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KONKLUSION

I sygehistorien beskrives et forløb, hvor patienten 
havde god og langvarig effekt af EECP. Behandling 
med EECP skal overvejes hos patienter med refrak-
tær AP.
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Enhanced external counterpulsation til behandling af 
refraktær angina pectoris

Ole May

A. Blodtrykskurver målt med fingerpletysmografi før enhanced exter-
nal counterpulsation (EECP). B. Blodtrykskurver målt med fingerple-
tysmografi under EECP. 
Diastole-systole-ratioen er trykket i diastolen (d) divideret med tryk-
ket i systolen (s).
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Figur 1

Enhanced external counterpulsation (EECP) er en non
invasiv behandling, der primært er rettet mod angina 
pectoris, som ikke kan behandles operativt (refraktær 
angina). Behandlingen gives oftest en time dagligt 
fem dage om ugen i syv uger og er tidligere blevet be-
skrevet i Ugeskrift for Læger [1].

METODE

Behandlingen gives ved hjælp af tre sæt manchetter, 
der er placeret på patientens underekstremiteter: et 
sæt på crura, et sæt omkring femora og et sæt omkring 
glutealregionen. Styret af elektrokardiogrammet 
(ekg) inflateres manchetterne i starten af diastolen. 
Manchetterne opblæses sekventielt distalt fra, med 50 
ms interval til et tryk på 260-300 mmHg. I starten af 
systolen deflateres manchetterne momentant. Blod-
trykskurven følges med fingerpletysmografi, og infla-
tionsperiodens start- og sluttidspunkt indstilles i 
forhold til ekg’ets QRS-kompleks til højest mulig dia-
stole-systole-ratio (D/S-ratio) (Figur 1). For at undgå 
trykskader indsmøres huden på underekstremiteterne 
med fugtighedscreme før behandlingen, og der an-
vendes specialfremstillede strømpebukser. 

UMIDDELBAR HÆMODYNAMISK EFFEKT

Den hæmodynamiske effekt af EECP svarer i det arte-
rielle system til effekten af en aortaballonpumpe [2]. 
Det sekventielle tryk fra manchetterne presser blodet 
centralt i diastolen, så det centrale diastoliske blod-
tryk stiger. Deflationen i starten af systolen reducerer 

momentant venstre ventrikels afterload, således at 
det systoliske tryk falder. Resultatet er en øget D/S-
ratio og en stigning i det diastoliske flow i koronar
arterierne med en faktor 2,5 [3]. I modsætning til 
aortaballonpumpen har EECP også en effekt på det 
venøse system. 

Der kan under EECP påvises et øget tryk i højre 
atrium og et øget fyldningstryk til venstre ventrikel 
[4]. Det er påvist, at cardiac output samt venstre ven-
trikels systoliske og diastoliske funktion bedres under 
en EECP-session [5].
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EVIDENS FOR EFFEKT PÅ MYOKARDIEISK ÆMI

I adskillige undersøgelser har man rapporteret om en 
reduktion i udbredelsen af reversibel iskæmi i venstre 
ventrikel vurderet ved myokardieskintigrafi efter EECP 
sammenlignet med før EECP [6-9]. Masuda et al un-
dersøgte 11 patienter, der havde refraktær angina pec-
toris og mindst en stenose på mere end 90% i et af de 
tre koronarkar, ved hjælp af 13N-positronemisionsto-
mografi og dipyridamolstress. De fandt, at såvel hvile- 
som stressperfusionen steg efter EECP i de segmenter, 
som blev forsynet via stenoserede koronarkar, hvor
imod der ikke var nogen bedring i de segmenter, som 
blev forsynet af ikkestenoserede kar [10].

Ved dobutaminstressekkokardiografi fandt 
Bagger et al i en undersøgelse med 23 patienter med 
refraktær angina pectoris, at wall motion score blev 
signifikant bedre efter EECP sammenlignet med før 
behandlingen [11]. Der findes ikke studier, der er ret-
tet specifikt mod patienter med iskæmisk hjertesyg-
dom, der ikke er forårsaget af storkarsygdom (syn-
drom X eller småkarsygdom), men der foreligger en 
enkelt kasuistik, som tyder på god effekt ved 
Prinzmetals angina [12].

MUST-EECP-studiet er det eneste foreliggende 
placebokontrollerede studie af effekten af EECP vur-
deret på iskæmi. Ved syv amerikanske universitetsho-
spitaler randomiserede man 139 patienter med an-
gina pectoris, dokumenteret koronarsygdom ved 
koronarangiografi (KAG) og ST-depression ved ar-
bejdstest til aktiv EECP med et manchettryk på 300 
mmHg eller til en kontrolgruppe, som blev behandlet 
med EECP, hvor manchetterne kun blev inflateret til 
et manchettryk på 75 mmHg. Ved et manchettryk på 
75 mmHg påvirkes det centrale diastoliske tryk ikke 
målbart, men subjektivt opleves behandlingen som 
aktiv [13]. Ved en blindet vurdering fandt man, at ti-
den til 0,1 mV ST-depression ved arbejdstest blev 
øget signifikant mere i den aktive gruppe end i kon-
trolgruppen, og antallet af angina pectoris-tilfælde 
faldt ligeledes signifikant mere i aktivgruppen end i 
kontrolgruppen. 

I et Cochranereview af effekten af EECP på an-
gina pectoris kunne man efter en litteraturgennem-
gang kun inkludere MUST-EECP-studiet [14]. Man 
vurderede imidlertid, at dette studie havde en række 
mangler. Der var ikke redegjort tilstrækkeligt for de 
mange manglende besvarelser vedrørende livskvali-
tet og ikke gennemført intention to treat-analyser. 
Herudover var studiet ikke effektivt dobbeltblindet, 
idet man ikke havde kunnet blinde den person, som 
styrede EECP-sessionen. I Cochraneanalysen blev det 
konkluderet, at der endnu ikke forelå tilstrækkelig 
evidens for effekten af EECP, og at der var behov for 
flere veldesignede randomiserede studier.

LÆNGEREVARENDE SYMPTOMATISK EFFEKT

EECP er en behandlingsmodalitet, som primært er 
rettet mod angina pectoris. I adskillige enkeltstående 
arbejder har man påvist en smertestillende effekt af 
EECP, og i en metaanalyse, hvor man havde inklude-
ret 13 publikationer og 949 patienter med refraktær 
angina pectoris, fandt man, at smerteintensiteten 
vurderet ved Canadian Cardiovascular Society (CCS)-
klassifikation blev reduceret med mindst en klasse 
hos 86% (95% konfidens-interval: 82-90) af patien-
terne [15]. Observationelle data fra det internatio-
nale EECP-patientregister (IEPR) [16] har vist, at 
74% af patienterne havde en bevaret effekt af EECP 
tre år efter behandlingen. Hyppigheden af angina 
pectoris-tilfælde og brug af antianginøs medicin var 
mindre tre år efter EECP end før. Den rapporterede 
livskvalitet var ligeledes signifikant bedre tre år efter 
behandlingen end før EECP. 

I flere studier har man påvist, at indlæggelses-
hyppigheden for angina pectoris er signifikant lavere 
i årene efter et EECP-behandlingsforløb end i årene 
før [17, 18].

BIVIRKNINGER

Bivirkninger af EECP forekommer relativt sjældent. 
De rapporterede bivirkninger i IEPR var muskuloske-
letalt ubehag (1,5%), sårdannelse (2,5%), hjertesvigt 
(2,2%), ustabil angina pectoris (4,5%), myokardiein-
farkt (0,8%) og død (0,5%) blandt 1.427 registrerede 
patienter [16]. I MUST-EECP-studiet rapporterede 
man om signifikant flere bivirkninger i aktivgruppen 
end i kontrolgruppen. Der var overvejende tale om 
hudproblemer og smerter i ben og ryg [13].

FORMODET VIRKNINGSMEKANISME

Det er umiddelbart forståeligt, at et iskæmisk myo-
kardium kan aflastes under den enkelte EECP-ses-
sion, hvor afterload reduceres, og koronarperfusionen 
øges. Det er derimod sværere at forstå, at EECP-be-
handlingen kan have en længerevarende effekt.

I flere arbejder er det påvist, at man efter den 
øgede shear stress i et EECP-forløb kan påvise en 
bedre endotelfunktion i op til flere måneder efter be-
handlingen [19, 20]. Men også denne effekt ville man 
forvente skulle aftage i tiden efter EECP, medmindre 
patienterne efter EECP gav sig til at motionere [21], 
hvilket de på grund af angina pectoris oftest ikke 
havde mulighed for før behandlingen.

I et dyreforsøg, hvor man inducerede et myokar-
dieinfarkt på 12 beaglehunde og efterfølgende ran-
domiserede halvdelen til EECP-behandling, fandt 
man, at der i det iskæmiske myokardium hos de 
EECP-behandlede hunde var en signifikant større 
tæthed af små kar, en større koncentration af von 
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Willebrands faktor og messenger-RNA for vaskulær 
endotelvækstfaktor (VEGF), hvilket tydede på en 
større karnydannelse i den EECP-behandlede gruppe 
[22]. Dette er i overensstemmelse med resultaterne i 
et studie af Masuda et al, hvor man fandt en stigning 
i fibroblastvækstfaktor og VEGF efter EECP [23] og 
det tidligere nævnte arbejde af Masuda et al, hvori 
man påviste en bedret perfusion i iskæmiske områ-
der efter EECP [10]. Den mest sandsynlige forklaring 
på virkningsmekanismen synes derfor at være, at 
EECP inducerer karnydannelse i det iskæmiske myo-
kardium.

INDIKATIONER OG KONTRAINDIKATIONER

Ved iskæmisk hjertesygdom er EECP indiceret hos pa-
tienter med angina pectoris CCS-klasse 2-4 trods op-
timal medicinsk behandling, hvor man efter KAG ikke 
har fundet mulighed for revaskulariserende behand-
ling, og hvor der foreligger objektive mål for myokar-
dieiskæmi. 

Følgende betragtes som kontraindikationer: svær 
hjerteklapsygdom (især aortainsufficiens), arytmi, 
som vanskeliggør ekg-trigging af inflationerne (atrie-
flimren eller meget hyppige ekstrasystoler), blodtryk 
over 180/110 mmHg, graviditet, blødningstendens, 
kendt stort aortaaneurisme, aktiv dyb tromboflebitis, 
svære kredsløbsproblemer i benene, forventet man-
gelfuld komplians og stabil hjertesygdom < 3 mdr.

ØVRIGE MULIGE EFFEKTER AF  

ENHANCED EXTERNAL COUNTERPULSATION

Man mente tidligere, at EECP var kontraindiceret hos 
patienter med hjertesvigt, idet man frygtede, at det 
øgede preload kunne udløse lungeødem. I en rapport 
fra IEPR, hvor patienter, der havde en venstre ventri-
kel-uddrivningsfraktion (LVEF) ≤ 35%, blev sam-
menlignet med patienter, der havde en LVEF > 35%, 

fandt man imidlertid, at der ikke var flere kardiova-
skulære hændelser i gruppen med lav LVEF [24]. 
Dette førte til et feasibility-studie [25] og efterføl-
gende en prospektiv randomiseret undersøgelse, hvor 
187 patienter med LVEF ≤ 35% på iskæmisk eller 
noniskæmisk basis og New York Heart Association 
(NYHA)-funktionsklasse 2-3 blev randomiseret til 
standard-EECP og antikongestiv behandling eller 
antikongestiv behandling alene. Dataanalysen fore-
gik blindet i forhold til behandlingen. Studiet viste, at 
arbejdskapaciteten steg signifikant mere i EECP-grup-
pen end i kontrolgruppen (p = 0,016), og forskellen 
var stadig signifikant efter 6 mdr. Man fandt en signi-
fikant bedring i NYHA-klasse hos de patienter, der 
havde fået EECP, i forhold til hos patienterne i kon-
trolgruppen i op til 6 mdr. efter behandlingen og en 
tilsvarende bedring i selvrapporteret livskvalitet i op 
til 3 mdr. Ændringen i iltoptagelsen var derimod ikke 
signifikant bedre i EECP-gruppen end i kontrolgrup-
pen, når man så på alle deltagerne [26]. Hvis man 
kun så på patienter med iskæmisk betinget hjerte-
svigt, var der en signifikant større stigning i iltopta-
gelsen i EECP-gruppen end i kontrolgruppen, men 
kun i en uge efter EECP. I en præspecificeret sub-
gruppe, der bestod af deltagere, der var ≥ 65 år, 
fandtes dog en signifikant større stigning i iltoptagel-
sen i behandlingsgruppen 6 mdr. efter EECP [27]. 
Studiet tyder således på en effekt af EECP hos ældre 
patienter med hjertesvigt.

På baggrund af den forbedrede endotelfunktion 
og den øgede koncentration af VEGF kunne man fore-
stille sig, at EECP medførte en bedre perfusion af den 
tværstribede muskulatur og dermed en bedre gluko-
seregulering. 

Denne hypotese er for nylig undersøgt af Martin 
et al, som i et mindre, kontrolleret ublindet forsøg 
med hjerteraske personer med abnorm glukosetole-
rans fandt effekt af EECP på glukosemetabolismen 
umiddelbart efter behandlingen [28]. De fandt et fald 
i fasteglukose og totimersglukoseværdi ved en oral 
glukosetoleranstest samt en bedre insulinfølsomhed 
vurderet ved homøostasemodellen.

Det er velkendt, at det systoliske blodtryk falder 
under den enkelte EECP-session [3], men herudover 
er der i to arbejder rapporteret om en blodtrykssæn-
kende effekt af EECP efter behandlingens afslutning 
[29, 30]. I disse to publikationer er der anvendt kli-
nisk blodtryk, og en indflydelse af white coat hyper-
tension – der aftog i takt med det gentagne fremmøde 
ved EECP-behandlingen – kan ikke udelukkes. 
Resultaterne i disse arbejder er i modstrid med egne 
endnu upublicerede data, hvor der ved anvendelse af 
døgnblodtryksmålinger ikke har kunnet dokumentere 
et lavere blodtryk i op til et år efter EECP.

Enhanced external counterpulsation (EECP) er en noninvasiv behandling til patienter med refraktær 
angina pectoris.

EECP gives oftest en time om dagen, fem gange om ugen i syv uger.

Ved EECP hæves det diastoliske blodtryk, og det systoliske blodtryk sænkes, således at diastole-
systole-ratioen oftest er > 1,0.

Blodets flow i den distale del af en koronararterie øges med en faktor 2,5 under EECP-behandling.

Efter EECP bedres livskvaliteten, og angina pectoris-hyppigheden aftager. Effekten holder sig  
gennemsnitligt i mindst tre år.

Hyppigheden af hospitalisering for angina pectoris reduceres efter EECP.

I en metaanalyse har man påvist, at 86% af patienterne med refraktær angina pectoris bedres 
mindst én Canadian Cardiovascular Society-klasse.
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KONKLUSION

EECP er en lovende behandlingsmodalitet, der pri-
mært er rettet mod refraktær angina pectoris. Der er 
god evidens for bedring i angina pectoris og livskvali-
tet samt øget arbejdskapacitet og reduceret indlæg-
gelseshyppighed. Der mangler dog stadig veldesig-
nede studier, inden EECP-behandling kan endelig 
accepteres.
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