ECMO Centrum Karolinska — Utvecklingen fran dess start fram till 2016
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Inledning

ECMO star for ExtraCorporeal Membrane Oxygenation och innebér att patienter langtidsbe-
handlas i en modifierad hjart-lungmaskin. Den generella indikationen ar en allvarlig svikt av
lung- eller hjartfunktion, dar grundorsaken bedéms vara av reversibel natur och dar
tillstandet ar livshotande och har hog mortalitetsrisk med konventionell intensivvard. ECMO
kan dven i enstaka fall anvandas som livsuppehallande terapi i vdantan pa lungtransplan-
tation.

Oppen hjartkirurgi, d.v.s. med hjart-lungmaskin, utférdes framgangsrikt forsta gdngen 1953
av John Gibbon i USA, nar han opererade en vuxen kvinna med férmaksseptumdefekt. Den
tidens oxygenatorer byggde pa en direktkontakt mellan blod och syrgas och var sa traumati-
serande mot blodet, att perfusionen endast kunde vidmakthallas i upp till 4 — 6 timmar.
Under 60-talet utvecklades membranoxygenatorer (dar blod och syrgas atskiljs av ett tunt
semipermeabelt membran), vilket mojliggjorde langtidsperfusion. Den forsta framgangsrika
ECMO-behandlingen av en vuxen patient gjordes 1971 och det forsta spadbarnet 1975. Bada
fallen behandlades i Kalifornien i USA.

ECMO Centrum Karolinska — Historik

Den allra forsta starten av det som sedermera blev ECMO Centrum Karolinska var nér jag,
nybliven docent och specialist i barnkirurgi, varen 1984 laste en artikel fran USA om ECMO
pa nyfodda. | artikeln beskrevs hur ett antal nyfodda patienter med mekoniumaspirations-
syndrom respektive kongenitalt diafragmabrack hade raddats till livet med ECMO. Inte
mindre fascinerande var artikeln med tanke pa den frustration och maktléshet, som kandes
pa barnintensivvards-avdelningen, varje gang ett barn med dessa diagnoser dog i den
konventionella respirator-behandlingen. Vid tidpunkten arbetade jag som underlakare pa
den thoraxkirurgiska kliniken, Karolinska sjukhuset, for att dven bli specialist i thoraxkirurgi;
fick da tillfalle att lara mig kliniskt och praktiskt om datidens hjart-lungmaskin. Fick aven till-
falle att under hosten 1984 besdka en amerikansk klinik, som gjort ett 10-tal ECMO-
behandlingar pa spadbarn. Att tréffa och samtala med kollegor, som framgangsrikt arbetat



med detta, gjorde ett starkt intryck och tanken pa att det skulle vara mojligt att inleda
ECMO-behandlingar i Stockholm borjade gro. Vid ett storlakarmote pa S:t Gorans
barnkliniker i januari 1985 presenterades planer pa ECMO-verksamhet for spadbarn infor
pediatriker, barnkirurger, barnanestesiologer och barnradiologer. Responsen blev mycket
nedsldende. Ingen hade hort talas om ECMO och efter presentationen blev kommentarerna
att det ar pa granslandet till experimentell verksamhet med en tveksam etisk innebérd.
Kenneth Palmér, nybliven specialist i anestesi, var inte med pa motet men fick snart hora
talas om det. Han gick direkt till mig for att hdra mer. Palmér blev genast intresserad och sag
mojligheter mer an svarigheter. Skulle det bli ndgon ECMO-verksamhet pa barnklinikerna,
ville han vara med i teamet. ECMO uppstod darefter som ett forskningsprojekt och under
resten av aret soOktes forskningsmedel. Pengar beviljades fran hjartlungfonden,
Kronprinsessan Lovisas forskningsfond och Karolinska Institutets forskningsfonder. Nivan pa
anslagen var dock lag och nar jag varen 1986 atervande till den barnkirurgiska kliniken pa S:t
Gorans sjukhus fanns inte pengar att kopa nddvandig utrustning. Istdllet kunde man genom
tillmotesgaende av Stockert (tillverkare av hjart-lungmaskiner) skapa ett leasingkontrakt
med dem och hyra pumpen till hjart-lungmaskinen till en manadskostnad.
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Det forsta djurférséket avseende ECMO vdrvintern 1986, ddr en gris kanylerats och
kopplats till ECMO maskinen. Frdn vénster ses Bjérn Thomasson, professor i barnkirurgi,
Bjorn Frenckner, Kenneth Palmér, Ann-Christine EkIGf (till stor del skymd) samt Jan
Stenbaek.



Utganget engangsmaterial fick vi i smyg till skdnks av perfusionistvanner pa den thoraxkirur-
giska kliniken, Karolinska sjukhuset, trots att klinikchefen dar uttryckligen forbjudit alla med-
arbetare att pa nagot satt samarbeta med ECMO-gruppen pa barnklinikerna. Klinikchefen
hade deklarerat att hjartlungmaskin INTE skulle vara tillgdnglig ndgon annanstans i Stock-
holm &n p& thoraxklinikerna. Den som inte respekterade detta hotades med sparken. Ovrigt
engangsmaterial kdptes av forskningsanslagen.

Gruppens forsta djurforsok syftade till att lagga en gris i ECMO, att testa den tillgangliga ut-
rustningen och att se om ECMO kunde svara for ett adekvat gasutbyte. Forsoket gick ut-
markt och trots att det var tankt som ett korttidsforsok fortsatte det langt inpa natten, innan
den sbévda grisen avlivades. Under resten av aret gjordes férsok med ECMO pa bade hundar
och far. Syftet med forsdken var dels att trana teamet i ECMO-behandling, dels att testa en
ny hepariniserad yta utvecklad av det da svenska foretaget Carmeda, dels att testa teamets
uthallighet. Som langst 13g en 3 kg hundvalp i ECMO i 4 dygn, innan forsoket avbrots och
hunden avlivades. Hundvalpen 6vervakades kontinuerligt bedside under hela tiden.

Mot slutet av 1986 ansag Palmér och jag att teamet var redo for att starta ECMO-behandling
pa nyfodda patienter. De flesta medarbetarna pa sjukhuset var dock fortfarande mycket kri-
tiska till behandlingsmetoden. Den ansags av manga vara experimentell och oetisk. Teamet
var darfor mycket tydligt med att ECMO i detta lage endast kunde bli aktuellt pa patienter,
som var moribunda och dar 6vrig behandling ansags utsiktslos. Det beslots gemensamt att
om en patient skulle bli aktuell fér ECMO skulle klinikchefen i barnanestesi, Hans Feychting,
och klinikchefen pa barnkirurgen, Sigrid Séderlund tillsammans bedéma konventionell inten-
sivvard som utsiktsl6s, innan patienten presenterades for ECMO-teamet. | mars 1987 kom
samtalet. En 5 dygn gammal pojke, som opererats for kongenitalt diafragmabrack, hade for-
samrats kraftigt nagra dagar postoperativt. Han bedémdes moribund utan chans att 6verleva
manga timmar till. Palmér och jag accepterade att ldgga patienten i ECMO, men under
forberedelserna (duka fram kirurgiska instrument for att kanylera patienten, montera ihop
engangsartiklar i ECMO-maskinen, fylla den med blod och avlufta) fick patienten hjart-
stillestand, som inte kunde havas. Han kanylerades da omgaende under pagaende hjartmas-
sage under bristande sterilitet samtidigt som ECMO maskinen iordningstalldes i rekordfart.
En minut efter ECMO-start hade patienten ater egen hjartrytm och efter fyra dygn i ECMO
konstaterades en forbattrad lungfunktion. Efter ytterligare 4 dygn kunde ECMO avvecklas
och patienten skrevs ut fran sjukhuset till hemmet i gott skick efter ytterligare ett par mana-
der. | efterhand kunde man konstatera att denna patient var mycket lyckosam for den fort-
satta verksamheten. Patienten hade hjartstillestand, d.v.s. var hjartdéd, nar ECMO inleddes,
men skrevs levande ut fran sjukhuset. Det var uppenbart for alla kritiker att ECMO raddat
livet pa patienten och ingen av dem kunde sdga att han overlevde trots ECMO. Fallet upp-
marksammades aven i dagspressen som en ny livrdddande behandling, vilket sikert bidrog
till att sjukhuset efter detta finansierade den fortsatta ECMO-verksamheten. Under resten av
1987 behandlades ytterligare tva nyfédda barn i ECMO, dessvérre utan framgang.



Det mobila ECMO teamet har kanylerat en vuxen patient pd ett remitterande sjukhus i norra
Sverige och lyfter hdr in patienten i ambulansplanet. ECMO maskinen ses pd marken invid
vdnster vinge. Klockan dr 2 pa natten och det dr strax fére midsommar.

De forsta aren behandlades endast 3 — 4 patienter arligen i ECMO. 1988 accepterades den
forsta pediatriska patienten, d.v.s. i aldersintervallet 1 manad till 18 ar. Det var en 6 veckor
gammal pojke med pneumoni, som behandlades framgangsrikt. Sedan 1995 har dven vuxna
patienter med livshotande respiratorisk svikt accepterats i programmet. 1996 inleddes den
mobila ECMO-verksamheten. Bakgrunden ar enkel. De allra flesta patienter, som ar i behov
av ECMO, vardas pa sjukhus utan tillgang till ECMO och ar sa sjuka och instabila, att en kon-
ventionell transport till ett ECMO-centrum ar riskabel. Mobil ECMO innebar, att ECMO
Centrum skickar ett team bestaende av en ECMO-intensivvardsldkare, en ECMO-kirurg, en
ECMO-sjukskoterska och eventuellt en operationssjukskéterska tillsammans med mobil
utrustning till remitterande sjukhus. Patienten kanyleras dar, varefter patienten
transporteras till ECMO Centrum Karolinska (eller nagot annat ECMO-centrum) under
pagaende ECMO-behandling.

Som foljd av att ECMO blivit allmént accepterad som behandling vid svar respiratorisk svikt
med hog mortalitetsrisk, goda resultat saval vid det egna centret som vid andra centra och
transportmojligheten har antalet fall successivt okat. De senaste aren har omkring 80
patienter behandlats arligen. Omkring 40 % har varit neonatala, 20 % pediatriska och 40 %
vuxna.



ECMO Centrum Karolinska har varit medlem i den varldsomspannande ECMO-
organisationen Extracorporeal Life Support Organization (ELSO) sedan dess bildande 1989

och i EuroELSO, den europeiska underavdelningen av ELSO, sedan dess tillkomst 2011.
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Representanter fér ECMO teamet tar emot ELSOs utmdrkelse ” The ELSO Award for
Excellence in Life Support”. Fran vénster ses Bill Lynch, ordférande i ELSO, Kenneth Palmér,
Marie Carlsson, chefssjukskéterska, Bjorn Frenckner, Bob Bartlett (som beskrivs som ECMO:s
fader eller upphovsman) samt Inger Mossberg, tidigare chefssjukskéterska och sedermera
verksamhetschef fér barnanestesi och intensivvard.

Sjukvard

Mycket goda kliniska resultat i form av hog 6verlevnad har uppnatts vid ECMO Centrum.
ELSO administrerar bl.a. en databas, dit alla medlemscentra rapporterar sina resultat. Over-
levnaden vid Karolinska ligger generellt hogre genomsnittet for ELSO och for vissa diagnos-
grupper ar skillnaden saval betydande och som statistiskt signifikant. Det torde finnas manga
forklaringar till detta.

Generellt har verksamheten praglats av en mycket aktiv diagnostik och behandling vid olika
komplikationer. Exempel pa detta ar datortomografi. Transport till datortomografen och
datortomografiundersékning var i borjan en pionjarverksamhet, men blev snart en klinisk
rutin vid flera olika fragestallningar. Kirurgisk behandling vid blédningskomplikationer har
varit mycket aktiv. ldag behandlas flera blodningskomplikationer med interventionell angio-
grafi. Patienter, som forsamrats efter avslutad ECMO-behandling, har rekanylerats for ytter-
ligare ECMO.



Vid utebliven forbattring av patientens lungfunktion har behandlingstiderna tillatits bli Ianga
(manader) och i manga fall har patientens lungor efter lang tid i ECMO slutligen kunnat ta
over gasutbytet fullstandigt. Alternativet, som varit rutin vid manga andra ECMO-centra, var
att avbryta behandlingen efter omkring 3 veckor. Jamfért med ELSO har ECMO Centrum
Karolinska en hogre andel patienter med langa behandlingstider och god 6verlevnad bland
dessa.

Sedan starten har verksamheten dven praglats av en 1ag sederingsgrad for patienterna.
Manga patienter ar vakna under behandlingen och kan kommunicera med anhoriga och
vardpersonal. Tidigt gjordes kliniska observationer att patienternas tidalvolymer oftast ar
hogre, nar de ar forhallandevis vakna och triggar sina egna andetag. Detta har starkt bidragit
till policyn med lag sederingsgrad, som beskrevs fran KS 2000. Idag ar trenden internationellt
att férsoka ha ECMO-patienter sa lite sederade som mojligt.

ECMO Centrum ar sedan manga ar organiserat som en egen intensivvardsavdelning enbart
for ECMO. Detta innebar att alla pa avdelningen har standig kontakt med patienter under
ECMO-behandling och med ECMO-maskinen. Tekniska komplikationer i ECMO-systemet som
t.ex. trombos i oxygenatorn kan da upptackas och atgardas mycket snabbt och pa ett korrekt
satt. Patienter, som ar helt beroende av ECMO, avlider inom nagra minuter om systemet
stannar, varfor korrekt och mycket snabb handlaggning ar av avgérande betydelse.

Organisation

En stark sdkerhetskultur har varit genomgaende sedan verksamhetens start. Patienter pa
ECMO har alltid 6vervakats bedside av en ECMO-kunnig lakare eller sjukskdterska 24 timmar
om dygnet. Forsta aret ingick 3 ldkare och en sjukskoterska i teamet. Nagon egentlig organi-
sation av verksamheten foreldg inte, utan bemanningen |6stes ad hoc nar en patient blev
aktuell. Nagra i teamet fick delvis tas ur ordinarie tjanst for att sitta bedside pa ECMO.
Arbetspass pa 16 timmar eller mer var mer regel an undantag. Hosten 1988 utbildades 6
narkos- eller IVA-sjukskoterskor pa en intern kurs i en vecka och efter detta har internkurser
for ny personal regelbundet hallits. Bemanningen fick fortfarande I6sas ad hoc sa snart en
patient vardades i ECMO, men detta blev nagot lattare med fler personer i teamet. Med
tanke pa den da laga patienttillstromningen kunde dock inte fér manga personer utbildas,
eftersom mycket patienttid var viktigt for att vidmakthalla kunskaper och for att fa
erfarenhet. 1994 overférdes barnklinikerna pa S:t Gorans sjukhus organisatoriskt till Karo-
linska sjukhuset for att 4 ar senare flytta fysiskt till det nybyggda Astrid Lindgrens Barnsjuk-
hus. En milstolpe i ECMO:s utveckling var 1995 nar ECMO blev en egen sektion inom barn-
intensivvardsavdelningen och da man fick egen personal. Fyra ar senare omorganiserades
barnintensivvarden och ECMO blev ett eget verksamhetsomrade med Kenneth Palmer som
verksamhetschef och Inger Mossberg som chefssjukskoterska. | samband med samman-
slagningen mellan Karolinska sjukhuset och Huddinge sjukhus 2004 skapades Karolinska
Universitetssjukhuset. En genomgripande organisationsforandring over sjukhuset gjordes
och ECMO blev da organisatoriskt en sektion inom verksamheten barnanestesi och



intensivvard. Sektionschef blev Kenneth Palmér. Pa grund av 6kad patientbelastning byggdes
en egen avdelning for ECMO Centrum, som invigdes 2011. Den har fysiskt plats for 6

patienter, men ar normalt bemannad fér omkring 4 patienter. Palmér avgick som
sektionschef 2013, varefter jag var t.f. sektionschef tills Mikael Rolfs tillsattes 2014.

En stor del av ECMO-personalen férbereder sig for julen 2013.

Forskning

Forskningen vid enheten har varit saval kliniskt som experimentellt inriktad. Henrik Ehrén
disputerade 1991 med avhandlingen ”“Extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) in ne-
onatal respiratory insufficiency”. | avhandlingen ingick bl.a. en klinisk utvardering av de 11
forsta patienterna i verksamheten. En klinisk utvardering av de forsta 17 vuxna patienterna
publicerades 2000. | denna artikel papekades bl.a. férdelar med minimal sedering, forlangda
behandlingstider vid utebliven snar forbattring samt en aktiv kirurgisk handlaggning av blod-
ningskomplikationer. Erfarenheter fran transport av patienter under pagaende ECMO be-
handling publicerades 2001 och 2015 publicerades resultaten av 700 ECMO-transporter,
vilket ar det i sarklass storsta materialet i varlden om transporter av ECMO-patienter. Marika
Lidegran disputerade 2006 med avhandlingen "Advanced radiological imaging in patients
treated with Extracorporeal Membrane Oxygenation”. | denna beskrevs bl.a. att det ar
mojligt att pa ett sakert satt genomfora datortomografi pa patienter i ECMO. Ett stort
material pa DT-undersdkningar skalle, thorax och buk redovisades. Vidare visades att de
radiologiska fynden i manga fall haft en avgérande betydelse for den fortsatta behandlingen.
Magnus Larsson disputerade 2015 pa avhandlingen “Extracorporeal Membrane Oxygenation
in Trauma Patients with Hypovolaemic Shock”. | denna har bl.a. i en kaninmodell visats att
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blodkoagulation i ECMO-systemet effektivt kan hindras av faktor Xll antikroppen 3F7 utan
att kaninernas blédningsbendgenhet 6kar. | den kliniska vardagen ges heparin rutinmassigt
for att forhindra blodkoagulation, men detta ger en 6kad blédningsrisk for patienten. Vidare
har Larsson i en experimentell traumamodell visat att kaniner i hypovolem chock far en for-
battrad koagulationsférmaga av ECMO-behandling.

Ett flertal doktorander ar registrerade med ECMO-relaterade projekt. Bland annat pagar
flera undersokningar med uppfoljningar av storre patientmaterial inkluderande matning av
lungfunktion, livskvalitét, kognitiv funktion etc. Registerstudier med langtidséverlevnad efter
avslutad ECMO-behandling har publicerats och ytterligare undersokningar pagar.

Varen 2013 var ECMO Centrum Karolinska vard for “The 2nd Annual EuroELSO Conference”.
Kongressen holls i Stockholm Waterfront och samlade 800 deltagare fran ett 50-tal olika
lander. Tva ar senare, 2015, organiserade ECMO Centrum den forsta EuroELSO-kursen, som
hade titeln “Adult ECMO for respiratory and septic chock”.



