemaker och mekaniska hjart-
pumpar, s k left ventricular as-
sist devices (LVAD).

Vi beskriver ett fall med svar
hjartsvikt och kontraindikatio-
ner mot hjdrttransplantation,
som behandlats med LVAD
som livslang permanent be-
handling, s k destinationste-
rapi.
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Figur 3. Extern bild av pumphuset (till vanster) pa Ventrassist (tredje
generationens »left ventricular assist device«). Schematisk bild av
pumphuset (till hoger), som saknar mekanisk upphédngning av driv-
modulen; ett bloddrivande skovelhjul svavar fritt i ett magnetfélt
inne i pumphuset.

liggor implantation direkt i torax (Figur 2). Den maximala livs-
langden &r dnnu okdnd men sannolikt upp mot 10 ar. Dessa
pumpar har hog driftsikerhet och férhallandevis lang batteri-
tid (5-6 timmar).

Det senaste tillskottet, den tredje generationens pumpar,
saknar mekanisk upphingning av drivmodulen. Ett bloddri-
vande skovelhjul svivar fritt i ett drivande magnetfilt inne i
pumphuset (Figur 3) (t ex Ventrassist, Ventracor, Chatswood,
Australien). Avsaknaden av mekanisk upphéngning medfor att
slitaget blir ndrmast obefintligt, varfor livslangden beridknas
vara lang, kanske langre an 10 ar. Dessutom finns f6rhoppning-
ar om minskad risk fér tromboembolism och méjlighet till re-
ducerad antikoagulation.

Tre anvindningsomraden

Det finns tre olika anviandningsomraden fér LVAD. Patienter
med svar progredierande hjirtsvikt kan behéva LVAD-be-
handling for att 6verleva véntetiden fram till en hjarttrans-
plantation, »bridge to transplantation«. Dock har det visat sig
att vissa sviktande hjdrtan kunnat aterh&mta sig sa pass bra att
pumpen kunnat explanteras efter en period med kraftfull av-
lastning och speciell medicinsk terapi [4]. Denna anvindning
benimns »bridge to recovery«. Vid kontraindikationer mot
hjarttransplantation kan livslang permanent pumpbehandling
bli aktuell, s k destinationsterapi.

Rematch-studien lade grunden for indikationsgodkdnnande
Destinationsterapi aktualiserades i och med Rematch-studien,
som publicerades 2001 [5]. I denna studie inkluderades 129 pa-
tienter med svar hjartsvikt och med kontraindikation fér hjart-
transplantation. Inklusionskriterierna var féljande: NYHA-
klass IV (New York Heart Association) under mer dn 90 dagar
trots optimal medicinsk behandling, ejektionsfraktion mindre
in 25 procent, maximal syreupptagningsférmaga mindre an 12
ml/kg kroppsvikt/minut eller behov av intravends inotrop be-
handling.

Hailften av patienterna randomiserades till behandling med
forsta generationens LVAD (HeartMate I) och hélften behand-
lades vidare med optimal medicinsk behandling. Vid uppf6lj-
ning efter 1 ar levde 52 procent av patienterna med LVAD jam-
fort med 25 procent (P=0,002) av patienterna med medicinsk
behandling. Efter 2 ar var siffrorna 23 procent respektive 8
procent (P=0,09) (Figur 4). Dessutom rapporterade patien-
terna i LVAD-gruppen signifikant béttre livskvalitet &n de me-
dicinskt behandlade.

»Dessutom rapporterade patien-
terna i LVAD-gruppen signifikant
battre livskvalitet an de medicinskt
behandlade.«
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Figur 4. Rematch-studien (medicinsk behandling vs behandling med
»left ventricular assist device« [LVAD]) visar signifikant hdgre dverlev-
nad med LVAD efter 1 ar (ca 52 procent) 4n med medicinsk behand-
ling (25 procent) vid allvarlig hjartsvikt.

Efter denna studie godkidndes HeartMate I av FDA for indi-
kationen »destination therapy«i USA.

Tilldggas bor att HeartMate I inte lingre kan betraktas som
lamplig LVAD for permanent support i ljuset av de senaste
arens snabba utveckling avnya och biattre LVAD. Senaste ronen
fran ett av virldens storsta LVAD-centrum, Herz- und Diabe-
teszentrum, NRW, Bad Oeynhausen, Tyskland, har visat en 1-
arsoverlevnad pa néstan 90 procent med andra och tredje ge-
nerationens LVAD (Heart Mate II, Ventrassist, Duraheart [Te-
rumo Heart, Inc, Ann Arbor, Michigan, USA]) hos de 123 senas-
te patienterna som behandlats [Michiel Morshuis, Bad Oeyn-
hausen, pers medd, 2009].

Ett annat intressant fenomen som uppstatt under senare tid
ir att ett antal patienter som behandlats med LVAD i vintan pa
hjarttransplantation (bridge to transplantation) uppgett sig
ma sa bra att de inte ldngre 4r intresserade av att genomga en
hjarttransplantation, och pa sa sitt sjilva valt destinationste-
rapi. I Sverige dr indikationen destinationsterapi ganska ny,
och vid Karolinska Universitetssjukhuset i Stockholm har vi
hittills implanterat en LVAD pa denna indikation.

Fallbeskrivning

Under varen 2007 remitterades en 64-arig man med ischemisk
hjartsjukdom och grav hjartsvikt till thoraxkliniken, Karolin-
ska Universitetssjukhuset, Stockholm, for stéllningstagande
till implantation aven LVAD som livslang permanent pumpbe-
handling (destinationsterapi). Redan 1994 drabbades patien-
ten av en stor hjartinfarkt och genomgick senare samma ar
kranskarlskirurgi. Sedan varen 2000 led han av tilltagande
hjartsvikt, formaksflimmer och flera episoder av ventrikuléra
takykardier. Trots optimal medicinsk behandling med beta-
blockad, ACE-hdmmare och aldosteronblockad forvarrades
hjartsvikten successivt. Biventrikuldr pacemaker med implan-
terbar defibrillator (ICD) implanterades 2002, men trots detta
forblev patienten i NYHA-klass I'V.

Under senare ar hade hjartsvikten varit uttalad, och patien-
ten hade vid flertalet tillfdllen varit inlagd for intravends diure-
tika- och levosimendanbehandling och dessutom upprepade
ganger tappats pa vitskaibuken. Patienten opererades med ra-
dikal prostatektomi ar 2000 pa grund av prostatacancer, och
utvecklade dérefter litt forhdjda PSA-varden (1,4 pg/1). Detta
hade medfért att han inte varit aktuell for hjiarttransplanta-
tion.

Vid ankomsten till oss hade han en uttalad kardiell kakexi
(BMI 18) och en gangstricka pa cirka 40 meter i langsam takt.
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Njurfunktionen var gravt nedsatt (kreatinin 138 ug/1, glomeru-
lar filtrationshastighet (GFR) 38 ml/min/m?2 kroppsyta). Eko-
kardiografi visade kraftigt nedsatt vinsterkammarfunktion
(ejektionsfraktion var cirka 10-15 procent), kraftigt nedsatt
hégerkammarfunktion, stor tricuspidalis- och mitralisinsuffi-
ciens. Bade héger och vinster kammare var kraftigt dilaterade,
och lungartértrycket var hogt (ca 65 mm Hg systoliskt). Hjart-
kateterisering visade trekérlssjukdom med daliga forutsatt-
ningar for ytterligare revaskularisering, cardiac index cirka 1,0
och pulmonell vaskulér resistens 4 Wood-enheter.

Patienten opererades med implantation aven LVAD (Heart-
Mate II) och trikuspidalplastik i borjan av april 2007. Den tek-
niska delen av operationen var okomplicerad. Pa grund av ned-
satt hogerkammarfunktion och uttalad pulmonell hyperten-
sion behandlades patienten med inhalation av NO och med
milrinon och prostacyklin. Patienten beh6vde dven intravendés
behandling med isoprenalin, dobutamin, adrenalin och nora-
drenalin for att stétta h6gerkammarfunktionen och uppratt-
hélla adekvata systemtryck. Pumpfunktionen med LVAD var
adekvat med fléden pa ca 4 liter/minut vid ett varvtal pa 8 000
varv/minut.

Under de forsta dagarnas intensivvard var det huvudsakliga
problemet hypotension. Patienten behandlades med hoga do-
ser noradrenalin, angiotensin, metylenblatt och en specifik
NO-blockerare (L-NMMA AcOH), varefter patientens cirkula-
tion successivt stabiliserades. Under en period blevbehandling
med dialys nédvéndig pa grund av temporar njursvikt, och fér-
loppet komplicerades ytterligare av en pneumoni.

Efter 50 dygns intensivvard kunde patienten skrivas ut till
vardavdelning. Efter ytterligare nistan 3 ménaders vardtid pa
vardavdelning kunde patienten skrivas ut direkt till hemmet i
gott skick. Han &terinlades pa vardavdelningen under en pe-
riod pa grund av smirtsamma kotkompressioner men kunde
sedan ater skrivas ut till hemmet.

Sedan utskrivningen har patienten fortsatt att forbattras och
klarar sig nu helt sjdlv i hemmet (april 2009). Patientens gang-
striacka har okat till flera hundra meter, och hans livskvalitet ar
mycket god. Han har dessutom kunnat &teruppta bilkérning.
Sommaren tillbringade han tillsammans med familjen i som-
marstugan.

Fortséittningsvis f6ljs han pa var LVAD-mottagning en gang
per vecka. Mottagningen drivs av ett team bestaende av en
LVAD-koordinator (intensivvardssjukskoterska), kardiolog,
kirurg, anestesiolog och perfusionist. Till verksamheten &r
dven en sjukgymnast och en kurator knutna. Pa kliniken finns
en mobiltelefon (VAD-telefon), dir patienter med LVAD i
hemmet alltid snabbt kan fa kontakt med kunnig person i han-
delse av tillbud.

Destinationsterapi kraver komplexa etiska dverviganden
Ovanstaende fall ir ett exempel pa en patient som kan komma i
fraga for LVAD som destinationsterapi. Tyvarr kom han till oss
i ett vildigt sent skede efter att ha utvecklat bade hégerkam-
marsvikt, pulmonell hypertension och kardiell kakexi. Om
LVAD-implantationen hade skett 6-12 manader tidigare hade
det postoperativa férloppet sannolikt varit betydligt kortare.

Svar hjartsvikt med uttalade symtom &r ett vanligt férekom-
mande tillstand i hela vastvirlden med stor paverkan pé livs-
kvalitet och mycket dalig prognos, till och med sidmre dn de
flesta maligna cancersjukdomar. Manga av patienterna som
drabbas ar dldre och har kontraindikationer mot hjarttrans-
plantation.

Den snabba tekniska utvecklingen av mekaniska hjartpum-
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par har gjort att dessa pumpar i dag kan betraktas som ett moj-
ligt behandlingsalternativ, inte bara i vintan pa hjérttrans-
plantation, utan &ven som permanent behandling vid svar
hjartsvikt nar kontraindikationer mot transplantation foérelig-
ger. Dagens moderna pumpar av andra och tredje generationen
har mycket hog driftsikerhet, lang livslangd och ger fa kompli-
kationer. Kontraindikationer mot LVAD-behandling ir tex
hégerkammarsvikt, tromber i vinster kammare, intolerans
mot aktuell antikoagulationsterapi, svar komorbiditet med
kort forviantad livslingd och psykosociala begrénsningar.
Destinationsterapi innebar mycket komplexa etiska Gvervi-
ganden. Dagens LVAD -pumpar ér si bra att de kan férvintas ha
lang hallbarhet. Patienten kan under behandlingstiden avlida
avandra orsaker, inte relaterade till LVAD -behandlingen. Pati-
ent och vardpersonal maste innan destinationsterapi 6vervags
vara fullt medvetna om att dagen kan komma d& komplikatio-
ner sdsom infektion eller apparatfel kriver reoperation och ap-
paratbyte. Samtidigt kan reoperation redan fran borjan vara
eller senare bli kontraindicerat av medicinska eller ekonomis-
ka skil, och da gar patienten en siker dod till motes. Darfor
krivs en noggrann psykosocial beddmning. Den kurator som ar
knuten till var verksamhet arbetar sirskilt med dessa fragor.

Annu 3 analyser av kostnad - mdjligen jimférbar med ICD
Vad betraffar kostnaderna for LVAD-behandling som destina-
tionsterapi finns det for narvarande ganska fa analyser gjorda
och inga egentliga riktlinjer utarbetade. Tillgédngliga kostnads-
analyser indikerar att kostnaderna foér LVAD-behandling som
destinationsterapi verkar vara jamforbara med behandling
med implanterbar defibrillator pa primérprofylaktisk indika-
tion [6].

Vi anser att patienter med svar hjartsvikt, motsvarande
NYHA-klass ITI-1V, trots optimal medicinsk behandling bor
virderas for resynkroniseringsbehandling (CRT, cardiac re-
synchronization therapy) med biventrikular pacemaker. Om
indikationer for CRT inte foreligger, alternativt om patienten
inte atergar till NYHA-klass I-1I efter behandling med CRT,
bor patienten dnyo bedomas och eventuellt utredas infor hjart-
transplantation.

Om kontraindikationer mot hjarttransplantation framkom-
mer kan LVAD som destinationsterapi vara ett mojligt behand-
lingsalternativ.

B Potentiella bindningar eller jivsforhdllanden: Inga uppgivna.

Kommentera denna artikel pa lakartidningen.se
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