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Passiv volymreducerande kirurgi vid
hjartsvikt och dilaterad kardiomyopati

Resultat fran pilotstudie ger anledning till forsiktig optimism

Il Hjartsvikt ar ett sjukdomstillstind med 6kande prevalens
beroende pa en dldrande population och forbattrad 6verlev-
nad i annan hjartsjukdom, framfor allt hjartinfarkt. I Sverige
insjuknar varje ar 25 000-30 000 patienter i hjértsvikt, och
cirka 200 000 personer lider av manifest hjértsvikt [1].

Modern sviktbehandling &r i forsta hand ldkemedel, fram-
for allt p-blockad, ACE-hdmmare och spironolakton. Trots
de vinster som gjorts genom farmakologisk behandling ar
prognosen vid avancerad hjértsvikt fortfarande mycket dalig
med en arlig mortalitet p& upp till 50 procent [2].

Konventionell hjértkirurgisk behandling av terapirefrak-
tar hjartsvikt ar hjérttransplantation. Hjarttransplantation kan
dock inte komma alla behovande till del, frimst pa grund av
organbrist men ocksd beroende pa kontraindikationer trans-
plantation. Hjérttransplantation ar ett kirurgiskt véletablerat
ingrepp men innebér en livslang massiv medicinsk terapi med
en rad potentiella biverkningar. Overlevnaden efter hjirt-
transplantation dr dessutom begransad.

Pa grund av detta har andra operationsmetoder utvecklats
i forsok att forbattra situationen for patienter med hjértsvikt
[3-5]-

Ett ofta forekommande fenomen hos patienter med hjért-
svikt ar den dilatation av vansterkammaren som uppstar och
som ger upphov till remodellering av hjértmuskeln [6]. Base-
rat pa Laplaces lag (att viggtensionen dr en funktion av vigg-
tjocklek och kammarradie) introducerades darfor for nagra ar
sedan Batista-operationen eller »partiell vansterkammarre-
duktion« [7]. Ingreppet innebar att man vid dilaterad kardio-
myopati reducerade kammardiametern genom recession av
viabel kammarvégg. Trots initiala hdga forvantningar kunde
de prelimindra positiva operationsresultaten inte bekriftas i
storre kontrollerade studier, och operationsmetoden har nu i
princip overgivits [8].

Isolerade kammaraneurysm kan resekeras enligt Dor da
hjartat rekonfigureras med hjélp av en endoventrikulér patch,
och vid pavisbara ventrikuléra arytmier gors endokardektomi
och kryoablation [9].

Vid forsok med dynamisk kardiomyoplastik (dir muscu-
lus latissimus dorsi drogs ner runt hjartat for att synkronise-
rat med hjartat fungera som en extra muskelpump) noterades
att vissa patienter blev béttre i sin hjartfunktion med enbart
det passiva stod som den icke-kontraherande muskeln utgjor-
de.

Med ledning av detta utvecklade Acorn Cardiovascular
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ammanfattat

Hjartsvikt 6kar i incidens och prevalens pa grund av
dels befolkningens 6kande medelalder, dels forbatt-
rade kardiologiska behandlingsresultat.

Volymreducerande kirurgi med polyesternat ar ett
nytt koncept for hjartsviktsbehandling.

Hos 12 patienter som opererats med denna metod,
antingen enbart eller som tillagg till annan hjartkirur-
gi, minskade hjartdimensionerna samtidigt som
funktionsstatus och livskvalitet forbattrades.

| avvaktan pa langtidsresultat fran randomiserade
studier bor ingreppet utforas endast i de fall dar
hjartsviktskirurgi ar etablerad indikation.

I Se dven medicinsk kommentar i detta nummer.

Inc (St Paul, Minnesota, USA) CorCap Cardiac Support De-
vice (CSD), som 4r ett polyesternét som placeras runt hjértat
vid dilaterad kardiomyopati.

Genom eftergivlighet i nitet krymper det klotformade
hjértat under flera méanader i storlek och étertar sin mer nor-
mala ellipsoida form. Nétet kan litt appliceras enbart eller i
kombination med andra ingrepp sdsom bypass- eller klaftkir-
urgi (Figur 1).

Djurexperimentellt har tekniken testats i en rad olika
hjéartsviktsmodeller med mycket lovande funktionella resul-
tat[10, 11]. Dessutom har den remodelleringsprocess som det
sviktande, dilaterande hjértat genomgar visats kunna reverse-
ras av nitet.

Utifran prelimindra resultat fran humanstudier med tekni-
ken, initierade i Tyskland 1999 [12], inledde vi 2001 en pilot-
studie i vilken patienter med kronisk, svar hjartsvikt och dila-
tation av vinster kammare (ischemisk alternativt idiopatisk
kardiomyopati) erbjods ingreppet i samband med klaff- eller
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CSD enbart + Mitralklaff-

byte/-plastik

+ Koronar
bypass-kirurgi

Figur 1. Vid den s k CSD-tekniken (CorCap Cardiac Support De-
vice) appliceras ett polyesterndt ltt runt hjédrtats kammare vid
hjértkirurgiska ingrepp sasom koronar bypass-kirurgi eller mi-
tralklaffkirurgi.

koronar bypass-kirurgi. Har presenteras nu resultaten frén 12
opererade patienter som alla f6ljts 12 manader postoperativt.

Il Metod
Patientselektion. Mellan juni 2001 och december 2003 ope-
rerades 13 patienter med idiopatisk eller ischemisk kardio-
myopati (11 mén, 2 kvinnor) med insittande av polyesternit,
dvs den s k CSD-tekniken. Studien har godkénts av Karolins-
ka sjukhusets etiska kommitté, och alla patienter har gett sitt
medgivande till att ingé i studien.

Inklusionskriterier som samtliga méste vara uppfyllda var

« slutdiastolisk vinsterkammardiameter (LVEDD [left ven-
tricular end diastolic dimension]) >60 mm

* vinsterkammarejektionsfraktion (LVEF [left ventricular
ejection fraction]) 10—45 procent

* NYHA-funktionsklass III eller IV (New York Heart Asso-
ciation), alternativt klass Il med tidigare episod i klass III
eller klass IV

* oforidndrad farmakoterapi.

Sex av patienterna hade primart accepterats for koronar by-
pass-kirurgi (pa grund av ischemisk kardiomyopati). Av de
sju patienter som accepterats for mitralklaftkirurgi (pa grund
av idiopatisk kardiomyopati) genomgick fyra mitralklaft-
plastik, medan tre enbart fick polyesternitet applicerat pa
hjértat eftersom peroperativ utvirdering av mitralklaffen pa-
visade ett mindre lickage &n vad den preoperativa utredning-
en visat (Tabell I).

Farmakologisk behandling. Alla patienter behandlades pre-
operativt med f-blockad, ACE-hdmmare/angiotensin II-
blockad och diuretika. Denna behandling bibehdlls oforand-
rad under uppfoljningsperioden.

Operationsmetod. Alla patienter opererades med sedvanlig
hjartkirurgisk teknik inkluderande sternotomi, fullheparini-
sering och hjéart-lungmaskin (Tabell I). Efter uppmaétning av
hjértstorleken (apexbas samt omkrets med hjdlp av mattband)
applicerades polyesternétet med hjélp av enstaka suturer. For
att minimera effekterna pé diastolisk hjértfunktion tilléts né-
tet aldrig minska LVEDD perioperativt med mer &n 10 pro-
cent (medelviarde 6 procent). Efter det att ndtet applicerats ut-
fordes eventuell 6vrig kirurgi, dvs koronar bypass-kirurgi al-
ternativt mitralklaffplastik.

Patientuppféljning. Alla patienter har undersokts preoperativt
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Tabell I. Patienter opererade med CSD-tekniken (CorCap Cardiac Support
Device) enbartellerikombination med koronar bypass-kirurgi (antal bypass-
operade karl anges inom parentes) eller mitralklaffplastik.

Patient  Alder, &  Duration hjartsvikt, &  Operation

Man 66 7 Koronar bypass-kirurgi (1)
Man 69 1 Koronar bypass-kirurgi (2)
Kvinna 50 2 Enbart CSD

Man 58 8 Mitralklaffplastik

Man 44 4 Mitralklaffplastik

Man 61 2 Koronar bypass-kirurgi (2)
Man 78 3 Enbart CSD

Man 72 3 Koronar bypass-kirurgi (3)
Man 72 2 Koronar bypass-kirurgi (3)
Man 32 3 Mitralklaffplastik

Kvinna 56 1 Mitralklaffplastik

Man 51 1 Koronar bypass-kirurgi (3)

samt 3, 6 och 12 méanader postoperativt med ekokardiografi,
6-minuters gangprov [13], sjdlvskattning av livskvalitet
(QoL [Uniscale Quality of Life] [14]) och bedomning av
funktionsklass (NYHA-klass).

Il Resultat

Alla patienter 6verlevde ingreppet, och samtliga utom en
kunde skrivas ut till hemmet. En patient avled 8 veckor efter
operation vid inldggning av mekanisk vénsterkammarassist
pa grund av refraktiar svikt och ar darfor exkluderad fran sam-
manstillningen. Medeltid pa intensivvardsavdelningen post-
operativt var 2 dagar (intervall 1—5 dagar), och genomsnittlig
vardtid var 16 dagar (intervall 8—39 dagar).

Varken under sjukhusvistelsen eller uppf6ljningsperioden
noterades nagra sakra biverkningar eller komplikationer som
skulle kunna vara orsakade av nitet. Dock erholl tva patien-
ter en pacemaker och ytterligare en patient fick en implanter-
bar defibrillator (ICD [implantable cardioverter defibrilla-
tor]) efter ingreppet. Alla 12 patienter har genomgatt 12-ma-
nadersuppfoljningen.

Ekokardiografiskt minskade LVEDD fran 69 mm (medel-
virde; 95 procents konfidensintervall 64—73 mm) till 61 mm
(5569 mm) vid 12 manader; slutsystolisk vinsterkam-
mardiameter (LVESD [left ventricular end systolic dimen-
sion]) minskade fran 60 mm (55—-65 mm) till §3 mm (45-61
mm); LVEF o6kade fran 24 procent (18-30 procent) till 28
procent (18-35 procent) (Figur 2). Samtidigt forbattrades pa-
tienterna funktionellt med en 6kning vid 6-minutersgangpro-
vet med maximalt 25 procent 12 manader postoperativt (fran
375 meter [321—428 meter] till 469 meter [394—545 meter])
(Figur 2). En forbittrad funktionsklass kunde noteras: fran
NYHA-klass IT till klass IT (Figur 2). Patienternas sjalvskatt-
ning av livskvaliteten 6kade ocksa markant postoperativt (Fi-
gur 2).

Il Diskussion

Hjartsvikt dr en progredierande sjukdom som ofta karakteri-
seras av vansterkammardilatation som i sig forsamrar hjart-
funktionen. Oberoende av orsak intrdder vid svikt en rad
kompensatoriska mekanismer, vilka gor processen »sjalvga-
ende« med alltmer forsdmrad hjartfunktion kombinerat med
remodellering av hjértat. Experimentella data talar for att vo-
lymreducerande kirurgi kan reversera denna process [15, 16].
Olika hjartsviktsmodeller har experimentellt anvénts for att
utvirdera effekterna av CSD-tekniken, och de har kunnat pa-
visa minskad myokardhypertrofi, minskad interstitiell fibros
och 6kad myocytkontraktilitet [12, 17]. Dessutom ger CSD-
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Figur 2. Medelvédrden hos 12 patienter opererade med volymreducerande kirurgi med enbart polyester-
nét eller i kombination med koronar bypass-kirurgi eller mitralklaffkirurgi. Samtliga patienter har féljts

under 12 manader:

(till vdnster) slutdiastolisk vdansterkammardiameter (LVEDD), slutsystolisk vinsterkammardiameter

(LVESD) och védnsterkammarejektionsfraktion (LVEF);
(mitten till vdnster) resultaten vid 6-minuters gdngprov;
(mitten till h6ger) skattning av funktionsklass (NYHA-klass) och

(till héger) sjélvskattning av livskvalitet (QoL [Uniscale Quality of Life]).

behandling en atergang till ett mer normalt genexpressions-
monster. Sammantaget leder detta till en langsam reversering
av hjartdilatationen och forbéttrad hjartfunktion.

Forindrad diastolisk funktion skulle kunna vara ett poten-
tiellt problem vid kompression av hjartats kammare med
CSD, men studier av tryck—volymforhéallanden har inte kun-
nat pavisa negativa effekter pa diastolisk fyllnad eller efter-
givlighet efter applicering av polyesternitet [17]. Ingen av
patienterna i foreliggande studie uppvisade forvarrad dilata-
tion av hjartat, och hos de flesta sdgs minskande hjartvolymer
med forbattrad funktionell kapacitet och funktionsklass efter
operationen. Véra resultat dverensstimmer med de data frén
korttidsuppf6ljning (6 méanader) fran humanstudier som tidi-
gare presenterats [12]. Hur bestdende de positiva effekterna
ar aterstar dock att visa.

Det ar sedan tidigare vl kant att sdvil mitralklaffrekon-
struerande kirurgi [18] som koronar bypass-kirurgi (vid
trekdrlssjukdom [19]) kan reversera vénsterkammardilata-
tion vid hjartsvikt. I vilken man de effekter vi observerat hos
vara patienter dr beroende av samtidig mitralklaffkirurgi el-
ler koronar bypass-kirurgi kan inte besvaras. Dock kan far-
makoterapi (som bibeholls oforandrad under studietiden) inte
forklara de postoperativa forindringarna hos patienterna,
dven om det ar ként att farmakologisk behandling kan rever-
sera remodellering vid hjartsvikt [2].

Ett genomgéende problem med hjértsviktskirurgi ar av-
saknaden av randomiserade studier som kan pavisa virdet av
operation i jaimforelse med andra behandlingsalternativ. Det
ar viktigt att podngtera att foreliggande resultat kommer fran
en pilotstudie med ett litet antal patienter dar de flesta genom-
gick annan typ av hjartkirurgi.

For att tydligare f4 svar pa eventuella vinster med CSD-tek-
niken pagér i USA en randomiserad, prospektiv studie dér 300
patienter med maximal farmakologisk behandling och uttalad
hjértsvikt med vinsterkammardilatation randomiserats till en-
bart medicinsk behandling eller till medicinsk behandling i
kombination med mitralklaffkirurgi och/eller CSD. De preli-
minéra resultaten (12 manaders uppf6ljning) har nu presente-
rats [20]. For patienter som opererats med CSD minskade be-
hovet av transplantation respektive mekanisk vinsterkamma-
rassist samtidigt som funktionsklass och livskvalitet forbéttra-
des jamfort med kontrollpatienterna. CSD minskade ocksa,
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som véntat, hjartdimensionerna hos de opererade patienterna.
Aven om inga skillnader i mortalitet kunde pavisas talar fyn-
den for en positiv effekt av CSD hos patienter med dilaterad
kardiomyopati.

Sammanfattningsvis ar vi forsiktigt optimistiska med
CSD som ett sdtt att reversera alternativt hejda hjartdilata-
tionen och minska symtomen hos patienter med svér hjért-
svikt. Flertalet patienter uppvisar och kénner en pétaglig
forbattring efter ingreppet. Till vilken definitiv nytta och till
vilka patienter operationen bor erbjudas (och vid vilken tid-
punkt i hjartsviktsutvecklingen) aterstar dock att definiera.
I avvaktan pa langtidsresultat fran pdgdende randomiserade
studier bor operationen utforas enbart i de fall dar hjartsvikt-
skirurgi &r en etablerad indikation. For ett optimalt resultat
skall behandlingen av dessa svért sjuka patienter skotas
multidisciplinért av toraxkirurger, anestesiologer och kar-
diologer.

3k
Potentiella bindningar eller javsforhallanden: Inga uppgivna.
%
Vid genomforandet av denna pilotstudie har Acorn Cardio-
vascular Inc bidragit med tio polyesternit kostnadsfritt. Stu-
dien har stotts ekonomiskt av Mats Klebergs Stiftelse.
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=artikeln &r referentgranskad

SUMMARY

Twelve patients with dilated cardiomyopathy and heart failure subjected to cardi-
ac surgery received the CorCap Cardiac Support Device (CSD), a polyester fabric
with bi-directional compliance placed around the dilated, failing heart. Patients
with ischemic cardiomyopathy (n=6) additionally underwent coronary artery by-
pass surgery receiving 1-3 bypass grafts. In the idiopathic cardiomyopathy group
(n=6) mitral valve plasty was performed in four patients in combination with the
CSD, while two patients received the CSD only. Twelve months follow-up re-
vealed a gradual, sustained improvement in cardiac dimensions and functional im-
provement as well as in quality of life. We conclude that addition of the CSD to
conventional cardiac surgery, or applied alone, seems to reverse ventricular dila-
tation and improve functional capacity and well being of heart failure patients with
dilated cardiomyopathy. Further studies will delineate what patient population
will best benefit from passive containment surgery using the CSD.
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edicinhistorisk paus

Il »Antligen fri« ir ti-
teln pd Mirjam Furu-
hjelms bok, forsta gang-
en utgiven 1987. Den
handlar om Overgangs-
aldern och blev for
manga kvinnor till stor
glddje. Dér fanns positi-
va aspekter pa aldrandet,
pa hormonterapin — for vilken Furuhjelm var en tidig och
stark foresprakare — och pa att sexualiteten inte behdvde ta
slut &ven om menstruationerna gjorde det.

Furuhjelm (1908-2003), som var finlandssvenska, ver-
kade langt upp i dldern som en uppskattad gynekolog och in-
tensiv debattdr. Hon var den forsta kvinnan som forsvarade
en akademisk avhandling i obstetrik och gynekologi och
blev docent 1948, den forsta kvinnliga docenten i amnet.

Mirjam Furuhjelm:

»Antligen fril«

Hennes osentimentala beskrivningar av modan att som kvin-
na klara familj, klinik och forskning under en epok nir un-
derldkarna var ndrmast livegna pa klinikerna dr markliga
vittnesbord om ett stelbent akademiskt och kliniskt system.
Hon beskrevs av manga av sina elever och adepter som den
svenska gynekologins »grand old lady«. Mirjam Furu-
hjelms starka entusiasm for hormonbehandling efter kli-
makteriet gav sentensen »det giller att lagga liv till aren,
inte ar till livet« reell innebord.
Stephan Réssner
professor, Karolinska Universitetssjukhuset Huddinge
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