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INTRODUCCION

El término de parada cardiorrespiratoria extrahospitalaria (PCR-EH) hace referencia a la pérdida
funcional de la actividad mecanica cardiaca junto con la ausencia de circulacién sistémica que se
produce fuera del ambito hospitalario. La PCR que persiste tras 15 minutos de reanimacion
cardiopulmonar avanzada recibe el nombre de refractaria y a partir de ese momento, las
probabilidades de una buena recuperacion funcional entre todos los intentos de reanimacion
cardiopulmonar (RCP) descienden a menos del 2%. La principal consecuencia de la PCR es la
muerte del sujeto. En pacientes que sufren una PCR-EH, la ausencia o demora de la
recuperacion de la circulacion espontanea (ROSC) puede llevar a un dafio neurologico
irreversible.

La supervivencia de los pacientes en PCR-EH requiere un conjunto de acciones coordinadas que
incluyen reconocimiento inmediato de la situacion de parada y activacion del sistema de
emergencias sanitarias, maniobras tempranas de resucitacion cardiopulmonar, desfibrilacion
rapida, soporte vital avanzado (SVA), y asistencia cardiaca integrada después de la parada. La
utilizacion de la técnica de oxigenacion por membrana extracorpérea (ECMO) emerge como una
posible estrategia terapéutica para mejorar los resultados en pacientes con PCR-EH. La ECMO
VA (ECMO con asistencia venoarterial) implica reemplazar temporalmente la funcion del corazén
y los pulmones mediante una maquina que bombea y oxigena la sangre fuera del cuerpo, para
luego reintroducirla en el torrente sanguineo del paciente. Esta técnica proporciona un soporte
vital durante situaciones criticas, permitiendo que el corazon y los pulmones descansen y se
recuperen.

OBJETIVOS

Evaluar la efectividad y seguridad de la utilizacion de la ECMO en el hospital para tratar la
parada cardiorrespiratoria que se produce en situacion extrahospitalaria y no revierte mediante
las técnicas de reanimacion cardiopulmonar habituales.

METODOS

En primer lugar, se realizd una busqueda exhaustiva de la literatura cientifica en bases de datos
de revisiones sistematicas (RS) e informes de evaluacién de tecnologias sanitarias. En la
busqueda se localizd una RS del afio 2022 que sirvié como punto de partida, ya que respondia a
las preguntas de efectividad y seguridad objeto de este estudio.
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La busqueda de estudios primarios se realizd para el periodo de enero de 2021 a febrero de
2023. Ambas busquedas se realizaron en las principales bases de datos biomédicas y repositorios
de literatura: Medline, Embase, Cochrane, etc. Tras la lectura de los titulos y resumenes de los
articulos resultantes de la busqueda, se seleccionaron aquellos estudios que contestaban la
pregunta de investigacion en formato PICOD. Solo se incluyeron en nuestro analisis aquellos
estudios con adultos > 18 afios que sufrieron una PCR-EH refractaria, y que incluyeran grupos de
tratamiento con RCP y RCPE. Se incluyeron ensayos clinicos aleatorizados y estudios
observacionales prospectivos y retrospectivos con grupo comparador, que presentaban
resultados de eficacia (supervivencia, supervivencia con buen estado neurologico) y/o seguridad
del tratamiento. Se excluyeron aquellos estudios donde se utilizaban otras técnicas de
reanimacion, asi como revisiones narrativas y estudios primarios sin grupo comparador. Tanto la
seleccion de estudios, como la extraccién de datos y el proceso de sintesis de la evidencia se
ejecuto por pares, sintetizandose la informacién en tablas elaboradas con la herramienta FLC 3.0.
La calidad de la evidencia se evalu6 a través de distintas escalas segun el disefio del estudio
(AMSTAR-2, RoB2, ROBINS-I) y la evaluacion de la fuerza de la evidencia se realizé usando el
Sistema GRADE.

RESULTADOS

La revisidn sistematica previa (2022) incluia 13 estudios primarios, de los cuales 2 son estudios
prospectivos, uno de ellos un ECA y 10 fueron estudios retrospectivos. La actualizacion incluy6 7
estudios, de los cuales 3 son ECA, y 4 estudios observacionales comparativos retrospectivos.

Los 20 estudios incluidos (13 de la revision y 7 de la actualizacion) evaluaban la eficacia de la
reanimacion extracorpérea (RCPE) con la reanimacién cardiopulmonar estandar (RCP) en el
manejo de la parada cardiaca extrahospitalaria. EIl metanalisis ha incluido un total de 18 620
pacientes, de los cuales 16 701 fueron sometidos a RCP y 1919 fueron sometidos a la RCPE. El
tamafio muestral de los estudios revisados fue muy variable. La edad media fue de 61 afios para
el grupo de RCP y 56 afios para el grupo de RCPE. En ambos grupos, habia mas hombres que
mujeres.

El riesgo de sesgo de los estudios primarios fue evaluado con la herramienta de RoB o ROBINS-I,
en funciéon del disefo del estudio, mostrando un riesgo de sesgo moderado/alto en su mayoria,
aunque algunos ensayos clinicos aleatorizados presentaron un riesgo de sesgo bajo a medio.

Los estudios analizaron la supervivencia y los resultados neurolégicos favorables en diferentes
momentos, como al alta hospitalaria, al mes, a los tres meses y a los seis meses. Todos los
estudios analizaron la variable CPC 1-2, ya sea como objetivo primario o secundario.

Para la evidencia de la supervivencia se realizé un analisis agregado de los datos de supervivencia
al alta hospitalaria, al mes, a los 3 y 6 meses de seguimiento. La realizacion de la RCPE se asocio
con mayores probabilidades de supervivencia al alta, con una calidad de evidencia clasificada
como moderada. La supervivencia a los 6 meses solo pudo ser metanalizada en dos estudios,
mostrando diferencias significativas a favor de la ECMO, aunque se debe tener precaucion con
estos resultados debido a la diferencia de pacientes entre los dos estudios. La calidad de la
evidencia también fue clasificada como moderada.

Para los resultados de supervivencia con buen estado neurolégico se realizdé un analisis agregado
de los datos en varios tiempos de seguimiento. Al alta, la realizacién de la RCPE se asocié con
mayores probabilidades de supervivencia con buen estado neurolégico, aunque con alta
heterogeneidad. Al mes, los resultados favorecieron a la RCP estandar, con una alta
heterogeneidad. A los 3 meses, la realizacion de la RCPE fue asociada con mayores
probabilidades de supervivencia con buen estado neuroldgico, con heterogeneidad moderada. A
los 6 meses, la realizacion de la RCPE también fue asociada con mayores probabilidades de
supervivencia con buen estado neuroldgico, con heterogeneidad moderada. La calidad de la
evidencia fue clasificada como moderada en todos los casos.




Para el estudio de la seguridad, se consideraron los estudios con grupos de comparacion, al igual
que en la efectividad. Las variables fueron las complicaciones o efectos adversos de la
intervencidon. Sin embargo, la revision de referencia no proporcioné datos de seguridad ni
complicaciones relacionadas con la intervencién. De los estudios seleccionados para la
actualizacion, solo tres de los siete estudios primarios incluyeron datos de efectos adversos y
complicaciones para ambas alternativas. Las complicaciones mas frecuentes descritas en los
estudios fueron sangrados, sepsis o fallo multiorganico, insuficiencia renal y complicaciones
respiratorias, neurolégicas, infecciosas y metabdlicas.

En relacion con los factores econdmicos, no se identificé ningun estudio que llevara a cabo un
analisis del impacto presupuestario de la implementacion de los sistemas de oxigenacion por
membrana extracorpérea en el manejo de la PCR-EH. No obstante, una evaluacién econémica y
una revision sistematica proporcionaron estimaciones de la relacién coste-efectividad. Los
hallazgos indican que la probabilidad de supervivencia es un elemento crucial en el modelo de
coste-efectividad. La relacion coste-efectividad puede ser mas sensible al resultado del
tratamiento, al coste de la reanimacion cardiopulmonar extrahospitalaria y a la tasa de
descuento aplicada.

DISCUSION

Los estudios observacionales y los ensayos clinicos aleatorios (ECA) que examinaron la
efectividad y seguridad de la ECMO mostraron diversas limitaciones. Estas incluyen la posible
duplicacion de pacientes, diferencias en la seleccién de pacientes y recopilacion de datos, y la
terminacioén anticipada de algunos ECA. Ademas, se observé variabilidad en la administracién de
la intervencion y no fue factible ocultar las asignaciones en los ensayos clinicos aleatorizados. A
pesar de estas limitaciones, la ECMO se asocié con una mayor probabilidad de supervivencia y
un estado neurolégico favorable al alta hospitalaria, aunque los datos revelaron una alta
heterogeneidad entre los estudios.

A los 3 y 6 meses, se observaron diferencias significativas a favor de la ECMO con baja
heterogeneidad, lo que podria sugerir que el beneficio asociado a la ECMO se ve principalmente
a largo plazo. Los estudios indican que la edad y el tiempo son factores determinantes en la
realizacién de la ECMO, con pacientes mas jovenes y aquellos que reciben ECMO temprano
mostrando una mayor tasa de supervivencia. Sin embargo, la calidad de la evidencia se clasifico
como moderada en todos los resultados relacionados con la efectividad, excepto en el analisis al
mes, que fue baja.

Los estudios incluidos en el informe no permiten establecer inferencias claras sobre los riesgos
de la ECMO en comparacion con la reanimacion cardiopulmonar estandar. Las complicaciones
mas frecuentes relacionadas con la técnica son las relacionadas con la canulacion y las
hemorragias. Los anticoagulantes utilizados en la ECMO pueden aumentar el riesgo de sangrado,
por lo que es importante controlar cuidadosamente los niveles de anticoagulacion. Para
disminuir el numero de complicaciones, es crucial la curva de aprendizaje, estableciendo un
minimo de procedimientos de ECMO por centro y afio para garantizar la suficiente experiencia
de los equipos médicos.

Para el estudio econémico, se seleccion6é un estudio de evaluacion econémica y una revision
sistematica que estimaron el coste-efectividad de los sistemas ECMO en el manejo del PCR-EH
refractaria frente a la RCP convencional, reportando valores de RCEIl que se situaron entre lo
equivalente a 21 163 €/AVAC y 48 377 €/AVAC y 35 316 €/AVG, siendo coste-efectivo en los
contextos y umbrales de coste-efectividad analizados. Sin embargo, los estudios de evaluacion
econémica son contexto-dependientes y, por lo tanto, sus resultados deben considerarse una
aproximacion al escenario real que deberia ser analizado en su contexto, dado que pueden no
ser generalizables a entornos en los que las practicas y los costes son muy diferentes de los que
se utilizaron.




CONCLUSIONES

La evidencia sobre la efectividad y seguridad de la ECMO en PCR-EH proviene de tres ECAy 16
estudios observacionales. La reanimacion con ECMO probablemente mejore la supervivencia a los
3y 6 meses, pero podria no mejorar la supervivencia al alta o a los 30 dias. Los resultados para la
supervivencia con buenos resultados neurolégicos son similares a los de la supervivencia. La RCPE
puede estar asociada con un aumento de las complicaciones, pero es dificil determinar si se deben
a la técnica o al estado clinico del paciente. Los estudios de coste-efectividad muestran que la
ECMO puede ser rentable en comparacion con la RCP estandar para el paro cardiaco
extrahospitalario en adultos. La implementacion de ECMO es compleja y requiere una inversion
significativa en términos de equipo, personal y formacion. Se considera necesario que los centros
que lleven a cabo la ECMO dispongan de equipos multidisciplinarios y se concentren en unidades
altamente cualificadas. Se sugiere la realizaciéon de ensayos clinicos con un tamafio muestral
amplio y con protocolos estandarizados para poder identificar correctamente a los pacientes que
pueden beneficiarse de la ECMO.
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