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1. IVADAS
1.1. Tiriamoji problema ir darbo aktualumas

Kardiogeninis $okas (KS) — gyvybei grésminga biiklé, viena i§ dazniausiai
pasitaikanciy mirties priezas¢iy pasaulyje [1]. Priklausomai nuo etiologijos,
hospitalinis mir§tamumas dél KS siekia 30-60 % [2]. KS metu sunkus
miokardo veiklos sutrikimas lemia maZesnj minutinj Sirdies tarj (MST),
audiniy hipoperfuzijg ir dél to hipoksijos bei organy taikiniy pazeidimga.
Literatiiros duomenimis, daugelj de§imtme¢iy vyraujanti KS etiologija (81 %)
buvo iminiai koronariniai sindromai (UKS) [3]. Per pastaruosius 20 mety tas
skai¢ius sumazéjo iki 30—45,6 % [4]. Lygiagregiai mazéjant UKS sukelto KS
skai¢iui, daugéja kitos etiologijos KS atvejy. Literatiiroje tarp tokiy
i§skiriamos iSeminés kardiomiopatijos (KMP) be UKS (18 %), ne iSeminés
kilmés KMP (28 %) bei kitos priezastys — sunkios Sirdies voztuvy ligos ir
gyvybei grésmingi ritmo sutrikimai (17 %). Viena i§ KS priezas¢iy, su kuria
susiduriame savo klinikinéje praktikoje — pooperacinis $irdies silpnumas, dar
kitaip jvardijamas kaip postkardiotominis $okas (PKS).

PKS tipiskai apibréziamas kaip nesékmingas bandymas atjunkyti pacienta
nuo dirbtinés kraujo apytakos (DKA) po kardiotomijos dél mazo MST, kurj
lemia pooperacinio Sirdies veiklos nepakankamumas, pasireiskiantis
neadekvadia audiniy perfuzija [5]. PKS gali bati diagnozuojamas ne tik
operacinéje, bet ir vélesniu laikotarpiu — iki 72 valandy po operacijos,
iSliekant hipotenzijai, nepaisant dideliy vazoaktyviyjy vaisty doziy ir
volemijos optimizavimo. Literatiiros duomenimis, PKS komplikuojasi iki
1,5-6 % visy Sirdies chirurgijos operacijy, o hospitalinis mir§tamumas siekia
net 67 % [6]. Per pastaruosius kelis desimtme&ius PKS daznis gerokai isaugo,
labiausiai tikétina, dél senstancios ir didesniu sergamumu, gausesne gretutine
patologija pasizymincios Sirdies chirurgijos pacienty populiacijos. Nustatyta,
kad daugiau kaip 50 % visy Sirdies chirurgijos pacienty sudaro vyresnio
amziaus (> 65 mety) asmenys. Beveik 15 % sudaro aStuoniasdeSimtmeciai ir
vyresni pacientai [7]. Remiantis bendra pasaulio populiacijos senéjimo
tendencija, galima teigti, kad ateityje tokiy pacienty procentas tik didés.

Nepaisant didziulés Siy dieny medicinos pazangos ir gydymo galimybiy
ir vazopresoriai yra pagrindiniai vaistai, skiriami KS gydyti, tadiau jrodyta,
kad didelés jy dozés yra susijusios su didesniu pacienty mirStamumu [8]. Be
to, gydymas katecholaminais siejasi su reikSmingomis komplikacijomis —
aritmijomis, padidéjusiu miokardo deguonies suvartojimu, Zarnyno iSemija
bei neretu atveju, nepaisant jy vartojimo, iSliekan¢iu nepakankamu
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kraujotakos palaikymu (refrakterinis KS) [9]. Siuolaikinés gairés refrakterinio
KS gydymui rekomenduoja taikyti ankstyva mechaninj kraujotakos
palaikymg (MKP) [10]. Trumpalaikés pagalbinés kraujotakos priemonés
greitai pagerina hemodinamikos parametrus, padidina MST ir atstato organy
taikiniy perfuzija. MKP priemonés, jei naudojamos tinkamai, veiksmingai
mazina miokardo deguonies poreikij, lengvina Sirdies darbg ir gerina salygas
atsistatyti jos funkcijai. Taip pat jos naudojamos kaip tiltas j ilgalaikio
pagalbinés kraujotakos prietaiso implantavima arba kaip tiltas j transplantacija
[11].

Viena pirmyjy pagalbinés kraujotakos priemoniy, pradéta naudoti nuo
1960 mety ir iki $iol pladiausiai taikoma KS gydyti, yra intraaortiné balioniné
kontrapulsacija (KIAB). Manoma, kad KIAB sumazina miokardo deguonies
suvartojima, pagerina vainikiniy arterijy kraujotaka, mazina pokravi ir Siek
kiek padidina MST (0,81 I/min). Palyginus su kitomis dirbtinés kraujotakos
priemonémis, KIAB MST padidina neZenkliai, be to, gali bati maZiau efektyvi
pacientams, turintiems tachikardija arba aritmija. Nuo 2012 mety KIAB
populiarumas ir naudojimas klinikingje praktikoje gerokai sumazéjo. Tai
sigjama su pasirodziusios didelés imties randomizuotos kontroliuojamos
studijos (IABP-SHOCK II) rezultatais, kurie atskleidé, kad, palyginus su
jprastinémis priemonémis, KIAB taikymas esant UKS sukeltam KS$
nepagerina ligoniy i§gyvenamumo [12]. Kitu perspektyviu KS gydymo
metodu per pastaruosius deSimtmecius tapo dar viena Vilniaus universiteto
ligoninéje Santaros klinikose (VUL SK) naudojama trumpalaikés pagalbinés
kraujotakos rtiSis — venoarteriné ekstrakorporiné membraniné oksigenacija
(VA-EKMO). VA-EKMO pavaduoja Sirdies ir plauciy funkcija siurbliu imant
veninj kraujg i§ veninés sistemos ir grazinant jj prisotintg deguonimi j
kylanciagjg aorta (centrinis kaniuliavimas) arba j klubine arterijg (periferinis
kaniuliavimas). Tokiu bidu VA-EKMO uztikrina kardiopulmoninj palaikyma
ne tik PKS ar UKS sukelto KS metu, bet ir daugelyje kity klinikiniy situacijy,
pavyzdziui, gaivinant, atlickant didelés rizikos perkutaninés koronarinés
intervencijos procediras, apsinuodijus medikamentais, iStikus septiniam
sokui ir kt.

Pastaryjy tyrimy duomenimis, VA-EKMO naudojama vis dazniau ir
$iandien tampa pagrindine pagalbinés kraujotakos priemone PKS gydyti [13].
Tai siejama su sparciai tobuléjanc¢iomis technologijomis, jy prieinamumu,
paprastesniu ir aiSkesniu pacios sistemos valdymu, maZesniais nei kity
pagalbiniy kraujotakos priemoniy kastais. Nepaisant jau ilgalaikio ir vis
augancio VA-EKMO naudojimo klinikinéje praktikoje, iki Siol licka nemazai
diskusiniy klausimy, kai VA-EKMO taikoma PSK metu. Tuo labiau, kad
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postkardiotominés EKMO (PK-EKMO) baigtys iSlieka blogesnés, palyginti
su kitomis EKMO taikymo sritimis.

Vienas iki Siol nagrinéjamy aspekty, leisiantis pagerinti rezultatus —
kokybiska pacienty atranka. Paprastai PK-EKMO pacienty populiacija yra
vyresni, kritiSkai sunkiis ligoniai, turintys gretutiniy ligy, didele mirties rizika
ir daznu atveju, manoma, be pagalbinés kraujotakos neiSgyvensiantys.
Kuriems i$ $iy ligoniy VA-EKMO taikymas bty veiksmingiausias arba
neveiksmingiausias, iki §iol néra aiSkiai apibrézta.

Paciento amzius — vienas pagrindiniy, j daugelj prognostiniy skaliy
itraukty kriterijy, j kurj daznai atsizvelgiama priimant sprendimg pradéti PK-
EKMO. 2017 mety ELSO (angl. Extracorporeal Life Support Organization)
gairése vyresnis amzius buvo apibréziamas kaip reliatyvi VA-EKMO taikymo
kontraindikacija [14]. Ir $iandien daugelio centry EKMO protokoluose bei per
pastaruosius deSimtmecius pasirodziusiose publikacijose vyresnis amzius,
kuris paprastai apima 65-75 mety intervala, laikomas absoliucia arba
reliatyvia EKMO taikymo kontraindikacija KS gydymo metu bei siejamas su
blogesnémis ligoniy baigtimis [15]. Nepaisant to, per pastaruosius 20 mety
augant MKP panaudojimui, labai padauggjo ir vyresnio amziaus pacienty,
kuriems taikyta VA-EKMO. Apskaiciuota, kad jau vien palyginus su 2005—
2010 mety laikotarpiu, 2011-2015 metais VA-EKMO taikymo daznis senyvo
amziaus pacientams padidéjo 280 % [16]. Pasirodo vis daugiau publikacijy,
teigianciy, kad vien vyresnis paciento amzius néra susij¢s su didesniu
mir§tamumu PKS metu [17]. Nors senyvo amziaus ligoniy, kuriems taikyta
pagalbiné kraujotaka KS gydyti, baigtys yra prastesnés nei jaunesniy ligoniy,
taciau priimtinos kaip tokiai didelés mirStamumo rizikos grupei [18] [19].
Klausimas dél pagalbinés kraujotakos taikymo efektyvumo vyresnio amziaus
pacientams bei kuriems i$ ty pacienty ji turés didZiausios naudos, licka itin
svarbus visuomenés senéjimo laikais.

1.2. Tyrimo tikslas
Nustatyti VA-EKMO taikymo jtakg vyresnio amZiaus pacienty

ankstyvosioms ir  vélyvosioms baigtims iStikus  kardiogeniniam
(postkardiotominiam) Sokui.
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1.3. Tyrimo uzdaviniai

1. Ivertinti pacienty, kuriems dél pooperacinio Sirdies nepakankamumo
buvo taikyta VA- EKMO, ankstyvasias ir vélyvasias baigtis.

2. Nustatyti §iy pacienty palankiy ir nepalankiy baig€iy prognostinius
veiksnius.

3. Ivertinti jvairiy rizikos skaliy koreliacija su ligoniy, kuriems dél
postkardiotominio Sirdies nepakankamumo buvo taikyta VA-EKMO,
iSgyvenamumu. Atrinkti labiausiai tinkancias vyresnio amziaus
pacientams.

4. Atskirai palyginti skirtingo amziaus grupiy pacienty (<50 mety, 50—
59 mety, 60-69 mety, 70—79 mety ir >80 mety), kuriems buvo taikyta
pagalbiné kraujotaka, baigtis.

1.4. Ginamieji teiginiai

1. Vyresnis amzius yra nepriklausomas pacienty, kuriems dél KS
taikoma pagalbiné kraujotaka, hospitalinio mir§tamumo rizikos
veiksnys.

2. Moteriskoji lytis, didesnés vazoaktyviyjy medziagy dozés bei ilgesné
dirbtinés ventiliacijos trukmé iki VA-EKMO prijungimo taip pat
reik§mingai susij¢ su padidéjusiu hospitaliniu mirStamumu.

3. I8gyvenamumo po venoarterinés EKMO skalé (angl. Survival after
Veno-Arterial ECMO score — SAVE) skal¢ leidzia geriausiai
prognozuoti vyresnio amziaus pacienty hospitalinio mirStamumo
rizika.

4. Ankstyvosios ir vélyvosios baigtys vyresniy ligoniy, kuriems dél KS
taikoma VA-EKMO, yra prastesnés nei jaunesniy ligoniy, taciau jos
yra priimtinos. Tinkamai atrinkus kandidatus, VA-EKMO gali buti
veiksminga priemoné vyresnio amziaus ligoniy KS gydyti.

1.5. Tyrimo naujumas

Iki Siol diskutuojama dél VA-EKMO efektyvumo vyresniy, ypa¢ senyvo
amziaus, ligoniy KS gydyti. DidZioji dalis studijy autoriy tiria baigtis bei
prognostinius rodiklius vyresnio amziaus ligoniams, kuriems VA-EKMO
buvo taikyta apskritai dél jvairios etiologijos KS, ir tik nedaugelis isskiria
specifing grupe — postkardiotominius ligonius. Daznos studijos be jokio
statistinio pagristumo iSskiria skirtingas vyresnio amziaus ribas, pavyzdziui,
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65, 70 ar 75 metai. Todél, nors ir pasirodé nemazai tyrimy, nagrinéjanc¢iy $ig
problema, rezultatai islieka prieStaringi ir vieno atsakymo vis dar néra.

Pirma kartg istyréeme VUL SK ligoniy, kuriems dél PSK buvo taikyta VA-
EKMO, populiacijg. Atlikome detalia pacienty anamnezés, demografiniy
rodikliy, laboratoriniy ir instrumentiniy tyrimy, prieSoperaciniy ir
perioperaciniy parametry analize, jvertinome komplikacijas, prognostinius
rodiklius, ankstyvasias ir vélyvasias baigtis.

1.6. Praktiné darbo reikSmé

Nustacius rizikos veiksnius ir labiausiai tinkancias prognostines skales, bus
lengviau atrinkti kandidatus ir priimti sprendimg dél VA-EKMO jungimo
vyresnio amziaus pacientams PKS atveju. Tinkama pacienty atranka turi
didziule reikSme komplikacijy daznio mazinimui, baigciy gerinimui bei
resursy optimizavimui.
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2. LITERATUROS APZVALGA
2.1. Vyresnis amzius
Apibrézimas

Vieno vyresnio amziaus apibrézimo néra. Literatiros duomenimis, riba,
apibrézianti asmenj kaip vyresnio amziaus, svyruoja tarp 60—-80 mety [20].
Pavyzdziui, pagal Jungtiniy Tauty (angl. United Nations) nutarima, vyresnio
amziaus riba yra 60 mety [21]. Daugelis iSsivys¢iusiy Vakary Saliy bei
Pasaulio sveikatos organizacija (PSO, angl. World Health Organization) ir
Nacionalinis sen¢jimo institutas (angl. National Institute of Aging), asmenj
priskiria vyresniam amziui nuo 65 mety [22] [23]. Detaliau vyresnis amziaus
dazniausiai skirstomas j Siuos pogrupius [24] [25]:

e jauni vyresni (angl. Youngest old): 65—-74 mety amziaus;

e vidutiniskai vyresni (angl. Middle old): 75—-84 mety amzZiaus;

e seni vyresni (angl. Oldest old): virs 85 mety.

Epidemiologija

PSO duomenimis, vidutiné Zmoniy gyvenimo trukmé visame pasaulyje ilgéja.
Kiekvienoje pasaulio Salyje didéja vyresnio amziaus zmoniy skaicius bei jy
proporcijos dalis populiacijoje. Prognozuojama, kad 2030 metais vienas i$
SeSiy pasaulio zmoniy bus vyresnis nei 60 mety. ki 2050 mety
SeSiasdeSimtmeciy ir vyresnio amziaus zmoniy skaicius pasaulyje padvigubés
— sudarys iki 2,1 milijardo. Vyresniy nei 80 mety asmeny skaicius iki to laiko
patrigubés ir sieks 426 milijonus [26] [27]. Kai kuriose iSsivysCiusiose
pasaulio Salyse pagyveng zmonés jau dabar sudaro 30 % bendros populiacijos
[27]. Si tendencija pastebima ir Lietuvoje. Aprasoma, kad vyresnio amziaus
(= 65 mety) gyventojy skaicius, palyginti su bendru Lietuvos populiacijos
skai¢iumi, iSaugo nuo 18,1 % 2012 mety pradzioje iki 20 % 2022 mety
pradzioje [28]. Numatoma, kad 2030 metais pagyvene asmenys Lietuvoje
sudarys 23,6 % nuolatiniy gyventojy, o 2050 metais — 30,8 % [29].

Svarbu tai, kad visuomenés senéjimo procesas turi didele reik§me ne tik
valstybés socialinei ir ekonominei sistemoms, bet ir yra be galo reikSmingas
sveikatos srities kontekste. Augant vidutinei gyvenimo trukmei, didéjant
vyresnio amziaus zmoniy populiacijai, automatiskai daugéja ir vyresnio
amziaus pacienty. Pavyzdziui, dalies pasaulio reanimacijos ir intensyviosios
terapijos skyriy (RITS) pacienty amziaus vidurkis jau dabar yra didesnis nei
65 metai [30]. Kadangi senéjimo procesas yra susijes su amziniais organy
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funkcijos poky¢iais, padidéjusiu trapumu (angl. Frailty), sumazéjusiu judumu
ir funkcionavimu kasdienéje veikloje, suprastéjusia pazinimo funkcija,
vyresnio amziaus asmenys sudaro tam tikra atskirg pacienty grupe, kuriai
reikia ypatingo démesio.

Vyresnis amzius Sirdies chirurgijoje

Populiacijai sparCiai senstant ir esant didziulei medicinos pazangai, vien
chronologinis amzius nebéra priezastis atsisakyti chirurgijos. Nors vyresni
zmonés yra populiacijos grupé, kelianti sunkiausia priimti sprendimus dél
gausesnés gretutinés patologijos, jvairiy galimy skirtingy gydymo biidy bei
rizikos ir naudos santykio, vis daugiau tokio amziaus ligoniy siunc¢iama
operaciniam gydymui. Ilgéjant vidutinei gyvenimo trukmei bei dél su
amziumi didéjancio Sirdies ir kraujagysliy ligy sergamumo, per pastaruosius
desimtmecius pastebimas nuolatinis vyresnio amziaus pacienty Sirdies
operacijy skai¢iaus didéjimas. Siandien >70 mety amZiaus asmenys sudaro
45 % visy pacienty, kuriems atlickamos Sirdies operacijos. Ypac §j didéjima
lemia aStuoniasdeSimtmeciy ir vyresniy operuojamy pacienty skaiciaus
augimas. Jungtinéje Karalystéje aStuoniasdeSimtmeciai sudaro 11 % visy
Sirdies chirurgijos ligoniy ir per pastaruosius 15 mety $is skaicius padidéjo
3 kartus [31]. Vokietijoje vidutinis Sirdies chirurgijos pacienty amzius nuo
1990 iki 2007 mety padidéjo nuo 55,8 mety iki 70 mety bei toliau auga, o >80
mety ligoniai sudaro 9,8 % [32].

Svarbu tai, kad augant operuojamy ligoniy amziaus vidurkiui bendras $iy
ligoniy hospitalinis mirtingumas mazéja ir skelbiami priimtini atokiy baig¢iy
bei su gyvenimo kokybe susije rezultatai [31] [32] [33]. Tai siejama su
nemazai veiksniy, pavyzdziui, su technologijy bei prieSoperacinio ir
perioperacinio valdymo metodiky, chirurgijos techniky pazanga, anestezijos
ir pooperacinés prieziiiros nuolatiniais tobulinimais.

Senatvinis trapumas

Chronologinis amzius ne visada atspindi biologinj, kuris gali skirtis
priklausomai nuo Zmogaus trapumo (angl. Frailty) laipsnio. ISvertus i§ lotyny
kalbos, zodis ,,fragilis“ reiskia ,,lengvai pazeidziamas“. Pati trapumo (kitaip
dar vadinamo senatvinio silpnumo) sgvoka kilo i§ geriatrijos mokslo ir
laikoma biologine bukle, kuriai biidingas padidéjes individo pazeidZziamumas
stresui dél sumazéjusio fiziologinio rezervo. Klinikiniu pozitiriu trapumas
apima daugelj organy sistemy, bendra sveikatos biikle, fizines ir kognityvines
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asmens funkcijas, yra susij¢s su mitybos biikle, skeleto raumeny mase,
mobilumu, aktyvumu, socialiniais santykiais bei gyvenimo kokybe. Nors
padidéjes trapumas yra glaudziai susijes su senéjimu ir dazniau nustatomas
vyresnio amziaus zmonéms, jis gali bati biidingas ir jaunesniems Zmonéms.
Pagrindiniai pozymiai, atspindintys didesnio laipsnio senatvinj trapuma yra
bendras silpnumas, sulétéjusi eisena, sumazgjes bendras aktyvumas,
nuovargis, iSsekimas, svorio kritimas [34] [35].

Patofiziologiskai yra nustatytas abipusis rySys tarp padidéjusio senatvinio
trapumo ir Sirdies kraujagysliy ligy (SKL). Remiantis dabartine hipoteze,
senéjimo nulemta uzdegiminé buiklé yra vienas pagrindiniy trapiy asmeny
fenotipiniy modifikacijy veiksniy, sukelianCiy lasteliy pazaida, raumeny
katabolinius poky¢ius, sutrikusia hemostaze bei padidéjusj pazeidziamuma
iSoriniams stresiniams dirgikliams. Kadangi SKL turi bendrg etiologija, $ios
dvi buklés yra kliniskai ir epidemiologiskai glaudziai susijusios su dideliu
trapiy asmeny skaiciumi tarp Sirdies chirurgijos ligoniy [36].

Literatiiroje placiai apraSomas rysys tarp padidéjusio senatvinio trapumo
ir blogy pooperaciniy baigciy. Minima, kad didesnis trapumo laipsnis susijes
su didesne pooperacinio delyro bei kity komplikacijy rizika, ilgesniu sveikimo
periodu bei ilgesne hospitalizacijos trukme ir didesniu mirStamumu. Be to,
nustatyta, kad rySys tarp trapumo ir prasty pooperaciniy baigéiy nepriklauso
nuo pacienty chronologinio amziaus, gretutiniy ligy bei su procediira ar
operacija susijusios rizikos.

Nustatyta, kad senatvinio trapumo laipsnio nustatymas pacientams,
kuriems atliekama Sirdies chirurgija, gali pagerinti operacinés rizikos
vertinimg [34]. Toks vertinimas gali padéti nustatyti individy fiziologinio
rezervo skirtumus bei netolygy prastesniy baigciy rizikos pasiskirstyma tarp
to paties amziaus pacienty [37]. Be tradiciniy $irdies chirurgijoje naudojamy
rizikos jvertinimo skaliy, sukurtos jvairios specialios skalés biitent trapumo
laipsniui nustatyti (pvz.: the FRAIL scale, Fried frailty phenotype scale,
Rockwood frailty index, the 5-Item Frailty Trait Scale, the Survey of Health,
Aging, and Retirement Frailty Index). Kaip pavyzdys (1 lentelé¢) d¢l savo
paprasto pritaikymo pateikiama viena placiausiai pasaulyje, taip pat ir miisy
tyrime naudota klinikiné trapumo skalé (angl. Clinical Frailty Scale) [38].

18



1 lentelé. Klinikiné trapumo skalé (angl. Clinical Frailty Scale)

Kategorija Apibudinimas
1 Sveiki, sportiski asmenys. Energingi, aktyvils, motyvuoti, reguliariai
sportuojantys.
2 Sveiki asmenys. Zmongs, neturintys sunkiy ligy simptomy, tadiau
maziau aktyviis nei pirmos kategorijos. Sportuoja retkarciais.
3 Gerai sveikata valdantys. Zmonés, kuriy sveikatos problemos yra

gerai kontroliuojamos. Néra reguliariai aktyviis iSskyrus jprastinj
kasdien] vaik$¢iojima.

4 Gyvenantys su labai lengvu trapumo laipsniu. Kasdieninéje veikloje
nepriklausantys nuo kity pagalbos, ta¢iau simptomai daznai kasdien¢
veikla riboja. Daznas skundas yra sulétéjimo ir nuovargio jausmas
perdienos eigoje.

5 Gyvenantys su lengvu trapumo laipsniu. Paprastai pasizZymi
akivaizdziai pastebima sulétéjusia funkcija atliekant sudétingesnes
kasdienio gyvenimo uzduotis (pvz. finansai, transportas,
medikamentai, sunkiis namy ruo3os darbai). Sio laipsnio trapumas
pamazu sunkina savaranki$kg apsipirkima, valgio ruoSimag bei
vaiks¢iojima uz namy riby.

6 Gyvenantys su vidutinio laipsnio trapumu. Reikalinga nuolatiné
kasdiené pagalba atliekant namy ruoSos darbus bei funkcionuojant
uz namy riby. Patalpoje dazniausiai kyla problemy dél laipty,
reikalinga pagalba maudantis, minimali pagalba rengiantis.

7 Gyvenantys su sunkaus laipsnio trapumu. Zmonés, kurie visiskai
priklausomi nuo kognityvinés ir fizinés asmeninés priezidros.
Nepaisant to, jie atrodo stabiliis ir nepasizymi didele mirties rizika
per artimiausius $esis ménesius.

8 Gyvenantys su labai sunkaus laipsnio trapumu. Zmonés, kurie
visiSkai priklausomi nuo asmeninés prieziliros ir paprastai
nepasveiksiantys nuo net palyginti nesunkios ligos.

9 Nepagydomai sergantys. Gyvenimo pabaigos artéjimas. Kategorija
pritaikoma Zmonéms, kuriy numatoma likusi gyvenimo trukmé
trumpesné nei $e$i ménesiai, ir tie, prieSingu atveju, negyvena su
labai sunkaus laipsnio trapumu.

Didesnis kategorijos skaicius atspindi didesnj senatvinj trapuma bei su juo
susijusig rizikg. Asmuo laikomas trapiu, kai pagal Kliniking trapumo skale
surenka >5 balus [39] [40].
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2.2.Kardiogeninis Sokas
Apibrézimas

KS — gyvybei pavojingas sindromas, pasireikiantis nepakankama periferiniy
audiniy perfuzija bei organy disfunkcija dél daugybés jvairiy priezasciy
nulemto sumazéjusio MST [41]. Atsizvelgiant j skirtingus literatiiros $altinius,
klinikinis KS apibrézimas skiriasi, tadiau paprastai jis apima hipotenzija
(sistolinis kraujo spaudimas (SKS) <90 mmHg) nepaisant adekvataus
volemijos optimizavimo bei organy hipoperfuzijos pozymius. Siekiant
apibrézima standartizuoti, Soko akademiniy tyrimy konsorciumo (angl. Shock
Academic Research Consortium — SHARC) eksperty grupé nustaté tikslinius
kriterijus, kad pagerinty KS klinikiniy tyrimy ir registry nuosekluma.
Neatsiejami SHARC apibréziami kriterijai yra Sie: SKS <90 mmHg ilgiau nei
30 minuciy arba inotropy, vazopresoriy ar MKP poreikis siekiant palaikyti
tikslinj spaudimg esant sisteminés hipopefuzijos pozymiams. SHARC
apibrézimas taip pat apima ir normotenzinio KS potipj, apibiidinama kaip
pastebimus hipoperfuzijos poZymius nepaisant >90 mmHg SKS,
vazopresoriy, inotropy ar MKP poreikio nebuvimo bei atmetant kitas galimas
hipoperfuzijos priezastis. Zemas §irdies indeksas (SI) (<2,2 I/min/m? ir
aukstas sisteminio kraujagysliy pasipriesinimo indeksas (SKPI) (>2200
dynes/sec/cm™) yra nustatytos KS slenkstinés vertés, nors ir objektyviis
i§pléstinio monitoringo duomenys ne visada prieinami. KS daZniau
atpazjstamas pagal lengviau pastebimus organy hipoperfuzijos poZymius,
tokius kaip padidéjes arterinio kraujo laktato kiekis, inksty ir kepeny
nepakankamumas, Saltos arba drégnos galiinés bei pakitusi psichiné buklé
pacientams, kuriems yra @iminis $irdies nepakankamumas (SN) [42].

KS yra susijes su dideliu ankstyvuoju mir§tamumu, o jo gydymas ilicka
sudétingas procesas nepaisant pastaryjy deSimtmeciy gydymo galimybiy
pazangos. Literatiiros duomenimis, hospitalinis mir§tamumas dél KS islieka
30-60 % [43] [44] [45] [46] [2].

Klasifikacija

Naujausia Sirdies ir kraujagysliy angiografijos ir intervencijy draugijos (angl.
Society for Cardiovascular Angiography and Interventions — SCAI)
klasifikacija i$skiria penkias evoliucines KS stadijas: nuo A (preshock:
pacientas priklauso rizikos grupei, bet neturi akivaizdziy hipoperfuzijos
pozymiy) iki E (extremis: refrakterinis KS) siekiant geriau apibudinti
skirtingus KS sunkumo lygmenis (detaliau 1 paveiksle).
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A

E (Extremis). Kolapsas, refrakterinis KS, daznai reikalaujantis
gaivinimo

D (Deteriorating). Pacientas, kurio biiklés nepavyko stabilizuoti
nepaisant pradiniy intervencijy ir reikalingas tolesnis gydymo eskalavimas

C (Classic). Hipoperfuzija, reikalaujanti intevencijy (volemijos
optimizavimas, vazopresoriai, inotropai, MKP), be biiklés blogéjimo
taikant minétas priemones

B (Beginning). Klinikiniai hipotenzijos (SKS <90 mmHg / VAS <60
mmHg) ar tachikardijos pozymiai be hipoperfuzijos

A (At Risk). Pacientas be klinikiniy KS pozymiy ir simptomy, ta&iau
gresia KS i$sivystymas

1 paveikslas. SCAI kardiogeninio Soko klasifikacija. SKS — sistolinis kraujo
spaudimas, VAS — vidurinis arterinis spaudimas, MKP — mechaninis kraujotakos palaikymas

Si klasifikacija buvo patvirtinta tiriant didelés imties RITS pacienty kohorta,
nurodant stipry rysj tarp SCAI Soko stadijos ir mirStamumo [47] [48].

Kita, taip pat daznai naudojama, | hemodinamikos parametrus orientuota
klasifikacija skirsto pacientus ] keturias skirtingas klases (fenotipus)
atsizvelgiant | jy volemijos bukle bei perifering kraujotaka (2 paveikslas).
Sios hemodinamikos klasifikacijos naudojimas, detaliau apibadinant
kiekvieno paciento ,audiniy atsaka™ j sumazéjusia perfuzija bei tolesnj
specifinés klinikinés eigos vystymasi, leidzia taikyti ankstesnes ir
konkretesnes intervencijas, kurios galéty pagerinti iSgyvenamumo rodiklius.

Volemijos buklé

Drégnas (angl. Wef) Sausas (angl. Dry)
Periferiné  Salta (angl. 481 TSKPI TPKPS 481 TSKPI «->PKPS
kraujotaka Cold) Klasikinis KS Euvoleminis KS
Silta (angl. {81 1/«>SKPI TPKPS 18I {SKPI {PKPS
Warm) Vazodilatacinis KS arba ~ Vazodilatacinis $okas
misrus Sokas Ne KS $okas

2 paveikslas. Hemodinaminé Soko klasifikacija. SI - sirdies indeksas, SKPI —
sisteminio kraujagysliy pasiprieSinimo indeksas (angl. SVRI), PKPS — plauciy kapiliary
pleistinis spaudimas (angl. PCWP).
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Etiologija

Tobuléjant Gminio miokardo infarkto (UMI) gydymo strategijoms,
prevencijai ir ankstyvajai revaskuliarizacijai, dalis KS atvejy, susijusiy su
UKS, maz¢ja, tatiau vis dar islieka viena pagrindiniy KS priezasé¢iy [49] [50].
Dabartiniais Europos registro duomenimis, 5-15 % pacienty, kurie suserga
UKS, taip pat issivysto ir KS [51]. Pasirodo vis daugiau publikacijy,
aprasanéiy besikei¢iandia KS epidemiologija, kai su UKS nesusijusiy KS
atvejy skai¢ius virsija su UKS susijusiy KS atvejy skaiéiy ir vis dazniau apima
kita pirminj Sirdies veiklos sutrikimg (de novo), paiméjusj létinj SN,
postkardiotominj Sirdies silpnuma bei ne miokardines KS priezastis [52].
Retesnés, su UKS nesusijusios KS priezastys yra perikardo ligos, Sirdies
voztuvy ligos, nés¢iyjy KMP, aritmijos, uzdegiminés kardiomiopatijos ir cor
pulmonale.

Patofiziologija

Pagrindiné KS hemodinaminé priezastis yra nesugebéjimas islaikyti
adekvataus sistolinio ttrio (ST) (angl. stroke volume) nepaisant pakankamo
prieskrivio, dél ko mazéja SMT ir atsiranda audiniy hipoperfuzija. Periferiné
vazokonstrikcija ir skyséiy susilaikymas KS metu yra ankstyvi ir svarbiis
kompensaciniai mechanizmai, kurie bando i$saugoti organy perfuzija, ta¢iau
galiausiai pablogina hemodinamikos biikle sunkindami prieskriivio ir
pokriivio neatitikima, dél kurio rySkéja stazé, kurig sunkina diastoliné
disfunkcija. Kartu, sumazéjusio SI salygoti staigis makrocirkuliacijos
poky¢iai, padidéje PKPS ir centrinis veninis spaudimas (CVS), simpatin¢ ir
neurohormoniné aktyvacija (endogeninis katecholaminy iSsiskyrimas,
padidéjes sisteminis kraujagysliy pasiprie§inimas, renino — angiotenzino —
aldosterono sistemos aktyvacija) sudaro patofiziologinius vadinamojo
klasikinio S$alto (periferiné kraujotaka) ir drégno (prisipildymo slégiai,
volemijos biikle) KS fenotipo pamatus. Adrenerginé vazokonstrikcija
padidina kairiojo skilvelio (KS) pokriivj ir sienelés jtampa, dél ko MST
mazéja dar labiau. Hipotenzijos gilinimas, sukeltas paradoksinés
vazodilatacijos ir sisteminio kraujagysliy pasiprieSinimo sumazéjimo deél
uzdegiminio proceso aktyvacijos, atspindi §ilto ir drégno arba misraus KS
fenotipg. Imunologinés reakcijos, susijusios su zarnyno mikroby
translokacija, bakteriemija, kraujo transfuzijomis ar aspiracija, gali prisidéti
prie uzdegimui palankiy citokiny iSsiskyrimo, sukelto hipoksinio audiniy
pazeidimo [41]. Aktyvuota azoto oksido sintazé, TNF-a bei interleukinai yra
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pagrindiniai periferinés vazodilatacijos ir mikrocirkuliacijos sutrikimo
veiksniai. Kartu su minétais procesais atsiradusi plauciy staze¢ ir edema gali
trikdyti dujy apytaka, tokiu budu pagilindama audiniy hipoksija, padidindama
kvépavimo darbg ir deSiniojo skilvelio (DS) pokravj (hipoksiné plautiné
vazokonstrikcija) taip galiausiai dar labiau gilindama miokardo iSemija, dél
kurios blogg¢ja skilveliy funkcija. Jeigu terapinés intervencijos laiku neatkuria
SMT ir organy perfuzijos, koronariné ir sisteminé hipoperfuzija bei dauginis
organy nepakankamumas laipsniskai blogéja toliau. Metaboliniai sutrikimai
dél dminio inksty pazeidimo (UIP) ir stazinés hepatopatijos gali taip pat
prisideti prie KS klinikinio paveikslo. Patofiziologiniy mechanizmy
apibendrinimas vaizduojamas 3 paveiksle.

Umi i¥emija Kita nei imi iSemija etiologija
UZdegiminis procesas (sepsis, — —
Sirdies sustojimas, kraujo Miokardo infarktas | Aritmija l I R Usdegiminé |
transfuzijos, aspiracija kardiomiopatija kardiomiopatija
Naorn
* Sirdies Voituvy :‘y.w
< Tiruergij Tigos plautsy SN
4 Citokiny isiskyrimas . ST 2 embolija
SUAS | | I
A %
e < X
Mikrocirkuliacijos sutrikimas Sistolinis tiiris i Stazé
Vazodilatacija MST 4 > KSGDS T,PKPST, CVST, [~
<22 Lmin/® 1) arba kombinacija
3 _ | A
‘ v
Organy hipoperfuzija KS sienclés
Audiniy hipoksija Jtampa T
Laktato = —
Koronariné iSemija didéjimas Vazokonstrikcija (SKPT)
— 7 [ Skystiy susilaikymas (RAAST)
"1 centralizacija
A

Prailgéja KPL

Kepeny fermentai Oligurija Dujy apykaitos
sutrikimas

GKS!

I Polic

3 paveikslas. KS etiologijos ir patofiziologijos mechanizmy apibendrinimas.
SUAS - sisteminis uzdegiminis atsako sindromas, MST — minutinis $irdies taris, KSGDS —
kairiojo skilvelio galinis diastolinis spaudimas, PKPS — plauciy kapiliary pleistinis spaudimas,
CVS — centrinis veninis spaudimas, KS — kairysis skilvelis, SKP — sisteminis kraujagysliy
pasiprieSinimas, RAAS — renino angiotenzino aldosterono sistema, KPL — kapiliary
prisipildymo laikas, GKS — Glasgow komos skalé
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Kardiogeninis Sokas: postkardiotominis Sokas

PKS tipiskai apibréziamas kaip nesékmingas bandymas atjunkyti pacienta nuo
DKA po kardiotomijos dél mazo MST, salygoto pooperacinio $irdies veiklos
nepakankamumo, pasireiSkiancio neadekvacia audiniy perfuzija [4]. KliniSkai
PKS pasireiskia sumazéjusiu SI (<2,2 I/min/m?), i§liekan¢ia hipotenzija,
nepaisant adekvacios tiirio korekcijos (SKS <90 mmHg arba vazopresoriy
poreikis siekiant palaikyti SKS >90 mmHg), bei sutrikusios organy taikiniy
perfuzijos pozymiais ($altos ir/ar marmuriskos galinés, oligurija, padidéjusi
arterinio laktato koncentracija), kurie atsiranda arba i§ karto po DKA, arba
praéjus kelioms valandoms po Sirdies operacijos [42]. Neretais atvejais PKS
diagnozuojamas ir pra¢jus kelioms paroms po chirurginés intervencijos [13]
[53].

PKS komplikuojasi 1,56 % visy Siuolaikiniy suaugusiyjy Sirdies
chirurgijos atvejy, o hospitalinis mir§tamumas siekia 67 % [4] [54] [55] [56]
[57] [58]. Per pastaruosius du desimtme&ius PKS daZnis i§augo, labiausiai
tikétina dél iSaugusio pacienty, kuriems reikalingas kardiochirurginis
gydymas, amziaus ir gretutinés patologijos [59].

PKS aiskiai skiriasi nuo kitos etiologijos KS, pvz. sukelto UMI ar ne
iSeminés kilmés (miokarditas, Sirdies voztuvy ligos, KMP), taciau iki §iol jis
néra galutinai i$nagrinétas. Priezastis, sukelianti PKS, taip pat néra iki galo
aiski. Nors ir PKS, ir kitos etiologijos KS metu sumazéja MST, pagrindiniai
patofiziologiniai mechanizmai, tikétina, skiriasi. Kaip patvirtinimg rodo
skirtingy pacienty grupiy isradymo i3 ligoninés rodikliy skirtumai — PKS
ligoniy iSgyvenamumas yra prastesnis (3040 %), palyginti su kitos kilmés
KS patyrusiais pacientais (50 %) [60].

Literatiiros duomenimis, mazo MST biiklé po $irdies chirurgijos sicjama
su miokardo pribloskimu ir hibernacija, uzdegiminiu atsaku j DKA arba
nepakankama Sirdies apsauga (kardioplegija), sukeliancia iSeminj reperfuzinj
pazeidima [4] [57]. Kaip jau minéta, nepriklausomai nuo etiologijos, KS
pasireiSkia nepakankamu ST, hipotenzija ir audiniy mikrocirkuliacijos
sutrikimu. Normaliomis sglygomis kompensaciné periferiné vazokonstrikcija
susilpnina kraujotakos kolapsa, ta¢iau toks atsakas yra nepakankamas Soko
metu. Sirdies chirurgija, ypaé kai naudojama DKA, sukelia sisteminio
uzdegiminio atsako sindroma (SUAS), kurio mechanizmai yra keli: tiesioginis
Sirdies audinio suzalojimas, paciento kraujo salytis su DKA aparato vamzdziy
pavirSiais ir siurbliy sukeliama $lyties jéga. Tokiu biidu sukeliama periferiné
vazodilatacija, kuri dar labiau pagilina hipotenzija.

PKS gali atsirasti dél vieno ar abiejy skilveliy nepakankamumo, ta¢iau
dazniausiai jj sukelia izoliuotas KS nepakankamumas [4].

24



Kardiogeninis Sokas. ankstyva diagnostika ir hemodinamikos vertinimas

Itin svarbus sékmingo KS gydymo Zingsnis yra ankstyva diagnostika.
Pastangy iSsiaisSkinti sukélusig priezasti bei kuo grei¢iau atkurti audiniy
perfuzija turéty biti imamasi nedelsiant, siekiant i§vengti tolesnio KS
progresavimo iki galimo negrjztamo hemometabolinio proceso [61].

Diagnostika turéty biiti multimodaliné — apimti Soko sunkumo vertinima
ir etiologijos nustatyma atliekant klinikinius bei neinvazinius tyrimus
(elektrokardiograma, elektrokardiografija, biocheminiai tyrimai ir kt.).
Pradiniai neinvaziniai tyrimai, ypa¢ Doplerio echokardiografija, gali biti
s¢kmingai naudojami priezasciai nustatyti bei hemodinamikos parametrams
jvertinti. Irodyta, kad jy rezultatai gerai koreliuoja su gautais invaziniu biidu
[62]. Nustatyta, kad keli echokardiografiniai parametrai — KS i$stimimo
frakcija (IF), sistolinio tiirio indeksas, SI bei E/e‘ santykis — yra susije su
pacienty, sergandiy bet kurios stadijos pagal SCAI klasifikacija KS, didesniu
hospitaliniu mir§tamumu [63]. KS iStekéjimo trakto greicio ir laiko integralas
(angl. VTI — velocity time integral) yra pakaitinis sistolinio tlirio matas, kuris,
kaip irgi jrodyta, prognozuoja hospitalinj mir§tamuma sergant KS.

Invaziné hemodinamikos stebésena naudojant plauciy arterijos kateterj
(angl. PAC — pulmonary artery catheter) suteikia tiesioging informacijg apie
abiejy skilveliy ir plaugiy arterijos (PA) slégius, MST bei leidZia apskai¢iuoti
kraujagysliy pasiprieSinimg. Minéti parametrai yra naudingi prognozei ir itin
svarbiis priimant klinikinius KS gydymo sprendimus. Nepaisant diskusijy dél
PAK naudojimo remiantis ankstesniais tyrimais, rodanciais jo naudos stoka
jvairiuose klinikiniuose kontekstuose, pastaruoju metu daugéja jrodymuy,
patvirtinan¢iy naudojant PAK gauty hemodinamikos duomeny klinikine
reik§me gydant KS, ypa¢ kai taikoma pagalbiné kraujotaka [64]. Ankstyvas
MST ir prisipildymo slégio parametry Zinojimas leidzia specialistams parinkti
tinkamg pagalbinés kraujotakos priemon¢ bei priimti tolesnius gydymo
sprendimus atsizvelgiant ] minéty parametry dinamikg. Vieno didelés imties
daugiacentrio KS serganéiy ligoniy registro duomenimis, hemodinamikos
vertinimas naudojant PAK prie§ jungiant trumpalaike pagalbing kraujotaka,
buvo susijes su geresniais gydymo rezultatais ir mazesniu hospitaliniu
mirStamumu, ypac¢ sunkesniy Soko stadijy atveju [65].

Kaip jau minéta, labai svarbu kuo anks¢iau nustatyti pagrindine KS
sukélusig priezastj, kadangi priklausomai nuo skirtingos etiologijos gali
reikéti tam tikro specifinio medikamentinio ir/arba intervencinio gydymo.
UMI  sukelto KS atveju skubi uzsikim3usios vainikinés arterijos
revaskuliarizacija reik§mingai pagerina i§gyvenamuma, kas pirma karta buvo
jrodyta atlikus SHOCK tyrima. Sio tyrimo rezultatai rodo, kad ankstyva
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revaskuliarizacija UMI sukelto KS atveju reik$mingai sumaZina ankstyvajj
(50 vs. 63%, p=0,027) bei veélyvaji mirStamumag, palyginus su tik
medikamentiniu gydymu [66]. Baigtys pageréjo visy pacienty pogrupiuose,
jskaitant vyresnio amZiaus zmones. Dél daugelio kity KS sukélusiy priezaséiy
taip pat reikia specifiniy intervencijy. Pavyzdziui, iminio miokardito atveju
bitinas skubus imunosupresinis gydymas, hemodinamiskai nestabilios
bradiaritmijos atveju — elektriné Sirdies stimuliacija, nestabilios tachiaritmijos
atveju — farmakologiné arba elektrin¢ kardioversija. Esant iminei voztuvy
patologijai, gali prireikti skubaus perkutaninio arba chirurginio gydymo, esant
tamponadai — perikardocentezés, masyvios plauciy embolijos atveju —
trombolizés arba trombektomijos [67].

Kardiogeninio soko medikamentinis bei kitas pradinis gydymas

Konservatyvus KS gydymas yra orientuotas j kuo greitesnj audiniy perfuzijos
atstatyma bei volemijos optimizavima, siekiant sumazinti arba i§vengti organy
taikiniy pazeidimo. Dél riboty duomeny gairése néra tiksliai apibréztos gydant
KS siektinos hemodinamikos parametry normos, kurios taip pat daznai gali
skirtis priklausomai ir nuo KS etiologijos [68]. Tipiskai hemodinamikos
tikslai apima perfuzinj VAS, SI (>2,2 I/min/m?) bei prisipildymo slégiy
normalizavimg (deSiniojo prieSirdzio (DP) spaudimas <10-12 mmHg, PA
diastolinis spaudimas <20 mmHg, PKPS <15-18 mmHg). Kliniskai svarbu
palaikyti adekvacia samonés bikle, patenkinamg diurezés atsaka bei
pakankama, papildomy pastangy nereikalaujantj spontaninj kvépavima.
Biocheminiai tikslai apima organy taikiniy perfuzijos rodikliy — kreatinino,
kepeny fermenty ir ypac¢ laktato normalizavimasi.

Siekiant optimizuoti audiniy perfuzija KS metu, rekomenduojama anksti
skirti vazoaktyviyjy medikamenty [69]. Vazoaktyviosios medziagos paprastai
skirstomos ] keturias kategorijas: vazopresoriai, inopresoriai, inodilatoriai ir
vazodilatoriai (detaliau 2 lenteléje).
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2 lentelé. KS gydymui vartojamos vazoaktyvios medziagos

Kategorija Vaistas Receptoriai Hemodinamika Atkreiptinas démesys
Vazopresoriai | Vazopresinas Vi, V2 Veikdamas V1, receptorius Neturi chronotropinio ir inotropinio
sukelia kraujagysliy lygiujy poveikio
raumeny konstrikcija, taip Gali sukelti zarnyno iSemija
didindami SKP ir kartu VAS
Fenilefrinas o-1 Per a-1 sukeltg vazokonstrikcijg | Neturi chronotropinio ir inotropinio
didina SKP ir kartu VAS poveikio
Gali sukelti refleksing bradikardija
Gali biiti pasirinkimo vaistas esant
HOKMP sukeltai hipotenzijai
Inopresoriai Norepinefrinas o-1 ++++ Didindamas SSD ir Didina priesirdings ir skilvelinés
B-1 +++ kontraktilumg didina SKP ir aritmijos rizika
B-1-++ MST
Epinefrinas o-1 ++++ Didindamas SSD ir Didina aritmijos ir laktatacidozés
B-1 +++ kontraktilumg didina SKP ir rizikg
B-1-++ MST
Dopaminas -1 +++ Priklausomai nuo dozés didina Didina priesirdinés ir skilvelinés
B-1 +++ SSD, kontraktilumg, SKP aritmijos rizika
B-1++ (didesné dozé)
DA ++++
Inodilatoriai Dobutaminas B-1 ++++ Didina kontraktilumg ir mazina | Didina prieSirdinés ir skilvelinés
B-1+++ SKP aritmijos rizika

27




Kategorija Vaistas Receptoriai Hemodinamika Atkreiptinas démesys

D¢l vazodilatacinio poveikio gali
mazinti VAS esant misriam Sokui

Milrinonas PDE-3 inhibitorius Didina kontraktiluma ir mazina | Didina priesirdinés ir skilvelinés
SKP aritmijos rizika
Atsargiai skirti esant [FN
Levosimendanas Miofilamenty Ca® Didina kontraktiluma ir mazina | Minimalus poveikis miokardo
sensibilizatorius ir K* | SKP deguonies suvartojimui
kanaly modifikatorius
Vazodilatoriai | Natrio nitroprusidas | Kraujotakoje Skatina artering ir vening Neturi chronotropinio ir inotropinio
generuoja NO dilatacija, mazina prieskriivi bei | poveikio
pokriivi Gali sukelti ryskig hipotenzija

pacientams, neturintiems
kontraktilumo rezervo

Nitroglicerinas Kraujotakoje Skatina pirmiausiai vening Neturi chronotropinio ir inotropinio
generuoja NO dilatacijg ir mazina prieskrivij poveikio

SKP — sisteminis kraujagysliy pasiprie$inimas, VAS — vidurinis arterinis spaudimas, HOKMP — hipertrofin¢ obstrukciné kardiomiopatija, SSD — §irdies
susitraukimy daznis, MST — minutinis Sirdies tiris, PDE — fosfodiesterazé (angl. phosphodiesterase), IFN — inksty funkcijos nepakankamumas, NO — azoto
monoksidas (angl. nitric oxide).
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Dauguma S§iy vaisty didina miokardo deguonies suvartojimg bei gali
sukelti priesirdine arba skilveling aritmija, kas dar labiau pasunkina KS eiga.
Todé¢l idealiu atveju jy vartojimas turéty buti ribojamas iki maZziausiy biitiny
doziy ir kuo trumpesniam laikotarpiui.

Esant hipotenzijai, inopresoriai yra pirmo pasirinkimo medikamentai,
kadangi didina VAS bei gerina inotropija. Keli eksperty sutarimy dokumentai
rekomenduoja biitent norepinefring kaip pradinj pasirinkimg. Pacienty,
sergan¢iy KS, pogrupio analizé, jtraukta j ,,Sepsis Occurrence in Acutely I
Patients (SOAP)” 1I tyrimg, parodé, kad KS atveju norepinefrinas, palyginti
su dopaminu, siejamas su mazesniu mirStamumo ir aritmijy dazniu [70].
Vienas mazos imties randomizuotas tyrimas (OPTIMA — CC, n=57), lygines
norepinefring su epinefrinu UMI sukelto KS atveju, atskleide, kad
norepinefrino vartojimas buvo susijes su retesniu refrakterinio KS dazniu,
mazesne laktato koncentracija bei mazesne tachikardija [71]. Vis délto
vienintelio inopresoriy taikymo metodo néra, todél norepinefrinas daznai
vartojamas kartu su inodilatatoriumi dobutaminu, siekiant didesnio J3
adrenerginio poveikio, arba kaip monoterapija skiriamas epinefrinas.

Esant normotenziniam KS arba hipotenzija koregavus presoriais,
veiksmingai vartojami inodilatoriai dobutaminas arba milrinonas. Pabréztina,
kad pries$ pradedant skirti bet kurj i§ $iy vaisty, dél inodilatatoriy kraujagysles
plecianciy savybiy bei sunkiai prognozuojamo paciento atsako i gydyma
uztikrinamas adekvatus VAS, kuris esant reikalui koreguojamas inopresoriais.
Atsitiktiniy imc¢iy kontroliuojamas randomizuotas tyrimas, kuriame
dobutaminas buvo lyginamas su milrinonu pacientams, sergantiems KS (96
pacientai kiekvienoje grupéje), neatskleidé reikSmingy baigCiy rezultaty,
aritmijy ar hipotenzijos skirtumy tarp abiejy grupiy [72]. Vaisto pasirinkimas
paprastai priklauso nuo vietinés praktikos modelio bei specifiniy paciento
veiksniy, pvz. inksty funkcijos sutrikimo (milrinonas daugiausia $alinamas
per inkstus). Galiausiai, kiti kraujagysles pleCiantys vaistai, tokie kaip
nitroprusidas, gali bati veiksmingas tiltas j gairémis paremta KS ligoniy
gydyma normotenzijos arba hipertenzijos atvejais.

Siame darbe kiekybinis vazoaktyviyjy medikamenty skyrimas
iSreiskiamas vazoaktyvios inotropijos skalés balais (angl. Vasoactive
Inotropic Score — VIS). Pla¢iau aprasoma skiltyje ,,Metodika“.

Veniné stazé ir edemos yra budingos tiek UKS sukelto, tiek kitos
etologijos KS atveju ir yra susijusios su sunkesne $oko stadija bei didesniu
hospitaliniu mirStamumu, ypa¢ esant abiejy skilveliy nepakankamumui.
Skyséiy perkrovos mazinimas padeda gerinti organy perfuzija ir kartu jy
funkcijg. Siekiant veiksmingesnés diurezés, rekomenduojama skirti kilpiniy
diuretiky juos derinant su tiazidiniais arba j tiazidinius panasius diuretikus
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[73]. Pazymétina, kad nors nuosekli nefrony blokada derinant kelis vaistus
gali sékmingai jveikti atsparumg diuretikams ir buti veiksminga terapiné
strategija, daznai ji susijusi su elektrolity disbalanso sutrikimais, jskaitant
hipokalemijg, hipomagnezemija bei hiponatremija, todél reikéty atidziai
stebéti elektrolity kiek]j ir prireikus disbalansg koreguoti. Pacientams, kuriems
pasireiSkia  nepakankamas  diurezés  atsakas  skiriant  diuretikus,
rekomenduojama Salinti skyscius atliekant pakaiting inksty terapija (PIT).
Apskritai, UIP pasireiskia iki 50 % visy KS serganéiy pacienty ir 20 % $iy
pacienty reikalinga PIT [74]. Nustatyta, kad pacienty, kuriems indikuojama
PIT, hospitalinio mir§tamumo rizika padidéja du kartus, kartu didéjant
ilgalaikes dializés rizikai, palyginus su pacientais, kuriems PIT neindikuojama
[75]. Iki Siol néra aiSkios rekomendacijos dél idealaus laiko pradéti PIT
pacientams, kuriems diagnozuotas KS. Tyrimy §ia tema néra daug, o atlikti
daugiausia tiria postkardiotominius ligonius. Viena retrospektyvioji 142
pacienty, kuriems buvo diagnozuotas PKS, analiz¢ parodé, kad ankstyva
didelio turio testiné veno-veniné hemofiltracija labai pagerino baigtis,
susijusias su hospitaliniu ir 30 dieny mir§tamumu, palyginti su mazo turio
hemofiltracija [76]. Kadangi KS sergantys ligoniai netoleruoja greito skyséiy
nutraukimo, kaip pastebéta taikant protarping dialize, todél testiné¢ PIT yra
dazniausiai §iy pacienty gydymo strategija.

Uminio kvépavimo nepakankamumo (UKN) daznis tarp pacienty,
sergané¢iy KS, svyruoja nuo 55 % iki 88 %, daugiau nei 80 % tokiy pacienty
reikalingas papildomas kvépavimo palaikymas [77]. Kardiogeniné plauciy
edema yra KS sistolinio ir diastolinio nepakankamumo padarinys.
Intersticinio ir alveoliy skysCio perteklius blogina ventiliacijg ir didina
kvépavimo darba, kas toliau sukelia hipoksemija ir hiperkapnija.
Intrapleurinis spaudimas — dar vienas svarbus veiksnys, prisidedantis prie
kvépavimo funkcijos nepakankamumo bei KS sunkumo. Esant kvépavimo
nepakankamumui, aktyvis kvépavimo raumeny susitraukimai sukuria
neigiamg slégj pleuros ertméje, dél to didéja veninis pritekéjimas ir
prieskruvis. Kiti veiksniai, pvz. uzdegimas, taip pat prisideda prie tolesnio
dujy apytakos pablogéjimo. Taigi, kompensacinis kvépavimo darbo
padidéjimas kaip atsakas j hipoksijg, hiperkapnijg ir/arba metaboling acidozg,
reikalaujantis didesnio MST, prisideda prie miokardo isemijos ir audiniy
hipoperfuzijos palaikymo pacientams, sergantiems KS. Remiantis $iuo
patofiziologiniu mechanizmu, tokiems pacientams UKN gydyti naudojama
teigiamo slégio ventiliacija (TSV) [78]. Vienas §io ventiliacijos metodo tiksly
yra dujy apytakos pagerinimas, dél ko mazéja intersticiné edema ir atveriamos
alveolés. Tai lemia geresnj sisteminj ir miokardo apriipinima deguonimi bei
panaikina hipoksijos sukelta plauciy vazokonstrikcijg. TSV taip pat mazina
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miokardo deguonies poreikj mazindama miokardo sienelés jtempima.
Galiausiai, mazindama prieskriivj bei KS pokriivi TSV didina MST, dél to
geréja bendra hemodinamikos biiklé [79]. Literatiiroje rasoma, kad KS atveju
pacientai, kuriems reikalingas pagalbinis kvépavimo palaikymas, turéty buti
intubuojami kuo anksc¢iau. Vienas neseniai atliktas tyrimas parodé, kad
kiekvienos valandos delsimas pradéti invazing TSV yra susijes su didesniu
hospitaliniu  mirStamumu per 30dieny [80]. Tiksliy duomeny,
rekomenduojanciy kurj nors vieng konkrety dirbtinés plauciy ventiliacijos
(DPV) rezima KS atveju, néra. Pradinis nustatomas teigiamas slégis
i8kvépimo pabaigoje (angl. Positive End-Expiratory Pressure — PEEP)
paprastai siekia 5 cmH20 ir didinamas palaipsniui, atsizvelgiant j kvépavimo
sistemos (barotrauma) bei hemodinaming (DS prieskriivio mazinimas ir
pokriivio didinimas) su didesniu teigiamu slégiu iSkvépimo pabaigoje
susijusig rizikg. FiO2 (jkvepiamo oro deguonies koncentracija) titruojama
siekiant palaikyti SaO2 (arterinio kraujo jsotinimas deguonimi) tarp 92-98 %,
vengiant hipoksemijos ir hiperoksemijos. Kvépavimo daznis paprastai
nustatomas siekiant iSvengti acidozés, kadangi hiperkapnija gali bloginti DS
funkcija. Galiausiai pabréztina, kad vienkartinis jkvépimo turis (angl. tidal
volume — Vt) neturéty virSyti 6-8 ml/kg idealaus kiino svorio, kadangi tyrimai
rodo, kad didesnis Vt, t.y. >9 ml/kg, yra taip pat susijes su didesniu
mirStamumu.
Apibendrinto pradinio KS gydymo schema vaizduojama 4 paveiksle.
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Pradinis kardiogeninio §oko gydymas

Monitoringas
1. Perfuzijos, stazés, edemy jvertinimas
2 Laktato tyrimai
3.TTE
4.PAC hemodinamikos vertinimui

Metrikos monitoravimui ir

PAC koreliacijos
1. 81 termodeliucijos meotdu
-81 Fick‘o metodu vertinant ScVO,
2.CV8
-JVS klinikinis jvertinimas
-ATV vertinimas echoskopiikai
-CVS vertinimas naudojant CVK
3.PKPS
-E/e' santykis echoskopiskai
-karkalai
-stazé rentgenologiskai

1: Atpazinti: 81 < 2,2 I/min/m2 esant nor arba padidéj prisipildymo slégiams
2a nustatyti 2b fenotipo nustatymas jvedant PAC
SCAI stadija
KS KS, abiejy skilveliy K3 dominuojant DS
K3 nesant PH, PKPS > PAPi<2,CVS =15 PKPS <15
15 mmHg, CPO < 0,6
REEEESE Nesant prekapiliarinei PH Esant prekapiliarinei PH
PKP <2,0 WU PKP=20WU
3: Remiantis VAS pasirinkti vazoaktyvig medziaga
Hipertenzij
SCAI Vazodilatoriai mitroprusidas, e Inodilatorius Inhaliuoj
2 nitroglicerinas, nikardipinas SKP > 1200 peroralinis arba
intraveninis plauéiy
Inodilatoriai:  milrinonas, sm:‘;?a yazod:di] lt:‘t(?nus ir
. inodilatorius
dobutaminas SKP 800 - 1200
. . Inhaliuojamas, oralinis
Inodilatorius+norepinefrinas, Inodilatorius arba inu'Javenjnis plaugiy
vazopresinas arba * . vazodilatorius ir
inopresorius: epinefrinas, Hipotenzija Vazopresorus inodilatorius +
norepinefrinas, dopaminas VAS <65 i vazopresinas arba
INOpresorus norepineﬁ . arba
inopresorius
A 4
SCAI 4: Nuolatinis atidus monitoringas dél refrakterinio KS (SCAI stadijos D arba E) bei
Darba E nepavykus pasiekti gydymo tiksly

Spresti dél pagalbinés kraujotakos priemonés

tikslai
1. Organy perfuzijos optimizavimas
-VAS > 65 mmHg
-81> 2,2 I/min/m2
-laktato klirensas per 24 val
-diurezé > 30 ml/val
2.Skyséiy perkorovos maZinimas
-CVS <15 mmHg
-diurezés skatinimas
-plauéiy  ir  periferiniy  edemy
maZinimas
3.8irdies funkcijos optimizavimas
- Sirdies pertvara vidurio linijoje TTE

Refrakterinis Sokas
1. Persistuojantis 1 >2,2 Imin/m2
2.Persistuojantis laktatas > 2,2 mmol/l
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4 paveikslas. Pradinio

kardiogeninio Soko
gydymo schema. SI - irdies
indeksas, TTE — transtorakaliné
echokardiografija, PAC — plauciy
arterijos kateteris, KS — kairysis
skilvelis, DS — desinysis skilvelis,
KS — kardiogeninis Sokas, PH —
plautiné hipertenzija, PKPS —
plau¢iy  kapiliary  pleistinis
spaudimas, CPO — sirdies galios

iSvestis (angl. cardiac power

output), ~PKP -  plauciy
kraujagysliy pasipriesinimas,
PAPi - plauCiy arterijos
pulsacijos indeksas, CVS -

centrinis veninis spaudimas, JVS
— juguliarinis veninis spaudimas,
ATV — apatiné tusCioji vena,
CVK - centrinis veninis Kateteris,
VAS -
spaudimas, SKP — sisteminis

vidurinis  arterinis

kraujagysliy pasiprieSinimas.



Vyresnio amzZiaus ligoniy kardiogeninio Soko gydymas

Amzius yra nemodifikuojamas KS sergandiy pacienty rizikos veiksnys ir,
daugelio literatiros Saltiniy duomenimis, susijgs su didesniu hospitaliniu
mirStamumu esant visoms Soko sunkumo stadijoms [81] [82]. Placiai
naudojamas KS baigéiy rizikos vertinimui, amzius tapo svarbiu veiksniu
priimant sprendimus, ypa¢ kai kalbama apie invazines intervencijas bei
gydymo eskalavimo nauda. Nepaisant to, taip pat pazymima, kad KS
sergantys vyresnio amziaus asmenys Siais laikais pasiekia panasiy gydymy
rezultaty kaip ir jaunesni ligoniai. Pavyzdziui, UMI atveju, jskaitant UMI
sukeltg KS, taikant ankstyva vainikiniy arterijy revaskuliarizacija, vyresnio
amziaus ligoniy mirStamumas per pastarajj deSimtmetj gerokai sumazéjo [83].
Taip pat daugéja publikacijy, aprasanciy teigiamus trumpalaikius ir ilgalaikius
vyresniy nei 70 mety amZiaus ligoniy, kuriems PKS gydymui taikyta
pagalbiné kraujotaka, rezultatus [84] [85].

KS klinikinés praktikos gairése iki §iol néra vieno tikslaus vyresnio
amziaus apibrézimo bei pateikiamos ribotos rekomendacijos, kaip taikyti
irodymais grista gydymga Siai ligoniy populiacijai. Svarbu tai, kad néra ir
vienareik§miskai nustatytos amziaus ribos, leidziancios apibrézti invaziniy
intervencijy nenaudingumg Siai ligoniy grupei. Pavyzdziui, daugelis
transplantacijos centry Sirdies transplantacijos kandidatiirai taiko griezta
virSuting amziaus ribg (paprastai 65—-70 mety), tac¢iau jvairiy medicinos centry
nustatytos amziaus ribos pagalbinés kraujotakos priemonei naudoti skiriasi
zenkliai. Si Ziniy spraga rySkesné vyresniems nei 75 metai bei dar labiau
isry§kéja vyresniems nei 80 mety pacientams. Siose amZiaus grupése
praktiskai néra aukstos kokybés jrodymy, leidzianCiy priimti klinikinius
sprendimus [82]. Dél to, planuojant gydyma, siiiloma didesnj démesj skirti ne
tik chronologiniam amziui, bet ir atsizvelgti j kitas paciento individualias
savybes, susijusias su geriatrine bukle, multimorbidiSkumu, polifarmacija,
kognityviniy funkcijy nuosmukiu, delyru bei senatviniu trapumu. Didesné
vyresnio amziaus Zmoniy mirStamumo rizika yra daugiaveiksné, todél svarbu
atlikti iSsamy jos vertinimg daugiadalykés komandos surentame aptarime.
Kaip jau minéta, vertinant Siy pacienty rizika bei priimant sprendimus dél
tolesnés gydymo taktikos, labai svarbu atsizvelgti j individualius paciento
veiksnius, kliniking trajektorija bei gydymo jstaigos galimybes.

Vyresnio amziaus ligoniams KS paprastai pasireiskia sunkesne forma ir
stebimas daZnesnis §irdies sustojimas, kas yra zinomi KS mir§tamumo rizikos
veiksniai [86]. Sunkesne $iy asmeny KS israiska dar labiau pasunkina
geriatriniai sindromai, jskaitant senatvinj trapuma, gretutiniy ligy gausa,
kognityving disfunkcija bei socialinius ir ekonominius ypatumus.
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Atsizvelgiant j individualy bazinj rizikos profili, KS sergantys vyresnio
amziaus ligoniai gali buti itin jautris su gydymu RITS susijusioms
komplikacijoms, pvz. ventiliacinei pneumonijai, delyrui, kritiniy bikliy
polineuropatijai, hospitalinei infekcijai bei dauginiam organy disfunkcijos
sindromui (DODS). Aiskiy, i$§ anksto nustatyty gydymo tiksly nebuvimas taip
pat padidina vyresnio amziaus ligoniy rizika, kadangi gali vis keisti arba
atitolinti ligg modifikuojancio gydymo pradzig. Galiausiai, reikéty pripaZinti,
kad visiems KS sergantiems ligoniams, ypad vyresnio amZiaus,
iSgyvenamumas neturéty buti vienintelis tikslas, lemiantis gydymo ir
sprendimy priémimo procesus. Su sveikata susijusios gyvenimo kokybés bei
galimy su KS susijusiy komplikacijy (pvz. insultas, inksty funkcijos
nepakankamumas (IFN) ir kt.) jtakos fizinei bei kognityvinei funkcijai
vertinimas turéty biiti itin svarbiis veiksniai numatant gydymo galimybiy
ribas. Apibendrinant, ne vien biologinis amzius, bet ir visy pirmiau iSvardyty
veiksniy poveikis padidina vyresnio amziaus asmeny mir§tamumo rizikg ir
lemia gydymo galimybes.

2.3.Mechaninés kraujotakos palaikymo priemonés Sokui gydyti

Veiksmingesnio KS gydymo poreikis, kartu ir didéjantis skaiius pacienty,
serganéiy sunkiu, konservatyviam gydymui atspariu SN, 1émé jvairiy MKP
prietaisy atsiradimg klinikinéje praktikoje. MKP priemonés veiksmingai
atkuria sistemine perfuzija, mazina miokardo deguonies poreikj, lengvina
Sirdies darba, dél to gali biiti naudojamos siekiant sudaryti salygas atsistatyti
Sirdies funkcijai arba kaip tiltas j kita tikslinj gydyma bei Sirdies
transplantacija. MKP priemonés taip pat daznai naudojamos gyvybei
grésmingy Sirdies ritmo sutrikimy atvejais bei atliekant tokias procediras,
kaip didelés rizikos perkutaniné koronariné intervencija (PKI). Dazniausiai
nurodomos Sios MKP indikacijos:

- UMI nulemtas KS;

- {iminis SN / dekompensuotas létinis SN;

- miokarditas;

- PKS /nesé¢kmingas atjunkymas nuo DKA;

- Uminis §irdies transplantato atmetimas;

- DS nepakankamumas po Sirdies transplantacijos operacijos;

- refrakteriniai Sirdies ritmo sutrikimai;

- medikamenty sukeltas kardiotoksinis poveikis;

- profilaktinis naudojimas atliekant didelés rizikos procediiras (PKI,

perkutaninis transkateterinis voztuvy implantavimas);
- kardiopulmoninis gaivinimas;
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- sepsio sukelta KMP;
- masyvi plauciy arterijos trombembolija (PATE).

Atsizvelgiant | hemodinamikos savybes, kraujo paémimo ir grgzinimo
vieta, jvedimo technika bei kraujo dujy apytakos ypatumus, MKP prietaisai
skirstomi j skirtingas klases. Kaip grupé, visos MKP priemonés gerina MST
bei didina kraujo spaudima, taciau dél individualios specifinés mechaninés
charakteristikos sukelia skirtinga poveikj hemodinamikai [87]. MKP turi tris
pagrindinius tikslus:

1. pagerinti sistemine perfuzija;

2. pagerinti vainikiniy arterijy perfuzija;

3. sumazinti KS prisipildymo slégius, sienelés jtempimg bei miokardo

deguonies suvartojima.

Priklausomai nuo pagalbinés kraujotakos palaikymo trukmés, MKP
prietaisai skirstomi j trumpalaikius arba ilgalaikius, pagal siurblio veikimo
mechanizmg — j aksialinius ir centrifuginius.

Trumpalaikés mechaninés pagalbinés kraujotakos priemonés

Trumpalaikiai MKP prietaisai, atsizvelgiant i skilveliy palaikymo tipa, toliau
klasifikuojami j KS, DS arba abu skilvelius pavaduojancias priemones. Minéti
prietaisai implantuojami perkutaniniu arba chirurginiu biidu. Ligoniai,
kuriems taikomas pagalbinis kraujotakos palaikymas trumpalaikémis
(paprastai iki 1 ménesio trukmés) MKP priemonémis, skirtingai nuo ligoniy,
kuriems taikomos ilgalaikés MKP priemonés, ligoninés palikti negali.
Dazniausiai naudojamos perkutaninés trumpalaikés MKP priemonés yra
KIAB, Impella, TandemHeart bei VA-EKMO (3 lentelé¢). Trumpalaikiai
prietaisai gali biiti naudojami vieni arba kartu su kitomis pagalbinés
kraujotakos priemonémis [88] [89].
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3 lentelé. Trumpalaikiy MKP priemoniy charakteristika

KIAB Impella TandemHeart VA-EKMO
2.5/CP/5.0

MST (I/min) 0,5-1,0 2,5/3,0-4,0/5,0 4,0-5,0 3,0-7,0

Hemodinaminis poveikis KS slégio arba tiirio KS slégio arba tiirio KS tiirio nukrovimas Abiejy skilveliy slégio ir
nukrovimas nukrovimas turio nukrovimas

Periferinis pasiprieSinimas Mazinamas Mazinamas Lengvai didinamas Didinamas

KS nukrovimas + ++ ++ -

Siurblio mechanizmas Pneumatinis Aksialinis srautas Centrifuginis Centrifuginis

Privalumai Paprastas jvedimas, platus Tiesioginis skilvelio Papildomas Papildomas kvépavimo
prieinamumas daugelyje nukrovimas kvépavimo funkcijos funkcijos palaikymas
ligoniniy palaikymas

Trakumai Minimalus hemodinamikos Privaloma antikoaguliacija Imobilizacija Néra KS nukrovimo
palaikymas Hemolizé

Kaniuliy dydziai 7-9 Fr 13-23 Fr Drenazo 21 Fr Drenazo 18-28 Fr

Grazinimo 15-19 Fr Grazinimo 15-22 Fr

Komplikacijos Galiiniy / nugaros smegeny | Galliniy iSemija, hemolize, Sirdies perforacija, Galiiniy iSemija,
iSemija, kraujavimas, aortos | kraujavimas, skilveliné tamponada, kraujavimas, insultas, oro
disekacija artitmija kraujavimas, oro embolija, kontiiro

embolija trombozé, DIK

Kontraindikacijos Pazengusi PKL, AAA, KS trombas, mechaninis SPD, sunkus AVN, Pazengusi PKL, sunkus
sunkus AVN AV, pazengusi PKL KP trombas AVN, aortos disekacija

Taikymo trukmé Savaités 7—-14 dieny 14 dieny Savaités

Ivedimo vieta A. femoralis | a. axillaris A. femoralis (24,3-4,7 mm) V. femoralis, a. femoralis | V. femoralis, a. femoralis
(nuo 2,5-3 mm) (=5-6 mm) (>5—-6 mm)

Kraujo tékmé — KS — aorta KP — klubiné arterija DP — klubiné arterija

KIAB — intraaortiné balioniné kontrapulsacija, MST — minutinis Sirdies tiris, KS — kairysis skilvelis, DIK — diseminuota intravaskuliné koaguliacija, PKL —
periferiniy kraujagysliy liga, AAA — abdominalinés aortos aneurizma, AVN — aortos voztuvo nesandarumas, AV — aortos voztuvas, SPD — skilveliy pertvaros
defektas, KP — kairysis priesirdis, DP — deSinysis priesirdis.
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Intraaortiné balioniné kontrapulsacija

KIAB pirmg kartg panaudojo A. Kantrowitz septintame desimtmetyje. Siai
dienai dél savo salyginai paprasto naudojimo ir santykinai mazos kainos tai
yra placiausiai prieinamas ir dazniausiai klinikinéje praktikoje naudojamas
MKP prietaisas [12] [90]. Punktuojant §launing arterijg, balionas jvedamas i}
nusileidziancigjg kriitininés aortos dalj, kur, sinchronizuojant su $irdies veikla,
iSpuciamas diastoléje ir iSleidZiamas sistoléje. Tokiu biidu didinant diastolinj
spaudima aortoje gerinama vainikiniy arterijy kraujotaka, o dél sumazéjusio
spaudimo aortoje sistolés metu mazéja pokriivis, miokardo deguonies poreikis
ir Siek tiek didéja MST. KIAB taip pat gali biiti jvedama per paZastine arterijg
chirurginiu badu. Iki §iol diskutuojama dél KIAB poveikio MST. Literatiiros
duomenimis, KIAB MST padidina tik nuo 0,5 iki 1,0 I/min [91] [92] [93]. Dél
to KIAB dazniau naudojamas vainikiniy arterijy ir sisteminei perfuzijai
pagerinti bei KS nukrovimui kartu taikant VA-EKMO, o ne kaip veiksminga
MKP priemoné. Prietaisa sudaro du pagrindiniai komponentai: dviejy
spindziy 7,5-8,0 Fr kateteris ir konsolé balionui valdyti. Vidinis spindis
skirtas vielai jstumti bei spaudimui aortoje monitoruoti. Dazniausios su KIAB
susijusios komplikacijos yra kraujagysliy pazeidimas, kraujavimas, galiiniy
iSemija. Reciau pasitaikancios yra trombocitopenija dél trombocity nusédimo
ant KIAB pavirsiaus bei infekcija. Kontraindikacijos naudoti KIAB yra
didelio laipsnio aortos voztuvo nesandarumas, aortos aneurizma, aortos
disekacija ir pazengusi periferiniy kraujagysliy liga (PKL).

Nors KIAB ir yra dazniausiai klinikingje praktikoje taikoma MKP
priemong, keliy tyrimy duomenimis, pastaruoju deSimtmeciu ji naudojama vis
maziau [94] [95] [96]. Atsizvelgiant | KIAB savybe gerinti vainikiniy arterijy
perfuzijg, KIAB naudojimas pladiai tyrinétas UMI atvejais, taciau rezultatai
buvo nuviliantys. Didelés imties randomizuotas kontroliuojamas IABP-
SHOCK I tyrimas atskleidé, kad KIAB taikymas UMI salygoto KS metu,
palyginti su konservatyviu gydymu, nepagerino nei ankstyvuyjy, nei vélyvyjy
baigéiy [12] [97]. Metaanalizé, lyginusi KIAB su Imepella bei TandemHeart
taikymu esant KS, gavo panasius 30 dieny mir§tamumo rezultatus, nors minéti
perkutaniniai MKP prietaisai, palyginti su KIAB, buvo susije su labiau
padidéjusiu VAS [98]. KIAB taip pat buvo lyginta su TandemHeart, Impella
2,5 bei Impella CP tokiose klinikinése situacijose kaip UMI salygotas KS ir
didelés rizikos PKI procediiros [99] [100]. Siy randomizuoty tyrimy
duomenimis, ankstyvas mirStamumas tarp grupiy nesiskyré. Europos
kardiology draugija (angl. European Society of Cardiology — ESC)
nerekomenduoja jprastai naudoti KIAB esant UMI salygotam KS (IIIB lygio
rekomendacija), ta¢iau KIAB gali buti svarstytina pacientams, kuriems
nustatytos UMI sukeltos mechaninés komplikacijos (Ila C lygio
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rekomendacija) [9]. Be to, vis dazniau pabréziama, kad UMI salygoto KS
patofiziologija skiriasi nuo iminio dekompensuoto létinio SN patoziologijos,
kuriai labiau biidingas jautresnis pokriivio poveikis MST, dél ko KIAB gali
biiti gerokai veiksmingesné [101]. Deja, dideliy im¢iy randomizuoty tyrimy,
nagrinéjan¢iy KIAB taikyma iminio dekompensuoto SN atvejais, néra.

Impella
Impella yra miniatitirizuotas nuolatinio srauto mikroaksialinis pigtail kateterio
pavidalo MKP prietaisas. Impella technologija buvo sukurta 2005 metais
»Abiomed* kompanijos, nuo jos FDA (angl. Food and Drug Administration)
patvirtinimo 2008 metais pasaulyje jdéta daugiau nei 50 000 prietaisy.
Irenginio konfigiiracija sudaro Kkateteris, siurblys ir valdymo pultas.
Archimedo sraigto principu Impella pumpuoja krauja i§ KS i kylanciaja aorta,
sukdama varzto formos pavirSiy mazame tus¢iaviduriame vamzdyje, kuris
eina skersai aortos voztuvo. Tokiu biidu pumpuojant kraujg i§ KS j kylanciaja
aorta, sukuriamas nuolatinis nepulsuojantis asinis srautas, dél ko nukraunamas
KS, mazé¢ja KS galiniai diastoliniai slégis ir tiiris, mazéja DS pokrivis ir
PKPS, didéja VAS bei MST [102]. Impella naudojamas ne tik trumpalaikiam
KS (Impella 2,5, Impella CP (Cardiac Power), Impella 5,0/5,5), bet ir DS
(Impella RD) funkcijos palaikymui [103] [104]. Impella 2,5 (12-13 Fr, 2,5
I/min) ir CP (14 Fr, 3,5 I/min) jvedamos perkutaniskai, o Impella 5,0 (21 Fr,
5,0 1/min) bei 5,5 (21-23 Fr, >5,0 1/min) paprastai implantuojamos per
dakrono kraujagyslinj proteza, sujungta su §launine ar paZastine arterijomis.
Impella RP (Right Percutaneous) yra 22 Fr minimaliai invazyvus, taip pat
mikroaksialinio srauto principu veikiantis siurblys, kurj galima naudoti iki 14
dieny. Kraujas juo pumpuojamas i§ kaniulés vietos, esancios apatingje
tuséiojoje venoje ir grazinamas per kaniules vieta, esan¢ig PA. Impella RP
nukrauna DS ir uztikrina iki 4-5 1/min srautg. Prietaisas paprastai naudojamas
vienas DS nepakankamumo sukelto KS metu arba kartu su KS
pavaduojanciomis priemonémis esant abiejy skilveliy nepakankamumui.

Taikant kraujotakos palaikyma Impella, biitina antikoaguliacija palaikant
ADTL tarp 40-50 sekundziy, siekiant iSvengti su prietaiso naudojimu
susijusiy trombemboliniy komplikacijy. Pazengusi PKL ir didelio laipsnio
aortos voztuvo stenozeé (AVS) gali sunkinti Impella prietaiso jvedima. Impella
taikymas kontraindikuojamas esant KS trombams arba mechaniniam aortos
voztuvo protezui. Pagrindinés komplikacijos yra kraujavimas, kraujagysliy
pazeidimas, infekcija, hemolizé ir prietaiso migracija.

Dauguma jrodymy, susijusiy su Impella taikymu, gaunami i$ stebimyjy
tyrimy. Vienas iki $iol didziausiy Impella tyrimy, naudojes USpella registro
duomenis, retrospektyviai istyré 154 ligonius, serganéius UMI salygotu KS.
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Tyrimo rezultatai parodé, kad ankstyvas Impella taikymas prie§ PKI
procediirg buvo susijes su pageréjusiais iSgyvenamumo rodikliais ir visiska
revaskuliarizacija, palyginus su Impella taikymu jau po PKI [105].
Randomizuotas IMPRESS (angl. Impella versus IABP reduces mortality in
STEMI patients treated with primary PCI in severe cardiogenic shock)
tyrimas, kuriame 48 sunkiu UMI sukeltu KS sergantys ligoniai buvo
atsitiktinai priskiriami KIAB arba Impella CP grupei, nenustaté nei 30 dieny,
nei 6 ménesiy mir§tamumo skirtumo tarp grupiy [100]. ISAR- SHOCK (angl.
Efficacy study of LV assist device to treat patients with cardiogenic shock)
tyrime 25 ligoniai, taip pat sergantys UMI salygotu KS, buvo atsitiktinai
suskirstyti | Impella (n=12) arba KIAB (n=13) grupes [99]. Impella 2,5
taikymas, palyginus su KIAB, buvo susijes su didesniu SI padidéjimu
(Impella 2,5: ASI=0,49 + 0,46 1/min/m? KIAB: ASI=0,11 + 0,31 I/min/m?;
p=0,02), taciau 30 dieny mirStamumo daznis tarp abiejy grupiy nesiskyré.
Gauti minéty tyrimy rezultatai bei im¢iy dydziai neleidzia daryti galutiniy
isvady deél bet kurio i3 $iy prietaisy naudojimo esant UKS sukeltam KS. |
vykdoma atsitiktiniy imc¢iy kontroliuojamg DTU-STEMI (angl. Primary
unloading delayed reperfusion in ST-elevation myocardial infarction: the
STEMI-DTU trial) tyrima planuojama jtraukti 668 pacientus, kuriems
diagnozuotas priekinis miokardo infarktas su ST segmento pakilimu
(STEMI), bei atsitiktine tvarka juos suskirstyti j dvi grupes: vienai grupei pries
PKI taikyta Impella CP, o kitos grupés pacientai gydyti standartiniu
konservatyviu budu [106].

Buvo tiriamas Impella prietaisy naudojimas atliekant didelés rizikos PKI
procediiras. Vienas didziausiy atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamas PROTECT
I tyrimas (angl. Protect 11, a prospective, multicenter randomized controlled
trial) jtrauké 452 pacientus, kuriems buvo atlickama didelés rizikos PKI.
Minéti pacientai atsitiktiniu biidu suskirstyti j Impella 2,5 (n=226) arba KIAB
(n=226) grupes [107]. Nors tyrimas dél beprasmiskumo testi buvo nutrauktas
anksciau numatyto laiko, pagrindiniy tirty nepageidaujamy reiskiniy daznis
per 30 dieny abiejose grupése reikSmingai nesiskyré. Nepaisant to, pastebétos
geresniy rezultaty tendencijos po 90 dieny Impella 2,5 grupéje. Vienos grupés
PROTECT I (Protected PCI study) klinikinis tyrimas, atliktas Impella
2,5/Impella CP steb¢jimo po patekimo j rinka tikslu didelés rizikos PKI
atvejais, atskleidé, kad sudétinis pagrindiniy tirty nepageidaujamy Sirdies ir
cerebrovaskuliniy jvykiy rodiklis buvo maZesnis naudojant tiek Impella 2,5,
tiek Impella CP, palyginti su PROTECT II tyrimo dalyviais, kuriems buvo
taikyta Impella 2,5 [108]. ] $iuo metu vykdomg randomizuotg kontroliuojamag
tyrimg PROTECT 1V (angl. Impella supported PCI in high-risk patients with
complex coronary artery disease and reduced left ventricular function)
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jtraukiami pacientai, kurie skirstomi j grupes atsizvelgiant j tai, ar didelés
rizikos PKI jiems atlickama naudojant Impella 2,5 ar be jos [109].

Perkutaniniy mikroaksialiniy siurbliy jdiegimas j klinikine praktika
leidzia atlikti retrogradinj transaortinj KS nukrovimg VA-EKMO metu, taip
uztikrinant veiksminga kairiyjy Sirdies kamery dekompresija naudojant
maziau invazyvy biidg nei kiti chirurginiai KS nukrovimo metodai.
Retrospektyviajame daugiacentriame tyrime, lyginusiame ligoniy grupe,
kuriai dél KS buvo taikyta VA-EKMO kartu su Impella (n=21), su ligoniy
grupe, kuriai kraujotakos palaikymui KS metu buvo taikoma tik VA-ECMO
(n=42), Pappalardo ir kt. aprase, kad VA-EKMO ir Impella derinys buvo
susijes su mazesniu hospitaliniu mirStamumu (47 % vs. 80 %, p <0,001) bei
daznesniu MKP taikymo tikslo (tiltas | pasveikimg arba kita gydyma)
pasiekimu (68 % vs. 28 %, p <0,001) [110]. Kitas retrospektyvusis tyrimas,
kuriame Patel ir kt. taip pat lygino VA-EKMO ir Impella derinj su vien VA-
EKMO esant refrakteriniam KS, atskleidé, kad MKP priemoniy derinys buvo
susijes su mazesniu 30 dieny mirStamumu, sumazéjusiu vazoaktyviyjy
medziagy poreikiu bei nesusijes su didesniu komplikacijy dazniu, palyginti su
VA-EKMO grupe [111].

TandemHeart

TandemHeart yra centrifuginis nuolatinés nepulsuojancios tékmés siurblys,
galintis tiekti nuo 3,5 1/min srautg 15 Fr grazinimo kaniule iki 5,0 I/min srauta
19 Fr kaniule. Tai pirmasis pasirodes rinkoje visiSkai perkutaninis abu
skilvelius pavaduojantis MKP prietaisas. Prietaisas veikia lygiagreciai su KS,
naudodamas centrifuginj siurblj, kuris pumpuoja deguonies prisotintg krauja
1§ kairiojo priesirdzio (KP) i apating pilvinés aortos dalj arba klubines arterijas
[112]. Prietaiso sistemag sudaro: 1) paémimo kaniulé (21 Fr), kuri atlikus
Slauninés venos punkcijg per tarppriesirding pertvarg jvedama j KP, 2) 15 ar
19 Fr grazinimo kaniulé, per punktuota Slaunine arterija jvesta j apatine
pilvinés aortos dalj arba klubines arterijas, 3) ekstrakorporinis centrifuginis
siurblys, 4) valdymo pultas. Kadangi kraujas paimamas tiesiai i§ KP,
TandemHeart prietaisas, mazindamas KS galinius diastolinius slégj ir tirj,
nukrauna KS bei mazina miokardo deguonies poreikj. DaZniausios su
prietaisu susijusios komplikacijos yra kraujavimas, trombin¢ embolija ir
galliniy iSemija. Taip pat gali pasitaikyti su tarppriesirdinés pertvaros punkcija
susijusiy komplikacijy, tokiy kaip Sirdies sienelés perforacija, aortos Saknies
punkcija, Sirdies tamponada. Kontraindikacijos naudoti TandemHeart yra
aortos voztuvo nesandarumas (AVN) bei PKL. Skirtingai nei Impella,
TandemHeart gali biiti naudojamas esant trombui KS, kadangi kaniulé ten
nevedama.
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Pirma karta TandemHeart naudojimas UKS sukelto KS metu (n=18)
aprasytas Thiele ir kity bendraautoriy [113]. MaZos imties daugiacentriame
atsitiktiniy imciy kontroliuojamame tyrime, kuriame dalyvavo 33 ligoniai,
Burkhoff ir kt. lygino TandemHeart ir KIAB taikyma per 24 valandas nuo
UMI salygoto KS pradzios (70 %) arba dekompensuoto létinio SN metu
(30 %) [114]. Lyginat su KIAB, TandemHeart buvo susijes su didesniu SI ir
VAS padidéjimu bei didesniu PKPS sumazéjimu, taciau mirStamumo ir
nepageidaujamy jvykiy daznis tarp grupiy nesiskyré. Atsizvelgiant | mazas
imtis, remiantis Siy tyrimy rezultatais, galutiniy iSvady dél TandemHeart
taikymo efektyvumo palyginus su KIAB daryti negalima. Sirdies ir
kraujagysliy angiografijos ir intervencijy draugijos (angl. Society of
Cardiovascular Angiography and Interventions), Amerikos kardiologijos
koledzo (angl. American College of Cardiology), Amerikos Sirdies asociacijos
(angl. American Heart Association), Amerikos Sirdies nepakankamumo (ang]l.
Heart Failure Society of American) 2015 mety perkutaniniy MKP priemoniy
taikymo gairés nurodo, kad naudoti TandemHeart svarstytina §iais atvejais: 1)
esant sunkiai KS disfunkcijai (KS IF <35 %), 2) kai Impella 2,5 ar Impella CP
taikymas KS atveju neduoda jokio efekto, 3) esant UMI mechaninéms
komplikacijoms — mitralinio voztuvo nesandarumui (MVN) ar skilvelinés
pertvaros plySimui [11].

Palyginti neseniai TandemHeart gamintojas pristaté panasig kaniule,
skirtag DS funkcijai pavaduoti (TandemLife Protek Duo). Skirtingai nuo KS
pavaduojancio TandemHeart, dviejy spindziy Protek Duo kaniulés kraujo
paémimo vieta pozicionuojama DP, o kraujo grazinimo dalis pozicionuojama
PA. Kaniulé vedama per viding jungo veng. Pacientams, kuriems yra ir
kvépavimo nepakankamumas, j prietaiso sistema galima jterpti oksigenatoriy.

Venoarteriné ekstrakorporiné membraniné oksigenacija
EKMO yra vienas 1i§ ekstrakorporinio gyvybés palaikymo (angl.
Extracorporeal Life Support — ECLS) metody. Pagrindinis metodo principas
yra ekstrakorporiné (ligonio iSoréje) kraujo cirkuliacija. Naudojant siurblj,
kraujas paimamas i§ ligonio veninés sistemos, nukreipiamas j oksigenatoriy,
kuriame vyksta dujy apytaka (kraujas prisotinamas O bei paSalinamas CO»)
ir toliau jau oksigenuotas kraujas grgzinamas ] paciento kraujotaka [115].
EKMO taikymo kandidatai yra ligoniai, kuriems pasireiskia:

e hipokseminis / hiperkapninis kvépavimo nepakankamumas nepaisant

maksimalaus konservatyvaus DPV palaikymo;
e su ventiliacija susijes plauciy pazeidimas;
e progresuojantis KS arba KS, atsparus konservatyviam gydymui;
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e kvépavimo ir Sirdies nepakankamumo derinys, atsparus

konservatyviam gydymui;

e Sirdies sustojimas, kai standartinés gaivinimo priemonés

neveiksmingos.

Tinkamo EKMO tipo pasirinkimas priklauso nuo bendros ligonio
hemodinamikos buklés. Venoveniné EKMO (VV-EKMO) taikoma esant
izoliuotam plauciy pazeidimui ir patenkinamai DS ir KS funkcijai, o VA-
EKMO - esant kvépavimo ir Sirdies nepakankamumo deriniui arba tik
izoliuotam SN. Taip pat EKMO naudojama ir $oko atvejais, pvz. septinio arba
miSraus Soko, o ne tik esant KS. Atsizvelgiant j darbo tematika, toliau
apzvelgiamas tik VA-EKMO taikymas.

Naudojant VA-EKMO veninis kraujas paimamas i§ DP, i§ kur toliau
ekstrakorporiniu siurbliu nukreipiamas j oksigenatoriy. Oksigenuotas kraujas
galiausiai gragzinamas j paciento kraujotaka per stambias arterijas. Tokiu biidu
VA-EKMO ne tik atlieka plauciy funkcija, bet ir dalinai arba net visiskai
pavaduoja Sirdies darba.

VA-EKMO daugiausia naudojama refrakterinio KS atvejais, gaivinimo
metu, kai kraujotakos nepavyksta atkurti naudojant standartines gaivinimo
priemones, gyvybei grésmingy ritmo sutrikimy atvejais. Taip pat pastebima,
kad VA-EKMO vis dazniau taikoma esant PKS [13][116] [117] [118] [119].
Neretai VA-EKMO naudojama kaip priedanga atlickant didelés rizikos
intervencijas (PKI, elektrofiziologinés procediros). Tarp kity indikacijy
iSskiriamos  hipotermija ir intoksikacija  kardiodepresantais arba
antihipertenziniais vaistais (ypa¢ beta blokatoriais ir kalcio kanalo
blokatoriais), misrus ar tik septinis $okas (sumazéjes SI, septiné KMP). VA-
EKMO inicijavimo tikslas gali biiti kaip tiltas i:

- pasveikima;

- kita sprendima;

- tolimesnes intervencijas (PKI, Sirdies chirurgija);

- kito trumpalaikio ar ilgalaikio MKP prietaiso implantavima;

- Sirdies transplantacija.

Prietaiso konfigliracija sudaro trys komponentai: 1) membraninis
oksigenatorius ir Silumos keitiklis, 2) centrifuginis arba ritininis siurblys ir
3) paémimo bei grazinimo kaniulés. Priklausomai nuo to, kur jvedamos
paémimo (veniné) ir grazinimo (arteriné) kaniulés, VA-EKMO toliau
skirstoma ] perifering arba centring (5 paveikslas).
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Kylanéioji aorta

Kylacioji aorta
. / _» Kairysia priefindis Paémimo kaniule
furblys — e —
e . X Kairysis priedirdis
Desinysis prieSirdis Sitpligii Grazinimo kaniulé .
Desinysis skilvelis

Desinysis prieSirdis
Kairysis skilvelis

DeSinysis skilvelis
Oksigenatorius
.

Kairysis skilvelis

Nusileid ji aorta
Apatiné tuiioji vena
$launiné artetija Okmgcmmnui.
$launiné vena NusileidZian€ioji aorta
Paémimo kaniulé
Reperfuzijos kateteris
Grazinimo kaniule

Apatiné tu§éioji vena

5 paveikslas. VA — EKMO prijungimo biidai: A — periferinis, B — centrinis
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Jungiant centring VA-EKMO, paémimo kaniulé jvedama j DP, o
grazinimo kaniul¢ — j kylancigja aortg. Centrin¢ kaniuliacija atlickama per
sternotominj arba torakotominj pjuvi, todél dazniau naudojama Sirdies
chirurgijoje esant PKS. Jungiant periferine VA-EKMO, paémimo kaniulé
jvedama j vidine jungo arba $launing vena, grazinimo kaniulé — j §launine arba
kartais pazasting arterijas. Paprastai papildomas perfuzijos kateteris jvedamas
distaliau grazinimo kaniulés j pavirSing Slaunine arterija, siekiant sumazinti
galiinés iSemijos rizika.

Abiem kaniuliacijos atvejais kraujas paimamas i§ veninés sistemos ir
grazinamas j artering sistema. Tokiu biidu didinamas KS pokriivis, dél to gali
dideti KS galinis diastolinis spaudimas, atsirasti aortos bei mitralinio voztuvy
regurgitacija, sunki plauciy edema. Retrogradinis VA-EKMO srautas taip pat
gali dalinai ar net visiSkai sumazinti KS iSstumiamo kraujo kiekj, kas sukelia
tokias grésmingas komplikacijas kaip kraujo stazé¢ KS bei trombozé [120].
Siekiant sumazinti KS pokriivj, palengvinti iSstimimg ar tiesiogiai nukrauti
KS, praktikoje naudojami jvairis metodai. Nustatyta, kad VA-EKMO ir
KIAB derinys mazina spaudimg KS bei plauciy edemg [121]. Septyniolikos
retrospektyviyjy stebé¢jimo tyrimy metaanalize, | kuriag buvo jtraukti 3997
pacientai, atskleidé, kad VA-EKMO kartu su KIAB taikymas buvo susijgs su
mazesniu mirStamumu, palyginti su vien tik VA-EKMO taikymu (54 % vs.
65 %, RR 0,79; 95 % CI1 0,72-0,87, <0,00001) [122]. Kai kuriais atvejais gali
prireikti tiesioginio nukrovimo $alinant kraujg i§ KS (angl. venting). Irodyta,
kad Impella ir VA-EKMO derinys veiksmingai mazina PKPS [110] [111].
Kiti metodai apima tiesioginj kairiyjy Sirdies kamery nukrovima chirurginiu
biidu jvedant drenavimo kaniule j KS virStine arba perkutaning balioning
priesirdziy septostomija, siekiant sukurti Suntg i§ KP j DP [123].

Pacientams, kuriy KS IF pakankamai stipriai iSreikSta, pavyzdziui,
atsistatant Sirdies funkcijai, gerai oksigenuotas EKMO tiekiamas kraujas tam
tikrame taske maiSosi su KS iSmetama natiiralia kraujo srove. Jeigu
maiSymosi taSkas yra distaliau kairiosios miego arterijos ir Sirdis dél
sutrikusios plauciy funkcijos iSmeta nepakankamai deguonimi prisotinta
krauja, smegenys bei Sirdis atitinkamai gaus maziau deguonies, o organai,
perfuzuojami per apating aortos dalj, bus pakankamai apriipinti oksigenuotu
krauju. Literatiroje S$is reiSkinys apibiidinamas keliais terminais:
diferencialiné hipoksemija, Siaurés—piety sindromas arba Arlekino sindromas
(angl. Harlequin syndrome). Siekiant laiku atpazinti §j sindroma, pacientams,
kuriems taikoma periferiné VA-EKMO, rekomenduojama deguonies kiekj
matuoti i§ de§inés rankos paimto kraujo. Si konkurencinio mai$ymosi srauto
problema gali biti i§ dalies iSspresta keiciant EKMO konfigtiracijg i§ VA-
EKMO j VAV-EKMO, kurios metu kraujas grgzinamas ] artering bei
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papildomai jvesta venin¢ kaniule, tiekiant oksigenuotg kraujg j KS; arba
centrine VA-EKMO, tiekiant daugiausia antegrading t¢kme i kylancigjg aorta.

VA-EKMO komplikacijos gali biiti susijusios su pac¢iu EKMO prietaisu,
kaniuliy jvedimu, antikoagulianty vartojimu arba prietaiso sukelty
homeostazés ir organy funkcijos pokyCiy padarinais [120]. Dazniausiai
pasitaikancios komplikacijos yra kraujavimas (susijes su kaniuliacija,
antikoaguliacija arba EKMO sukeltais kres¢jimo sistemos pokyciais),
infekcija, hemoliz¢, galiiniy iSemija bei hemoraginis insultas [124] [125]
[126] [127].

Remiantis 2021 mety ELSO gairémis, 4 lenteléje pateikiamos VA-
EKMO taikymo kontraindikacijos [118].

4 lentelé. VA-EKMO taikymo kontraindikacijos

Sirdies funkcijos atsistatymas yra mazai tikétinas bei néra $irdies transplantacijos

arba ilgalaikio KS pavaduojancio prietaiso naudojimo indikacijy

Bloga gyvenimo trukmés prognozé (paskutinés stadijos periferiniy organy ligos,
piktybiniai navikai, masyvi plau¢iy embolija véziy sergantiems pacientams,
chemoterapijos sukelta 1étiné KMP)

Didelio laipsnio AVN

Pazengusios kraujagysliy ligos su sunkiu aortos ir periferiniy kraujagysliy

pazeidimu (kalcifikacija, stenozé, okliuzija)

Umi A arba B tipo aortos disekacija, placiai nusitesianti j aortos Sakas (pries

operacija)
Sunkus neurologinis pazeidimas (uzsitgsusi smegeny anoksija, didelés apimties

trauma ir kraujavimas)

Sunki imuniné liga su ryskiais pokyc¢iais kraujo tyrimuose
Kepeny cirozé (Child—Pugh B ir C klasé)
KS — kairysis skilvelis, KMP — kardiomiopatija, AVN — aortos voztuvo nesandarumas.

Dar 2017 mety ELSO gairése vyresnis amzius buvo laikoma reliatyvia
VA-EKMO taikymo kontraindikacija, taciau pastarosios gairés nurodo, kad
amzius per se neturéty buti laikomas kontraindikacija, ypa¢ kai tikétina, kad
Sirdies funkcija atsistatys. Inicijuojant VA-EKMO vyresnio amziaus ligoniui,
reikéty atsizvelgti j tai, kad Sirdies transplantacijos ir ilgalaikio MKP prietaiso
implantavimo galimyb¢ su amziumi maz¢ja.

Pirma karta EKMO zmonéms pritaiké Donald Hill 1972 metais [128].
Nuo to laiko VA-EKMO naudojimas klinikinéje praktikoje toliau sparciai
auga. Nuo 1989 mety, kai buvo jkurta ELSO ir jos registras (didziausias
pacienty, kuriems taikyta EKMO, registras pasaulyje), registruota daugiau nei
200 000 EKMO atvejy dél kvépavimo, Sirdies nepakankamumo arba abiejy
priezasCiy, ir daugiau nei 100 000 iSgyvenusiy, i§ ELSO centry iSraSyty
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pacienty [129]. ELSO duomenimis, Siandien registruota daugiau nei 89 000
suaugusiyjy VA-EKMO atvejy, o iy pacienty bendras i§gyvenamumas sickia
44 % [130]. KS islicka dazniausiai registruojama VA-EKMO indikacija, $iy
pacienty bendras iSgyvenamumas siekia 47 %. Maziausias iSgyvenamumas
(37 %) registruojamas jgimta Sirdies liga serganciy ligoniy, o didZiausias
iSgyvenamumas (65 %) — serganciyjy miokarditu. Panasiis | ELSO registro
duomenis rezultatai skelbiami ir daugelio VA-EKMO retrospektyviyjy
kohortiniy tyrimy, j kuriuos jtraukiami pacientai, sergantys UKS, miokarditu,
galutinés stadijos dilatacine KMP, PKS. Retrospektyvusis steb&jimo tyrimas,
i kurj buvo jtraukti ligoniai, sergantys UMI salygotu KS, apras¢ pageréjusj
i§gyvenamuma, kai minétiems ligoniams anksti PKI metu buvo pradéta taikyti
VA-EKMO (72 % su vs. 39 % be EKMO, p <0,04) [131]. Kitas daugiacentris
retrospektyvusis tyrimas, nagringjantis 138 atvejus, kai VA-EKMO buvo
taikyta dél UMI, atskleidé, kad nepaisant sunkaus hemodinamikos ir organy
nepakankamumo EKMO taikymo pradzioje, iSgyvenamumas iki iSraSymo i$
intensyviosios terapijos skyriaus sieké 47 % [132]. Ouweneel ir bendraautoriy
atliktoje stebéjimo registro duomenimis (UMI sukeltas KS bei Sirdies
sustojimas) pagristoje metaanalizéje nurodyta, kad VA-EKMO taikymas buvo
susijes su geresniu 30 dieny i§gyvenamumu palyginti su KIAB (95 % CI 14—
52 %, p <0,001), taciau skirtumo nepastebéta lyginant VA-EKMO su
TandemHeart arba Impella (p=0,70) [133]. Lemor ir kt., naudodami
»Nationwide Inpatient Sample* duomeny baze, taip pat lygino Impella ir VA-
EKMO naudojima pacientams, sergantiems UMI sglygotu KS. Nors autoriai
nustaté didesnj hospitalinj mirStamumg VA-EKMO grupé¢je, minéti pacientai
buvo sunkiau sergantys, palyginti su tais, kuriems buvo taikyta Impella [ 134].
Vieno centro atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamajame tyrime, kuriame dalyvavo
42 UMI sukeltu KS sergantys pacientai, 30 dieny mir§tamumas sieké 19 %
VA-EKMO grupéje (n=21) ir 33 % kontrolinéje grupéje (n=21), kurioje
pagalbiné kraujotaka taikyta nebuvo (log-rank testas p=0,37) [135]. Viename
i§ naujausiy daugiacentriame ECLS-SHOCK tyrime Thiele ir bendraautoriai
atsitiktine tvarka suskirsté pacientus, sergan¢ius UMI salygotu KS, kuriems
planuota ankstyva revaskuliarizacija, ] ankstyva MKP taikymo bei
konservatyvaus gydymo grupe (n=209) arba tik konservatyvaus gydymo
grup¢ (n=208). TrisdeSimties dieny mirStamumas tarp dviejy grupiy nesiskyré
— 47,8 % EKMO grupéje ir 49,0 % kontrolinéje grupéje (RR 0,98; 95 % CI
0,80-1,19, p=0,81) [45].

VA-EKMO inicijavimas siekiant atkurti kraujotaka Sirdies sustojimo
metu zinomas kaip ekstrakorporinis kardiopulmoninis gaivinamas (angl.
Extracorporeal cardiopulmonary resuscitation — ECPR). ELSO registro
duomenimis, ECPR atvejy skaic¢ius nuo 2009 mety iki 2019 mety padaugéjo
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nuo <100 iki >1500 bei toliau sparciai auga [136]. Dabar registruota daugiau
nei 20 000 atvejy. 2024 mety metaanalizé, | kurig buvo jtraukta 13 studijy,
lyginusiy ECPR su standartiniu kardiopulmoniniu gaivinimu (6336 ECRP
pacientai ir 7712 pacienty, kuriems taikytas jprastinis gaivinimas), atskleidg,
kad ECPR buvo veiksmingesnis gaivinimo biidas maZzinat pacienty hospitalinj
mirStamumag (OR 0,63, 95 % CI 0,50-0,79). Taip pat nustatytas reikSmingas
mirStamumo mazg¢jimas taikant ECPR uz ligoninés riby (OR 0,62, 95 % CI
0,45-0,84). Vertinant antrines baigtis, hospitalinis ECPR, palyginti su
standartiniu  gaivinimu, buvo susijgs su geresniais ankstyvaisiais
neurologiniais bei 30 dieny iSgyvenamumo rezultatais [137]. Dazniausi
literatiroje sitlomi kriterijai pradéti ECPR yra: spontaninés kraujotakos
neatkiirimas per 10—15 minuciy nuo standartinio gaivinimo pradzios, jaunesni
nei 70 mety amziaus pacientai, Sirdies sustojimas liudininky akivaizdoje, kai
gaivinimas pradedamas nedelsiant, pradinis defibriliuojamas ritmas [120].
Kaip jau minéta anks¢iau, PK-EKMO taikymo daZnis per pastaruosius
desimtmecius gerokai iSaugo ir Siandien VA-EKMO tampa pagrindine MKP
priemone gydant KS pries taikant Sirdies chirurginj gydyma, operacijos metu
ar pooperaciniu laikotarpiu [13] [116] [117]. VA-EKMO taikymo dél
pooperacinio Sirdies silpnumo daznis svyruoja nuo 0,4 % iki 3,7 % [6].
Pacienty charakteristikos, galimai susijusios su PK-EKMO taikymu, buvo
tirtos daugelio studijy, taciau aiSkiai apibrézty profiliy iki Siol nenustatyta
[117]. Santykinai jaunas paciento amzius (<60 mety), prieSoperacinis IFN, KS
nepakankamumas, vainikiniy arterijy ligos su persirgtu miokardo infarktu
anamneze, prie§ tai buvusi Sirdies operacija bei skubi ar neatidéliotino
skubumo buiklé — visi Sie kriterijai paprastai apibidina PK-EKMO ligonius
[138]. Vienas i$ priestaringy PK-EKMO aspekty yra paciento amzius. Kai
kurie centrai, nustate ribing amziaus reikSme, netaiko VA-EKMO vyresniems
ligoniams, nors daugelis kity centry amziy laiko tik reliatyvia kontraindikacija
[139] [84]. Atsizvelgiant | chirurgijos apimtj ir trukme, PK-EKMO
dazniausiai komplikuojasi aortos ir vainikiniy arterijy jung¢iy suformavimo
operacijos (AVJO), voztuvy ar kombinuotos AVJO ir voztuvy operacijos [6].
VA-EKMO taip pat uztikrina veiksminga kraujotakos palaikyma pries ar po
Sirdies transplantacijos bei KS pavaduojanéio prietaiso implantavimo
(taikkoma 10-15% Siy pacienty). Po KS pavaduojancio prietaiso
implantavimo DS nepakankamumas pasireiskia net 25 % ligoniy, kuriems dél
to reikalingas papildomas MKP. Tokiu atveju, siekiant palaikyti DS funkcija,
klinikinéje praktikoje vis dazniau svarstomas PK-EKMO naudojimas, kuris
gali biiti taikomas kaip tiltas j pasveikimg arba tiltas priimant sprendima dél
DS pavaduojancio prietaiso implantavimo [140]. Dideliy im¢iy vieno centro
tyrimy rezultatais, hospitalinis PK-EKMO pacienty i§gyvenamumas svyruoja
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nuo 25 % iki 42 %, o mirStamumg patikimiausiai prognozuoja DODS ir
laktato koncentracija [55] [141]. Wang ir bendraautoriy atliktoje
metaanalizgje, | kuria buvo traukta 20 apzvalginiy tyrimy (2877 PK-EKMO
pacienty), apraSoma, kad hospitalinis iSgyvenamumas sieké 34 %. AmZius
>65 metai, kraujo laktato koncentracija prie§ ir po EKMO, IFN, ilgesné
pagalbinés kraujotakos taikymo trukmé bei neurologinés komplikacijos buvo
reikSmingai susij¢ su minéty pacienty hospitalinio mirStamumo rizika [142].
Kita, neseniai atlikta PK-EKMO ligoniy metaanalizé (n=2774) atskleidé, kad
nepriklausomi hospitalinio mir§tamumo rizikos veiksniai yra CD bei
nutukimas [143]. Strukttrizuotoje Lorusso ir kity bendraautoriy PK-EKMO
apzvalgoje apraSoma, kad sékmingas atjunkymas nuo EKMO, atsizvelgiant |
skirtingus literatiiros $altinius, svyruoja nuo 31 % iki 76 %, paprastai sickia
kiek daugiau nei 50 %. ISgyvenamumas iki iSraSymo i$ ligoninés yra daug
mazesnis ir svyruoja nuo 16 % iki 52 % (maziau nei 30 % visy publikacijy
apraso didesnj nei 40 % iSgyvenamuma). Svarbu tai, kad per pastaruosius
20 mety iSgyvenamumo rodikliai ligoniy, kuriems taikoma PK-EKMO,
nepageréjo. Apzvalgoje taip pat minima, kad gaivinimas prie§ jungiant PK-
EKMO, laktato koncentracija, DODS bei EKMO trukmé yra reikSmingiausiai
susije su pacienty hospitaliniu mirStamumu [6]. Nepaisant to, iSgyvenusiy iki
iSraSymo pacienty ilgalaikis i§gyvenamumas yra patenkinamas, didzioji jy
dalis buvo gyvi po vieneriy steb&jimo mety.

CentriMag

CentriMag yra magnetiSkai levituojantis ekstrakorporinis centrifuginis
siurblys, galintis uztikrinti iki 10 I/min srautg [144]. Prictaisas paprastai
reikalauja chirurginio implantavimo, paémimo ir grazinimo kaniules jvedant
1 KP ir aorta (KS funkcijos pavadavimas) arba atitinkamai j DP ir PA (DS
funkcijos pavadavimas). Prietaiso siurblys sukuria nuolating, nepulsuojancia,
su rotoriumi minimaliai kontaktuojanig kraujo tékme ir kaip visi
centrifuginiai siurbliai yra itin jautrus prieSkraviui bei pokriiviui.
Rekomenduojama Sios pagalbinés kraujotakos priemonés taikymo trukmé —
iki 30 dieny [145]. I prietaiso konfigiiracija gali buti jterptas oksigenatorius,
tokiu biidu paverciant ja EKMO sistema.

Didzioji dalis jrodymy, susijusiy su CentriMag taikymu, remiasi
klinikiniais atvejais ar klinikiniy atvejy serijomis. Borisenko su
bendraautoriais atliko 53 tyrimy, kuriuose CentriMag naudotas kaip KS
pavaduojanti mechaniné priemoné (72 %) arba EKMO dalis (25 %),
metaanalize [146]. TrisdeSimties dieny i§gyvenamumas svyravo nuo 41 % iki
66 %. John ir kt. atliktame tyrime, j kurj buvo jtraukti 38 ligoniai, kuriems
CentriMag buvo taikomas UMI salygoto KS metu (n=14), PKS atvejais
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(n=12) bei DS funkcijos palaikymui po KS funkcija pavaduojancio prietaiso
implantavimo (n=12), 30 dieny iSgyvenamumas sieké 44 %, kai prietaisas
buvo taikomas abiejy skilveliy palaikymui, ir 58 % — CentriMag DS funkcijai
pavaduoti [147]. Dazniausiai CentriMag naudojamas PKS metu arba kitais
atvejais esant nepakankamam hemodinamikos palaikymui perkutaniniais
MKP prietaisais.

llgalaikeés mechaninés pagalbinés kraujotakos priemonés

Ilgalaikés MKP priemonés uZztikrina ilgalaikj (nuo ménesiy iki mety) visiska
kraujotakos palaikyma pacientams, sergantiems pazengusiu SN. Kaip ir
trumpalaikiai prietaisai, jos skirstomi i KS, DS ar abu skilvelius
pavaduojancias priemones. Ilgalaikis skilvel] pavaduojantis prietaisas
paprastai implantuojamas kaip ,,tiltas j transplantacijg* arba ,.tiltas j galutine
terapija”. Visame pasaulyje placiai naudojama INTERMACS (angl.
Interagency Registry for Mechanically Assisted Circulatory Support)
klasifikavimo sistema padeda atrinkti paZengusiu SN serganéius III ar IV
NYHA klasés pacientus, kuriems ilgalaikés pagalbinés kraujotakos priemonés
implantavimas gali turéti didZiausios naudos [148]. Placiau INTERMACS
klasifikacijos profiliai apraSomi 5 lenteléje.

5 lentele. INTERMACS (angl. Interagency Registry for Mechanically
Assisted Circulatory Support) klasifikacijos profiliai

INTERMACS Profilio apibudinimas Pagalbinés

profilis kraujotakos
taikymo pradzios
skubumas

1 — Kritinis KS Gyvybei grésminga hipotenzija su Valandos

kritine organy taikiniy
hipoperfuzija nepaisant skirty
vazoaktyviyjy medziagy

2 — Progresuojantis
buklés blogéjimas

Pacientai, kuriy biiklé blogéja
nepaisant j veng skirty inotropy

Kelios dienos

3 — Stabili, bet nuo
inotropy skyrimo
priklausoma biiklé

Bikle¢ stabilizuota paskyrus
inotropy arba trumpalaik¢ MKP
priemong. Atjunkymas
nesékmingas

Nuo savaiciy iki
keliy ménesiy

4 — Simptomai
ramybéje

Stabilds, bet SN simptomus
ramybeés ar kasdienés veiklos metu
jauciantys ligoniai. Pasikartojantys
SN dekompensacijos epizodai

Nuo savaiciy iki
keliy ménesiy
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INTERMACS Profilio apibudinimas Pagalbinés

profilis kraujotakos
taikymo pradzios
skubumas
5 — Fizinio kriivio Pacientai, jau¢iantys simptomus bet | Skubumas
netoleravimas kokio fizinio kriivio metu, taciau priklauso nuo
nejauciantys ramybéje mitybos buklés,

organy funkcijos ir
fizinés veiklos

6 — Fizinio krtvio Simptomai atsiranda per kelias Skubumas
ribojimas minutes nuo fizinio kriivio pradzios | priklauso nuo
mitybos biklés,

organy funkcijos ir
fizinés veiklos

7 — Pazengusi Pacientai, komfortiskai Transplantacija ar
NYHA III klasé besijauciantys kasdienéje veikloje, | MKP néra
taciau netoleruojantys indikuojami

lengvo / vidutinio fizinio kraivio

KS — kardiogeninis $okas, MKP — mechaninins kraujotakos palaikymas, SN — Sirdies
nepakankamumas, NYHA — Niujorko Sirdies asociacija (angl. New York Heart Association)

Didzioji dalis ilgalaikiy MKP prietaisy i$ pradziy buvo sukurti pirmam ir
antram INTERMACS profiliams taikyti, taCiau dabar jie vis dazniau
naudojami pacientams, atitinkantiems trecig ir ketvirta profilius [149].
llgalaikiy MKP priemoniy implantavimo kontraindikacijos pateikiamos
6 lenteléje [150].

6 lentelé. Ilgalaikiy MKP priemoniy implantavimo kontraindikacijos

Absoliucios kontraindikacijos Reliatyvios kontraindikacijos
1. Nepagydomos neurologinés ar 1.  Amzius >80 mety
neuroraumeninés ligos 2. Morbidinis nutukimas ar
2. Nepagydoma inksty liga kacheksija
3. Nepagydoma kepeny liga 3. Skeletoraumeningé liga,
4. Aktyvi psichiné liga trukdanti reabilitacijai
5. Vaisty rezimo nesilaikymas 4. Aktyvi sisteminé infekcija arba
6. Sunki DS disfunkcija nesant uzsitesusi intubacija
DS pavaduojancio prietaiso 5. Negydoma véziné liga
taikymo galimybiy 6. Pazengusi PKL
7. Narkotiky, alkoholio
vartojimas

DS — desinysis skilvelis, PKL — periferiniy kraujagysliy liga
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Dauguma $iuo metu naudojamy ilgalaikiy MKP prietaisy yra intrakorporiniai
(implantuojami paciento viduje). Laikui bégant, siurblio technologija vystési
nuo pirmos kartos pulsuojancios t€kmés prietaisy (HeartMate IP1000, XVE,
Novacor LVAD) iki antros kartos nuolatinés aksialinés tékmés su
kontaktiniais guoliais / sandarikliais (HeartMate II, INCOR, Jarvik 2000,
DeBakey) ir galiausiai treCios kartos centrifuginiy nuolatinio srauto be
kontaktiniy guoliy /sandarikliy prietaisy (HVAD, DuraHeart, HeartMate III).
Siuo metu daugiau nei 90 % JAV naudojamy ilgalaikiy MKP prietaisy yra
nuolatinio srauto, o like 10 % yra pulsuojanti dirbtiné Sirdis (angl. Total
Artificial Heart — TAH) [87]. Santaros klinikose dazniausiai implantuojamas
ilgalaikis skilvelj pavaduojantis prietaisas yra HeartMate I11.

HeartMate I11

HeartMate III yra intraperikardinis visiSkai magnetiskai levituojantis
centrifuginés tékmés siurblys, gebantis generuoti iki 5 1/min srauts.
Operacijos metu HeartMate III pritvirtinamas prie KS ir kylanciosios aortos.
Prietaiso kabeliai iSvedami per oda bei sujungiami su valdymo ir maitinimo
Saltiniais. Prietaisas pazymétas CE zenklu Europoje bei 2018 metais
patvirtintas FDA. HeartMate III taikymas buvo vertinamas atliekant
perspektyvyji vienos grupés nerandomizuota HM3 CE Zzenklinimo tyrima
[151]. Tyrimo rezultatai neatskleidé siurblio trombozés ar kity gedimo
pozymiy. Ligoniy gyvenimo kokybé bei funkcinis pajégumas taikant
HeartMate III ilgainiui pageréjo, o bendras mir§tamumas po vieneriy mety
sieke 18 %. Kitame, MOMENTUM Il (angl. Multicenter study of MagLev
technology in patients undergoing mechanical circulatory support therapy
with HeartMate III) tyrime HeartMate III buvo lyginamas su HeartMate II
[152]. Nors mirStamumas tarp abiejy grupiy nesiskyré, HeartMate III
pasizyméjo geresniu veikimu dél retesniy siurblio gedimo atvejy, kai prireikia
chirurginés intervencijos. HeartMate IlI taip pat buvo susij¢s su mazesne nei
HeartMate II trombozés rizika (1,4 % ir 13,2 %). Galiausiai, taikant
HeartMate III gydymo rezultatai buvo geresni, neatsizvelgiant | tai, ar
implantavimo indikacija buvo ,tiltas ] transplantacija™ ar ,tiltas j galuting
terapija™.

2.4. Venoarterin¢ ekstrakorporiné membraniné oksigenacija vyresnio
amziaus ligoniy kardiogeniniam Sokui gydyti

Nors daugelio atlikty VA-EKMO tyrimy duomenimis, vyresnis amzius buvo

susijes su prastesnémis ligoniy baigtimis, jis nebéra laikomas kontraindikacija
taikyti pagalbing kraujotakg Siems pacientams. MKP naudojimas vyresniems
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ligoniams per pastaruosius deSimtmecius gerokai iSaugo [117]. Vien
palyginus su 2005-2010 mety laikotarpiu, 2011-2015 metais VA-EKMO
taikymo daznis senyvo amziaus pacientams padidéjo 280 % [16] [17].

Kowalewski ir bendraautoriai, remdamiesi ELSO registro duomenimis,
atlike i§samia >70 mety ligoniy, kuriems dél KS buvo taikoma VA-EKMO,
analize, aprasé, kad hospitalinis $iy ligoniy mir§tamumas sieké 68,3 % [17].
Didziausi hospitalinio mir§tamumo skaiciai buvo 7579 mety ligoniy grupéje
—70,1 %. Dazniausiai pasitaikiusios komplikacijos buvo kardiovaskulinés bei
kraujavimas taikant EKMO. Slégis kvépavimo takuose, pH tyrimas praéjus 24
valandoms nuo EKMO pradzios, pagalbinés kraujotakos taikymo trukmé bei
PIT buvo reikSmingai susij¢ su hospitaliniu mirStamumu. Geresni
iSgyvenamumo rezultatai buvo ty ligoniy, kuriems buvo atlikta Sirdies
persodinimo operacija, perkateterinis AV implantavimas ar plau¢iy embolijos
atvejais. Atvirksciai, prasCiausi iSgyvenamumo skaiciai registruoti po
kombinuoty operacijy (AVJO ir voztuvo/voztuvy) létiniu dekompensuotu SN
sergantiems ligoniams, o mirStamumas taikant VA-EKMO sepsio atvejais
sieke beveik 100 %.

Kitame retrospektyviajame daugiacentriame 781 paciento, kuriam VA-
EKMO taikyta dél pooperacinio Sirdies silpnumo, lygintos jaunesniy
(<70 mety, n=526) ir vyresniy (=70 mety, n=255) ligoniy grupés [153].
Vyresnio amziaus ligoniy hospitalinis mir§tamumas buvo gerokai didesnis nei
jaunesniy ligoniy (76,1 % ir 58,7 %, OR 2,199, 95 % CI 1,536-3,149).
Arterinio kraujo laktato koncentracija >6 mmol/l prie§ jungiant pagalbine
kraujotaka buvo vienintelis 70 mety ir vyresniy pacienty hospitalinio
mirStamumo rizikos veiksnys univariacinéje analizéje. Vyresnio amZiaus
pacientai, palyginti su jaunesniais, pasizyméjo gerokai didesne operacine
rizika (jyu EuroScore Il procenty vidurkis buvo 20,5+20,8 %, jaunesniy
13,2+14,5 %, p <0,001), jy grupéje taip pat nustatytas mazesnis glomeruly
filtracijos greitis (GFG) (p <0,001), didesnis priesirdziy virpéjimo (PV) (p <
0,001), buvusio galvos smegeny insulto (GSI) (p=0,016) bei ekstrakardinés
arteriopatijos (p <0,001) daznis.

Saxena ir bendraautoriai vyresnio amziaus ligoniy, kuriems VA-EKMO
taip pat buvo taikoma dél PKS, retrospektyviojoje analizéje pazyméjo, kad
prieSoperacinis PV, létinis inksty pazeidimas, laktatacidozé bei besitgsianti
koagulopatija EKMO metu buvo reikSmingai susij¢ su didesniu ligoniy
mirStamumu  [84]. TrisdeSim¢iai pacienty (44,4 %) gydymo eiga
komplikavosi @iminiu IFN, 12 ligoniy (26,7 %) pneumonija ir 11 ligoniy
(24,4 %) sepsiu. Hospitalinis mirStamumas sieké 75,6 %.

Vieno centro retrospektyvioji analizeé, kurioje buvo vertinamos
aStuoniasdeSimties ir vyresniy ligoniy, kuriems dél jvairios etiologijos KS
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buvo taikoma VA-EKMO, komplikacijos ir hospitalinio mir§tamumo baigtys,
nurodé, kad 43,5 % ligoniy buvo sékmingai iSraSyti i§ ligoninés. Pacientai,
kuriems pagalbiné kraujotaka buvo taikoma dél KS, isivys¢iusio po
transkateteriniy procediry (PKI, voztuvy implantavimas, PPD uzdarymas),
pasizyméjo geresniu hospitaliniu iS§gyvenamumu, nei tie, kuriems EKMO
taikyta dél kitos etiologijos KS ar ECPR metu (p=0,06). DaZniausios
komplikacijos buvo IFN bei kraujavimas [154].

Provaznik ir bendraautoriai retrospektyviojoje 645 VA-EKMO pacienty
analizéje tarpusavyje lygino keturias skirtingo amziaus grupes (<50 mety, 50—
59 metai, 60—69 metai, >70 mety) [155]. Hospitalinis mirStamumas buvo
didziausias 50-59 mety amziaus grupéje (68 %), bet ne vyriausio amziaus
grupése (60—69 metai (62,1 %), 270 mety (58,1 %)). Daugialypés logistinés
regresinés analizés modelyje 1étinis IFN, reikalaujantis PIT, kardiopulmoninio
gaivinimo trukmé ir kraujo laktato koncentracija pries VA-EKMO, bet ne
amzius buvo statistiskai reikSmingi hospitalinio mirStamumo prognostiniai
veiksniai. Palyginus su jaunesniais ligoniais, septyniasdeSimtmeciai ir vyresni
ligoniai pasieké panasius ankstyvyjy baigi¢iy rezultatus. Be to, jy neurologiné
buklé iSsiraSymo metu bei viso stebéjimo laikotarpiu (vidutiné stebéjimo
trukmé buvo 1104,5 (388,0, 2278,3) dienos) taipogi Zenkliai nesiskyré nuo
jaunesniy ligoniy.

Retrospektyviajame 355 ligoniy, kuriems dél jvairios etiologijos KS
taikyta VA-EKMO, tyrime Salna ir kt. nustate, kad amzius tampa reikSmingai
susijes su mirStamumu po 63 mety, o nuo 72 mety mirStamumas didéja itin
smarkiai [156]. Remiantis nustatyta amziaus riba, lygintos <72 mety ir
>72 mety amziaus grupés. Vyresniy nei 72 mety ligoniy grupéje nustatytas
zenkliai didesnis gretutinés patologijos daznis, jskaitant koronaring Sirdies
liga (KSL), GSI anamnezéje bei léting inksty ligg (LIL). Sékmingai nuo VA-
EKMO buvo atjunkyta 76 % jaunesniy pacienty bei 46 % vyresnio amziaus
pacienty (p <0,001). Hospitalinis mir§tamumas buvo atitinkamai 52 % ir 69 %
(p=10,037).

Viename i§ savo ankstesniy tyrimy, taip pat analizavome vyresnio
amziaus PK-EKMO ligoniy hospitalinio mirStamumo rizikos veiksnius [157].
Vidutinis ligoniy amzius buvo 76,0 (72,0, 78,0) metai. Auksta kraujo laktato
koncentracija pries jungiant pagalbing kraujotaka buvo labiausiai susijusi su
nepalankiomis ligoniy baigtimis. NeiSgyvenusiy ligoniy grupgje (n=32, 80 %)
pre-EKMO laktato koncentracija buvo 11,5 (8,2, 16,8), iSgyvenusiyjy — 5,7
(4,5, 7,4) mmol/l.

Apibendrinti tyrimy duomenys pateikiami 7 lenteléje.
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7 lentelé. Publikacijos, aprasiusios VA-EKMO taikymo rezultatus vyresnio amziaus ligoniams. PKS — postkardiotominis $okas,
MI — miokardo infarktas, SN — Sirdies nepakankamumas, TAVI — transkateterinis aortos voztuvo implantavimas, PATE — plaudiy
arterijos trombembolija, PIT — pakaitiné inksty terapija, KS — kardiogeninis §okas, PV — priesirdziy virpéjimas, LIL - létiné inksty
liga, ECPR - extracorporeal cardiopulmonary resuscitation, AVS - aortos voztuvo stenozé¢, KMP - kardiomiopatija.

. .. . VA-EKMO e .. Rizikos veiksniai, IR
. - A Pacienty | Tiriamujuy & ge - . Kaniuliacijos - Hospitalinis
Autoriai, studijos metai v s KS etiologija taikymo _ susije su 3
amzius skaicius . budas g mirStamumas
trukmé mirSstamumu
PKS 41,4 %, MI Sléeis kvénavi
>70 mety | 2644 32,9%, SN 16,9 %, | 3,5(1,6,6,1)d. h a;%fsevgga“m" 68,30%
. . o . X
Kowalewski ir kt. 2021 m. miokarditas 1,4 %, Periferinis >24 val. po EKMO
post-TAVI 3,7 %, 59,2 % ciungimo. EKMO
>80 mety | 391 sepsis 1,4 %, PATE | 3,9 (3,7, 4.6) d. priungimo, 67,80%
26% trukmé, PIT
. Periferinis | LoKato
Biancari ir kt. 2019 m. >70 mety | 255 PKS 6,2+5.4 d. 69 % koncentracija 76,10%
’ >6 mmol/I
PrieSoperacinis
. & Centrinis PV, LIL, o
Saxena ir kt. 2015 m. >70 mety | 45 PKS 103,8+74,3 val. 66 % Jaktatacidoze, 75,60%
koagulopatija
Kici(:ifranslli(gf’ﬁmm 2,1(1,2,5)d. Periferinis
Armas ir kt. 2023 m. >80 mety | 46 procecuth B- " | isgyveng, 4.4 o . 56,50%
kitos etiologijos KS (1.6) d. mir 95,6 %
(ne PKS) ’ - ire
MI 564 %, AVS o Gaivinimo
Provaznik ir kt. 2018 m. | >70 mety | 117 5,1 %, KMP 6,8 % ir | 3 d. Daugiausia | trukmé, PIT, 58,10%
Kt periferinis laktato
’ koncentracija
. >72 PKS 60 %, MI 22 %, Periferinis )
Salna ir kt. 2018 m. metai 45 SN 7% ir kt. 3,0 (1,0, 6,0) d. 76 % - 69%
ove . 9 118,0 (89,0, Periferinis Pre-EKMO laktato o
Samalavicius ir kt. 2020 m. >70 mety | 40 PKS 154,0) val. 17.5 % koncentracija 80%
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3. METODIKA

Sis  retrospektyvusis  epidemiologinis tyrimas atliktas VUL SK
Anesteziologijos, intensyviosios terapijos ir skausmo gydymo centre bei
Sirdies ir kraitinés chirurgijos centre nuo 2007 mety birzelio ménesio iki 2023
mety gruodzio ménesio. Biomedicininis tyrimas atliktas turint Vilniaus
regioninio biomedicininiy tyrimy etikos komiteto leidimg (Nr. 158200-16-
850-359 pakeitimas Nr. 3) (1 priedas).

3.1.]Jtraukimo j tyrimg kriterijai

1. T tyrima jtraukti visi vyresni nei 18 mety pacientai, kuriems dél
pooperacinio Sirdies silpnumo buvo taikyta VA-EKMO.

3.2. Atmetimo kriterijai

1. Ligoniai, kuriems buvo taikyta ne VA-EKMO, bet VV-EKMO dél
kvépavimo funkcijos nepakankamumo;

2. Ligoniai, kuriems VA-EKMO buvo taikyta dél kity nei
postkardiotominis S$irdies silpnumas priezas¢iy (didelés rizikos
intervencinés procediros, miokardo infarkto ar KMP salygotas
kardiogeninis Sokas, gaivinimas, septinis Sokas, neplakancios Sirdies
donorysté).

3.3.Renkami biomedicininio tyrimo duomenys

Pacientui atitikus jtraukimo j tyrimg kriterijus buvo renkami $ie su jo sveikata
ir klinikine eiga susij¢ duomenys:
- demografiniai duomenys (amzius, lytis, Gigis, svoris, kiino mases
indeksas);
- gyvenimo, ligos, medicininé anamnez¢;
- vartojami ir paskirti medikamentai;
- Sirdies ir kraujagysliy sistemos funkcijos jvertinimas prie$ operacija
(Sirdies ultragarsinio tyrimo duomenys, NYHA funkcin¢ klase);
- su operacija susijusi informacija (operacijos tipas, jos skubumas ir
trukmé, DKA, aortos uzspaudimo trukmés);
- EKMO taikymo duomenys (prijungimo budas, vieta, trukmé, ar kartu
buvo naudojama KIAB, su EKMO susijusios komplikacijos);
- gydymo intensyviosios terapijos skyriuje metu iSsivysciusios
komplikacijos (kraujavimas, sunaudoty kraujo produkty kiekis,
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infekcija, neurologiniai jvykiai, perioperacinis miokardo infarktas,
kvépavimo, inksty, kepeny funkcijos nepakankamumas, hemolize);

- laboratoriniy, fiziniy tyrimy duomenys (pries operacija, pries jungiant
EKMO, RITS hospitalizacijos metu);

- rizikos skaliy jvertinimas (EuroSCORE II, CFS, VIS, mFI-11, SAPS-
II, SOFA, IMPACT, SAVE);

- guléjimo RITS, ligoningje trukmés;

- baigtys (ankstyvas ir ilgalaikis mirStamumas).

I tyrimg jtraukty pacienty duomenys buvo nuasmeninti ir kaupiami specialiai
tyrimui sukurtoje duomeny bazéje. Duomenys rinkti retrospektyviai i§ VUL
SK elektroninés ligos istorijos, ambulatoriniy popieriniy ligos istorijy, ESPBI
portalo. Mirusiy ligoniy mirties datos nustatytos remiantis prieinamy
medicininiy mirties liudijimy jrasais. Trukstami duomenys apie mirties datas,
vadovaujantis galiojanciais duomeny apsaugos teisés aktais, buvo gauti i$
Higienos instituto Mirties atvejy ir jy priezasCiy stebésenos registro.

Duomeny bazéje esantys ligoniy duomenys yra prieinami tik tyrimo
atlikéjams. Skelbiant tyrimo rezultatus, jokia informacija, leidzianti
identifikuoti tiriamajj, paskelbta nebuvo.

3.4.Rizikos jvertinimas

Tiriamyjy prieSoperaciné rizika ir rizika prie§ jungiant VA-EKMO buvo
vertinama EuroSCORE 11, klinikiné trapumo skalé, modifikuotas trapumo
indeksas, VIS, SAPS-II, SOFA, IMPACT ir SAVE rizikos stratifikavimo
skalémis.

Europos Sirdies operacinés rizikos vertinimo sistema —
EuroSCORE Il (angl. European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation). Si skalé buvo sukurta 1999 metais (EuroSCORE 1), siekiant
prognozuoti hospitalinj mir§tamumg po Sirdies operacijy, ir tapo vienu
svarbiausiy Sirdies chirurgijos rizikos modeliy pasaulyje [158]. Nuo skalés
sukiirimo laiko, pageréjus perioperacinei ir pooperacinei priezilirai
kardiochirurgijoje, EuroSCORE 1 diskriminacinis tikslumas ir kalibravimas
sumazgjo, todél 2011 metais buvo pristatyta nauja skalés versija (EuroSCORE
1), kuri pranoksta pirmaja pagal rizikos stratifikacijg [159] [160].
EuroSCORE I jvertina 30 dieny mirS§tamumo rizika po Sirdies operacijos,
iSreikSta procentais. Skale sudaro Sie kintamieji: amzius, lytis, inksty
funkcijos sutrikimas, ekstrakardine arteriopatija, sumazéjes mobilumas,
anks$ciau atlikta Sirdies operacija, 1étiné plauciy liga, aktyvus endokarditas,
kritiné prieSoperaciné biikle, NYHA funkciné klas¢, nestabili krutinés angina,
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apibréziama Kanados kardiology draugijos (CCS) kaip IV klasés krutinés
angina, KS funkcija (>50 %, 30-50 %, <20 %), per paskutinius 3 ménesius
persirgtas miokardo infarktas, plautiné hipertenzija, operacijos skubumas,
intervencijos svoris ir kriitininés aortos operacija. Gautas EuroSCORE II
jvertis rodo, kokia yra ligonio tikimybé numirti per numatyta operacija ar
netrukus po jos.

Klinikiné trapumo skalé — CFS (angl. Clinical Frailty Scale). CFS yra
visuotinai patvirtinta senatvinio trapumo skalé, kuriai pradzig davé Kanados
sveikatos ir sen¢jimo tyrimas (angl. Canadian Study of Health and Frailty), ir
Siandien ji yra viena dazniausiai naudojamy klinikinéje praktikoje. Skaléje
pateikiama trumpa buklés santrauka, leidzianti specialistui remiantis
klinikiniu vertinimu nustatyti paciento trapumo laipsnj. Pirma karta skalé
publikuota 2005 metais ir buvo sudaryta i$ septyniy eilés tvarka kylanc¢iy baly
(1 — sveikas asmuo, 7 — sunkus trapumo laipsnis). 2007 metais skalé buvo
pakeista j 9 baly, papildomai jtraukiant labai sunky trapumo laipsnj ir
nepagydomai sergancius ligonius, kurie pirmajame variante buvo sujungti j
vieng punkta. Paskutinj karta skalé buvo atnaujinta 2020 metais, pakoregavus
vaizding diagrama ir jvairiy baly santraukos aprasyma. Su kiekvienu
sunumeruotu balu senatvinio trapumo sunkumo laipsnis didéja. Detalesnis
skalés apraSymas yra pateiktas ,,Senatvinio trapumo* skirsnyje.

Modifikuotas trapumo indeksas — mFI-11 (angl. Modified Frailty
Index). Dar viena visuotinai pripazinta ir pla¢iai naudojama senatvinio
trapumo vertinimo skalé, taip pat kilusi i§ Kanados sveikatos ir senéjimo
tyrimo trapumo indekso [161]. Skal¢ atspindi informacija, susijusig su
paciento medicinine anamneze, fizine bei protine bikle. I§ viso jtraukta 11
kintamyjy: cukrinis diabetas, Sirdies nepakankamumas, gydymo reikalaujanti
hipertenzija, insultas arba PSIP, funkciné buklé, miokardo infarktas,
neurologinis deficitas, kriitinés angina, PKI arba S$irdies chirurgija
anamnezeje, sutrikusi sensorika). Gautas skalés jvertis iSreiSkiamas
procentais. Didesnis mFI-11 procentas susijes su didesniu sergamumo ir
mirStamumo dazniu. Literatiros duomenimis, pacientai, surinke >27 %,
priskiriami senatvinio trapumo grupei [162].

Vazoaktyvi inotropijos skalé — VIS (angl. Vasoactive Inotropic Score).
VIS yra labiausiai iStirta ir viena i§ dazniausiai naudojamy skaliy, leidZianc¢iy
kiekybiSkai jvertinti kritiskai sunkiy pacienty hemodinamikos palaikymo
farmakologinj laipsnj [163]. VIS apskaic¢iuojama kaip svertiné visy paskirty
inotropy ir vazopresoriy suma. Aprasoma, kad VIS nepriklausomai susijusi su
pacienty, kurie gydomi po S$irdies operacijos, nepalankiomis baigtimis.
Skaic¢iavimo formulé [164]: VIS = dopamino dozé (ug/kg/min) + dobutamino
dozé (ug/kg/min) + 100 x adrenalino dozé (ug/kg/min) + 50 x levosimendano

57



dozé (ug/kg/min) + 10 x milrinono dozé (ug/kg/min) + 100 x noradrenalino dozé
(ug/kg/min) + 10000 x vazopresino dozé (vienetai/kg/min). Sio tyrimo metu VIS
buvo skai¢iuojama remiantis vazoaktyviy vaisty dozémis, kurios buvo
skiriamos ligoniams prie$ pat VA-EKMO prijungima.

Supaprastinta timiné fiziologijos skalé — SAPS-II (angl. Simplified Acute
Physiology Score II). SAPS-II skalé buvo sukurta naudojant logistinés
regresijos modelj, siekiant prognozuoti terapinio ir chirurginio profilio pacienty,
gydomy intensyviosios terapijos skyriuje, mirStamuma. Sukurta 1992 metais
analizuojant dvylikos Saliy 137 gydymo centry pacienty duomenis. Skalé
dazniausiai naudojama siekiant jvertinti paciento buklés sunkumo laipsnj
palyginus su kitais pacientais bei jvertinti grupés pacienty sergamumga palyginus
su kita pacienty grupe [165]. Skale sudaro 12 jprastiniy fiziologiniy kintamyjy
(SSD, SKS, temperatiira, oksigenacijos indeksas, kraujo karbamido azoto
(BUN) arba $lapalo tyrimas, Glasgow komos skalé (GCS), diurezé, kalio,
bikarbonato, bilirubino bei leukocity skaifiaus kraujyje tyrimai), amZius,
hospitalizacijos tipas (planin¢ arba skubioji chirurgija, terapinis profilis) bei trys
létinés ligos pasirinkimai (jgytas imunodeficito sindromas, metastazaves vézys,
hematologiné piktybiné liga). Bendras rezultatas apskai¢iuojamas naudojant
blogiausig kiekvieno parametro verte per pirmasias 24 valandas intensyviosios
terapijos skyriuje. Rezultatas iSreiSkiamas baly suma nuo 0 iki 163, o
prognozuojama mirtingumo rizika nuo 0 iki 100 % [166]. Misy tyrime SAPS-
II buvo apskaiciuojama jtraukiant blogiausias vertinamy parametry reikSmes
per paskutines 24 valandas iki PK-EKMO prijungimo.

Nuoseklaus organy nepakankamumo vertinimo skalé — SOFA (angl.
Sequential Organ Failure Assessment Score). Remiantis laboratoriniy tyrimy ir
klinikiniy duomeny rezultatais, SOFA skal¢ taip pat padeda prognozuoti
intensyviosios terapijos skyriuje gydomy ligoniy mirtingumo rizika.
Skai¢iavimas atliekamas vertinant SeSiy organy sistemy nepakankamumo
laipsnj jtraukiant Sivos kintamuosius: parcialinj deguonies slégj kraujyje,
tiekiamo deguonies koncentracija, DPV taikyma, trombocity skaiciy, GCS,
bilirubino ir kreatinino koncentracijas, VAS bei vazoaktyviyjy vaisty skyrima).
Skalés kintamieji atrinkti Europos intensyviosios terapijos draugijos darbo
grupés ir 1998 metais buvo patvirtinti tyrimo, j kurj jtraukta daugiau nei 1449
pacientai i§ 16 Saliy skirtingy 40 gydymo centry. Studija atskleidé reikSminga
SOFA skalés balo ir kritiskai sunkiy ligoniy organy nepakankamumo sunkumo
koreliacija [167]. Skalés balas paprastai skaiCiuojamas guldant pacientg |
intensyviosios terapijos skyriy ir kas 24 valandas iki iSraSymo naudojant
blogiausius parametrus, iSmatuotus per tas pastargsias 24 valandas. Galima
bendra verté — nuo 0 iki 24 baly (kiekvienai organy sistemai priskiriama po 4
taskus). Kuo gautas SOFA balas didesnis, tuo didesné¢ prognozuojama
mirStamumo rizika (8 lentelé).
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8 lentelé. SOFA skalés baly interpretacija

SOFA balai Mirstamumo rizika

0-6 2%

7-9 0-10 %
10-12 10-30 %
13-14 40-60 %

15 75-90 %
16-24 >90 %

Misy tyrimo metu SOFA skalé taip pat buvo apskaiCiuojama jtraukiant
blogiausias vertinamy parametry reikSmes per paskutines 24 valandas iki
EKMO prijungimo.

Ankstyvo mir§tamumo, susijusio su VA-EKMO, prognozavimo
naudojant prieSimplantacines charakteristikas skalé — IMPACT (angl.
Prediction of early mortality associated with VA-ECMO using pre-
implantation characteristics score). Skalé sukurta 2024 metais 147 pacienty
imties studijoje identifikavus rizikos veiksnius, susijusius su ankstyvu
mirStamumu (per 72 valandas nuo prijungimo) taikant VA-EKMO
refrakteriniam KS gydyti. Buvo isskirti keturi pries EKMO pradéjima vertinti
kintamieji: gaivinimas, laktato koncentracija, trombocity skai¢ius ir PIT
poreikis. Skalés AUC (angl. the area under the curve) po ROC (angl. receiver
operating characteristic curve) kreive buvo 0,78 (95 % CI 0,86-0,70).
Autoriy teigimu, IMPACT yra patikima skalé siekiant prognozuoti ankstyva
mir§tamuma po VA-EKMO prijungimo bei galinti padéti priimti sprendimus
dél pagalbinés kraujotakos pradéjimo [168]. Bendras skalés balas (nuo
minimalaus 0 iki maksimalaus 14) gaunamas susumavus visy rizikos veiksniy
taskus (9 lentelé).

9 lentelé. IMPACT skalés balo apskaiciavimas

Rizikos veiksnys Taskai
Trombocity skai¢ius <100 x 10%/1 4
Laktatas >8 mmol/I 3
Gaivinimas iki EKMO 2
PIT iki EKMO 5
Bendras balas 0-14

Pacienty, kuriy taSky suma lygi 8 ir daugiau, ankstyvo mirStamumo rizika
siekia 85 %.
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ISgyvenamumo po venoarterinés EKMO skalé — SAVE (angl. Survival
After Veno-Arterial ECMO Score). Si skalé sukurta 2015 metais istyrus 3846
pacienty, kuriems dél refrakterinio KS buvo taikoma VA-EKMO, ELSO
registre esamus duomenis. Naudojant daugialypés logistinés regresijos modelj
buvo identifikuoti veiksniai, nepriklausomai susij¢ su hospitaliniu
iSgyvenamumu ir mirStamumu. Jaunesnis amzius, maZesnis kiino svoris,
iminis miokarditas, Sirdies transplantacija, refrakteriné skilveliné tachikardija
arba skilveliy virpéjimas, aukStesnis diastolinis kraujo spaudimas bei
zemesnis pikinis DPV jkvépimo slégis buvo susij¢ su palankiomis baigtimis.
Panaudojus minétus veiksnius sukurtas modelis, leidziantis patikimai
prognozuoti ligoniy, kuriems taikoma VA-EKMO iSgyvenamuma [169].
Skalés AUC po ROC kreive buvo 0,68 (95 % CI 0,64—0,71). Bendro balo
apskaiCiavimas ir jo interpretacija pateikti 10 lenteléje.

10 lentelé. SAVE skalés balo apskai¢iavimas ir jo interpretacija

Veiksniai Taskai
KS diagnozés grupé
Miokarditas 3
Refrakteriné ST/SV 2
Biiklé po Sirdies ar plauciy Tx 3
Igimta Sirdies liga -3
Kitos diagnozés 0
Amzius (metai)
18-38 7
39-52 4
53-62 3
>63 0
Svoris (kg)
<65 1
65-89 2
>90 0
Uminis pre-EKMO organy sistemy
nepakankamumas
Kepeny funkcijos nepakankamumas -3
CNS funkcijos sutrikimas -3
Inksty funkcijos nepakankamumas -3
Létinis inksty funkcijos nepakankamumas -6
Intubacijos trukmé iki EKMO inicijavimo (valandos)
<10 0
11-29 -2
>30 -4
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Veiksniai Taskai
Pikinis jkvépimo slégis <20 cmH,0 3
Gaivinimas iki EKMO -2
Diastolinis KS iki EKMO >40 mmHg 3
Pulsinis spaudimas iki EKMO <20 mmHg 2
HCOs3 iki EKMO <15 mmol/l -3
Pastovi verté, pridedama prie skalés balo -6
skai¢iavimo
Suminis balas -35-17
Suminis SAVE skalés balas Rizikos | Hospitalinis
klasé iSgyvenamumas
>5 I 75 %
1-5 11 58 %
-4-0 I 42 %
-9--5 v 30 %
<-10 v 18 %

ST — skilveliné tachikardija, SV — skliveliy virp¢jimas, Tx — transplantacija, CNS — centriné
nervy sistema.

3.5.Klinikiné EKMO taikymo eiga

VA-EKMO buvo pradedama nustadius refrakterinio PKS diagnoze
operacinéje arba jau po operacijos intensyviosios terapijos skyriuje.

Ligoniai buvo operuojami atliekant vidurinés sternotomijos pjuvi.
Operacijos su DKA metu miokardo protekcijai taikyta minimaliai praskiesto
drungno kraujo arba kristaloidiné kardioplegija (dazniausiai abu —
antegradinis ir retrogradinis metodai).

Operacinégje EKMO prijungimas buvo pradedamas svarstyti negalint
sékmingai atjunkyti paciento nuo DKA. Po pirmojo nesékmingo atjunkymo
bandymo paprastai taikyta 45-60 minuciy trukmeés reperfuzija. Nesant
kontraindikacijy buvo papildomai jvedamas kontrapulsacijos balionélis. Jeigu
po antro atjunkymo bandymo optimizavus prieskriivi VIS skalé virSijo 50
baly, operuojancio chirurgo bei anesteziologo reanimatologo komandos
sprendimu buvo jungiama VA-EKMO. Progresuojant PKS klinikai operacijos
be DKA metu bei pooperaciniu periodu RITS, sprendimas dél pagalbinés
kraujotakos prijungimo buvo priimamas remiantis tais paciais hemodinamikos
parametrais.

VA-EKMO, priklausomai nuo komandos nutarimo, buvo prijungiama
atliekant centring arba perifering kaniuliacija. Centrinés VA-EKMO atveju
tiesioginiu chirurginiu biidu kaniuliuota kylanti aorta bei DP. Kaniuliy dydis
buvo parenkamas atsizvelgiant j ligonio kiino pavirSiaus plotg bei numatyta
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EKMO kraujotakos greitj, reikalingg metaboliniams poreikiams patenkinti.
Paprastai naudotos 18-24 Fr arterinés ir 24-26 Fr dydZzio veninés kaniulés.
Tam tikrais atvejais, esant reikalui, papildomai buvo jvedamas drenas KS
nukrovimui. Kaniulés naudojant specialia chirurging technika buvo
prisiuvamos, tvirtinamos ir tuneliuojant iSvedamos i iSorg per priekine pilvo
sieng bei sujungiamos su EKMO konttiru. Kriitinés lasta buvo uzsiuvama
naudojant standarting chirurging metodika arba tam tikrais atvejais palickama
atvira naudojant specialy okliuzinj tvarstj. Pasirinkus periferini EKMO
jungimo biuda naudota perkutaniné Seldingerio arba atviro tiesioginio
chirurginio pjuvio technika. Daugeliu atvejy kaniuliuotos tos pacios arba
skirtingy pusiy Slauninés arterija ir vena. Paprastai naudotos 19-25 Fr
drenazings ir 15-23 Fr dydzio grazinimo kaniulés. Galvos smegeny ir galiiniy
distalinei kraujotakai vertinti visais periferinés kaniuliacijos atvejais naudotas
artimyjy infraraudonyjy spinduliy spektroskopijos (angl. near-infrared
spectroscopy) monitoringas (INVOS5100 cerebral/somatic  oximeter,
Medtronic Inc, Minneapolis, MN, USA). Pastebéjus galiinés iSemijos
pozymiy, buvo jvedami 8 Fr kateteris distaliau arterinés kaniulés antegradinei
arba 4-5 Fr kateteris j uzpakaline blauzdikaulio arterija retrogradinei galtinés
perfuzijai uZztikrinti. ISliekant galinés iSemijai keliems pacientams nuo
periferinés kaniulacijos buvo pereita prie centrinio VA-EKMO biido. Kai
kuriais atvejais KS nukrovimui uZztikrinti buvo taikoma KIAB. Kraujo dujy
méginiai buvo imami per j deSing stipining arterijg jvestg kateterj. ISrySkéjus
laboratoriniams bei klinikiniams virSutinés kiino dalies hipoksemijos
pozymiams (Arlekino sindromas), keliais atvejais EKMO kontiiras buvo
konfigiiruotas ] VAV-EKMO.

Antikoaguliacijai uztikrinti EKMO metu standartiSkai naudota heparino
infuzija, kuria siekta palaikyti ACT 180-220 sekundziy intervale arba
1,5 karto prailginti ADTL laikg. Antikoaguliacija buvo pradedama kitg para
po EKMO prijungimo, nesant padid¢jusio kraujavimo pozymiy. Jungiant
EKMO intensyviosios terapijos skyriuje jau iSoperuotam ligoniui, papildomai
leistas 5000 VV heparino boliusas. Esant pooperacinei koagulopatijai ir
padidéjusiam kraujavimui, skirtos kraujo produkty (eritrocity ir trombocity
transfuzijos siekiant palaikyti hemoglobino kiekj >80-100 g/l, trombocity
skai¢iy >100 x 10%1, INR <1,5 ir fibrinogeno koncentracija >2 g/l.
Resternotomija buvo atliekama nepaisant koreguotos koagulopatijos isliekant
padidéjusiam drenazui arba staigiai blogéjant hemodinamikai. Padidéjusio
pooperacinio drenazo kriterijai pateikiami 11 lenteléje.
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11 lentelé. Padidéjusio pooperacinio drenazo apibtidinimas remiantis Kirklin
ir Barratt-Boyes kriterijais [170]
>500 ml per pirma valanda po operacijos

>400 ml kas valanda per pirmas dvi valandas po operacijos

>300 ml kas valanda per pirmas tris valandas po operacijos

>1000 ml per pirmas keturias valandas po operacijos

>1200 ml per pirmas penkias valandas po operacijos
Vis atsinaujinantis kraujavimas

Staigus masyvus kraujavimas

VA- EKMO kraujotakos ir dujotakos greiciai buvo atitaikomi individualiai
kiekvienam pacientui iSlaikant SvO, >60 %. DPV taikyta naudojant plaucius
tausojancius parametrus. Jei leidzia biklé, ligoniai buvo ekstubuojami toliau
tesiant pagalbinés kraujotakos palaikyma.

Inksty funkcijos pazeidimas arba nepakankamumas vertinti remiantis
RIFLE (angl. Risk, Injury, Failure, Loss of kidney function, and End-stage
kidney disease) klasifikacijos kriterijais. Hemolizé laikyta reikSminga, kai
laisvo hemoglobino koncentracija virsijo 0,5 g/1. Bilirubino koncentracija >33
pmol/l arba padidéjes serumo aminotransferaziy (AST arba ALT) kiekis >70
U/l traktuota kaip kepeny funkcijos nepakankamumas.

Pragjus 48 valandoms nuo EKMO pradzios buvo pradedami vertinti
klinikiniai ir Sirdies echoskopijos hemodinaminiai parametrai. Esant teigiamai
Sirdies funkcijos atsistatymo dinamikai, buvo inicijuojamas EKMO
atjunkymo protokolas. VTI =12 cm, KS IF >20-25 % bei minimalios
vazoaktyviyjy vaisty dozés sumazinto EKMO kraujotakos grei¢io fone (iki
2 /min) dazniausiai lémé sprendima atjungti VA-EKMO palaikyma. Ligoniai
dekaniuliuoti aseptinémis sglygomis operacinéje sukélus bendra anestezijg.

3.6. Statistiné analizé

Statistiné duomeny analiz¢é atlikta naudojant R statistinés analizés programos
(versija 4.4.3 (2025-02-28)) paketa RStudio (versija 2024.12.1).

Pirminé duomeny analizé¢ atlikta naudojant apraSomaja statistika.
Kiekybiniy tolydziyjy duomeny normalumui jvertinti naudotos histogramos,
staCiakampés diagramos (angl. boxplot) ir Shapiro—Wilko testas. Pagal
normalyjj (Gauso) skirstinj pasiskirste tolydieji dydziai isreiksti vidurkiu
(angl. mean) ir standartiniu nuokrypiu (angl. standard deviation, SD), o
nepriklausomy grupiy vidurkiy palyginimui buvo naudotas t-testas ir
ANOVA, atitinkamai kai lyginti 2 ir >2 nepriklausomy grupiy vidurkiai.
Kiekybiniai rodikliai, kuriy reik§més nepasiskirs¢iusios pagal normalyjj
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skirstinj, iSreiks$ti mediana (angl. median) ir kvartiliais (Q1, Q3) bei lyginti
taikant neparametrinj Manno—Whitney U (Wilcoxono) tests. Kategoriniai
kintamieji nurodyti kaip absoliutus skai¢ius (n) ir iSreiksti procentais (%).
Kategoriniai kintamieji tarp grupiy lyginti pagal tikslyji Fisherio kriterijy.

Vienalypés ir daugialypés logistinés regresijos modeliai buvo naudoti
rizikos veiksniams identifikuoti. Tik tie veiksniai, kurie iSliko statistiSkai
reikSmingi (p <0,05) vienalypiame logistinés regresijos modelyje, buvo
atrinkti ir jtraukti j daugialypés logistinés regresijos modelj naudojant
pazingsninj veiksniy jtraukimo algoritma. Sansy santykis (angl. Odds ratio) ir
jo 90 % pasikliovimo intervalas (angl. Confidence interval) buvo apskai¢iuoti
kiekvienam rizikos veiksniui. Amziaus ribinei vertei nustatyti buvo
naudojamas Youdeno J testas su sprendimus priimanc¢iojo ypatybiy kreive
(angl. Receiver operating characteristic — ROC).

Bendras iSgyvenamumas buvo apibréztas kaip laikotarpis nuo pagalbinés
kraujotakos prijungimo iki mirties nuo bet kokios priezasties. ISgyvenamumo
grafikai nubraizyti naudojant Kaplano—Meierio metoda. Skirtumai tarp
iSgyvenamumo kreiviy jvertinti naudojant Log-rank testa.

P reikSmé, mazesné nei 0,05, buvo vertinama kaip reikSminga verté
atmetant nuline hipoteze.
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4. REZULTATAI

4.1. Tiriamyjy duomenys

Nuo 2007 mety birzelio iki 2023 mety gruodzio VUL SK Anesteziologijos,
intensyviosios terapijos ir skausmo gydymo centre bei Sirdies ir kriitinés
chirurgijos centre i§ viso buvo atliktos 15 657 Sirdies operacijos. Tuo paciu
metu inicijuoti 293 VA-EKMO atvejai. I§ jy i galuting analiz¢ jtraukti
214 pacientai, kuriems VA-EKMO taikyta dél postkardiotominio Sirdies
silpnumo (6 paveikslas). PK-EKMO atvejy skaiCius sudaré¢ 1,37 % visy
Sirdies operacijy skaiciaus.

293 VA - EKMO
atvejai

« Didelés rizikos Cog (n=9)

« Kitos etiologijos KS (n=40)

* Gaivinimas (n=24)

« Septinis Sokas (n=2)

* Neplakancios Sirdies donorsyté (n=2)

* Didelé ritmo sutrikimy rizika
torakalinés chirurgijos metu (=2)

Atmetimo kriterijai

Galutiné analizée RIXRL G il
Sokas (n=214)

6 paveikslas. Pacienty jtraukimo j galuting analiz¢ kriterijai

Tiriamyjy amziaus vidurkis EKMO prijungimo metu buvo 62,9+11,84
metai. Pritaikius Shapiro—Wilko testa duomeny normalumui jvertinti,
nustatytas neparametrinis jy pasiskirstymas (p <0,001), tod¢l amzius taip pat
iSreikStas mediana ir kvartiliais ir sieké 65,0 metus (57,0, 71,0). Detalesnis
amziaus pasiskirstymas vaizduojamas 7 paveiksle.
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Mean = 62.86
Stel. Dev. = 11.841
M=214

107

Frequency

200 300 400 500 60.0 700 0.0 0.0
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7 paveikslas. AmzZziaus pasiskirstymo histograma. X aSis zymi amziaus
reikSmes, Y asis — daznj imtyje.

Amziaus mediana EKMO prijungimo metu iSgyvenusiy pacienty sieké
61,0 (53,0, 69,0), mirusiyjy — 66,0 (58,0, 72,0), esant statistiskai reikSmingam
skirtumui tarp grupiy (p = 0,034). Didesné dalis pacienty buvo vyrai, n=130
(60,7 %). Vyry amziaus mediana sieké 65,0 (57,0, 72,0) metus, motery — 65,5
(57,0, 70,5) metus ir tarpusavyje statistiSkai reik§mingai nesiskyré (p = 0,977).
Vyresniy nei 60 mety buvo 137 (64 %), vyresniy nei 65 metai — 99 (46,7 %),
vyresniy nei 70 mety — 60 (28 %), vyresniy nei 75 metai — 27 (12,6 %),
vyresniy nei 80 mety — 7 (3,3 %) ligoniai. Pacienty pasiskirstymas pagal
amziaus grupes vaizduojamas 8 paveiksle.
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8 paveikslas. Pacienty ir hospitalinio mirS§tamumo pasiskirstymas pagal

amziaus grupes: A — kas 5 mety intervalu, B — kas 10 mety intervalu. Y a$is
desinéje Zymi hospitalinj mirStamuma procentais, kairéje — pacienty skaiciy

tam tikroje amziaus grupéje, X asis zymi skirtingas ligoniy amZiaus grupes.

Vidutiné¢ gydymo trukmé RITS buvo 21£25,26 (mediana 14 (8,0, 23,0))
diena, bendrai ligoninéje — 41,44+63,95 (mediana 26,5 (14,0, 42,5)) diena.
Sékmingai VA-EKMO atjunkyta 115 ligoniy (53,7 %), i$ ligoninés iSraSyti 55
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pacientai (25,7 %). IS 55 israSyty ligoniy po vieneriy mety gyvi buvo 49
(vieneriy mety iSgyvenamumas sieké 89,1 %), po penkeriy mety gyvi liko
34 ligoniai (penkeriy mety iSgyvenamumas sieké 61,2 %), po 10 mety —
16 ligoniy (deSimties mety iSgyvenamumas sieké 29,1 %). IS minéty
16 ligoniy EKMO prijungimo metu 6 (37,5 %) buvo vyresni nei 60 mety.
Bendras hospitalinis mir§tamumas sieké 74,3 %.

Daugiausia VA-EKMO pajungta 2014 metais, maziausiai COVID-19
pandemijos metu. Hospitalinis mir§tamumas pagal metus zenkliai nesiskyré
(maziausias buvo 2017 metais — 55,56 %) (9 paveikslas).

S Q X O 0 A DO DN YD
Q' N N AN S I A S R VARV
A A A AT AT AR AT AN AR AR AR AT ADT AN AR AR AD

mmmm Atvejy skaiCius == Mir§tamumas %

9 paveikslas. PK-EKMO atvejy skaiCiaus ir hospitalinio mirStamumo
pasiskirstymas pagal metus. Y aSis deSin¢je zZymi hospitalinj mirStamuma
procentais, kairéje — pacienty skaiciy tam tikrais metais, X asis Zymi metus.

Vidutiné operacijos trukmé buvo 424,2+172,96 (mediana 382,5 (300,0, 540,0)
minutés, didzioji operacijy dalis buvo atlikta su DKA (n=198, 92,5 %).
Vidutiné DKA trukmé sieké 240,3 +£116,61 (mediana 214,0 (152,0, 343,0)
minutes, vidutiné aortos uzspaudimo trukmé — 122,2 +£54,31 (mediana 113,5
(84,5, 151,0) minutes. Penkiasdesimt trims (24,8 %) pacientams tai buvo
pakartotiné Sirdies operacija, 66 (30,8 %) pacientams operacija buvo atlikta
skubos tvarka. DidZiajai pacienty daliai buvo atliktos vieno ar keliy voztuvy
bei kombinuotos voztuvo su AVJO operacijos (10 paveikslas). Vidutiné
mirties rizika po operacijos, jvertinta EuroSCORE II skale, sieké 5,8 (2,9,
14,1) %.
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= AVJO (n=33)

= Vienas voztuvas (n=40)
.\ Keli voztuvai (n=50)
AVJO ir voztuvas/ai (n=40)

= Sirdies transplantacija (n=11)

= Plauciy arterijos endarterektomija (n=9)

23% = Kitos (n=31)

10 paveikslas. Operacijy pasiskirstymas pagal tipg.

Kiek daugiau nei pusei pacienty VA-EKMO buvo prijungta RITS (n=117,
54,7 %), likusiai daliai — operacingje (45,3 %). Daugeliu atvejy buvo
pasirinktas centrinis VA-EKMO prijungimo biidas (n=179, 83,6 %). Nei
prijungimo vieta (RITS 93 (79,5 %) vs. operaciné 66 (68,0 %), p=0,056), nei
kaniuliavimo budas (centrinis 134 (74,9 %) vs. periferinis 25 (71,4 %),
p=0,676) jtakos hospitaliniam mir§tamumui neturéjo. Penkiasde$imt vienam
(23,82 %) ligoniui pries jungiant EKMO atliktas gaivinimas. Vidutiné¢ VA-
EKMO trukmé buvo 205,6+182,64 valandos (mediana 154,3 (92,0, 282,0).
Simtas keturiasdesimt trims (66,82 %) pacientams kartu su EKMO buvo
taikoma KIAB. Nei EKMO taikymo trukmé (164,0 (92,0, 303,0) vs 120,0
(92,0, 213,0 val.), p=0,220), nei KIAB panaudojimo daznis (55 (77,5 %) vs
104 (72,7 %), p=0,509) tarp mirusiyjy ir iSgyvenusiyjy taip pat nesiskyre.

Atsizvelgiant | NYHA funkcing klasg, daugiausia buvo rySkiy simptomy
turin¢iy pacienty (NYHA III — 131 (61,2 %) ir NYHA IV — 78 (36,4 %).
Labiausiai paplitusios gretutinés ligos buvo PAH (65,0 %), plautiné
hipertenzija (61,2 %), cukrinis diabetas (20,6 %) ir LIL (20,6 %). Ryski
plautiné hipertenzija (sPAP >55 mmHg) nustatyta 57 (26,6 %) pacientams.
Ketvirtadalis pacienty buvo kritinés prieSoperacinés biiklés (n=54, 25,2 %).
Daugiau imties aprasomosios statistikos pateikiama 16 lenteléje.

Dazniausiai pasitaikiusios komplikacijos — kraujavimas, neurologiniai
jvykiai bei infekcija. Kraujavimas taikant VA-EKMO pasireiské 189 (88,3 %)
ligoniams. Daugeliu atvejy (n=160, 74,8 %) tai buvo padidéj¢s pooperacinis
drenazas, kai prireiké kraujo produkty bei kreséjimo faktoriy transfuzijy.
Simtas trisdesimt $esiems (63,6 %) tiriamiesiems dél to atlikta retorakotomija.
DvidesSimt septyniems (12,6 %) pacientams kraujavimas buvo i§ virSkinamojo
trakto, 28 (13,1 %) i$ nosiaryklés, 9 (4,2 %) i§ plauciy. Neurologiniy
komplikacijy patyre 54 (25,2 %) ligoniai (11 paveikslas).
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= Galvos smegeny infarktas (n=17)
= Smegeny mirtis (n=7)

= Koma arba posthipoksiné encefalopatija (n=30)

11 paveikslas. Neurologinés komplikacijos

Infekcija nustatyta 157 (73,4 %) tiriamiesiems. Dazniausiai identifikuoti
infekcijos $altiniai vaizduojami 12 paveiksle.

120 48,6%
100 41,1%

80
60

40 10,3% 7.9% .
20 3.3%
. N L] -
Sepsis Pneumonija  Slapimo taky Zaizdos  CVK infekcija
infekcija infekcija

12 paveikslas. Dazniausiai identifikuoti infekcijos Saltiniai (n ir %)

Delyras issivysté 21 (9,8 %) pacientui. Dvylikos (5,6 %) ligoniy buklé
komplikavosi perioperaciniu miokardo infarktu. Sesiolikai (7,5 %) tiriamyjy
taikant periferinj VA-EKMO pasireiské galtinés iSemija. Beveik kas penktam
ligoniui buvo hemolizé (n=47, 22,0 %). Inksty funkcijos nepakankamumas
diagnozuotas 175 (81,8 %) tiriamajam, kuriam taikyta PK-EKMO. Simtas
trisdeSimt vienam (61,2 %) ligoniui dél to taikyta PIT. Kepeny funkcijos
nepakankamumas diagnozuotas 153 (71,5 %) ligoniams, DODS - 146
(68,2 %).

4.2.Pre-EKMO rizikos veiksniai, susij¢ su hospitaliniu mirStamumu

Siekiant nustatyti pre-EKMO rizikos veiksnius, susijusius su ankstyvosiomis
nepalankiomis baigtimis bei padésiancius priimti sprendima d¢l PK-EKMO
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inicijavimo, i§ pradziy buvo palygintos iSgyvenusiy ir mirusiy pacienty
grupés. Grupiy palyginimo rezultatai pateikiami 12 lenteléje. Pirminé tirta
baigtis buvo hospitalinis mir§tamumas, apibréztas kaip mirStamumas dél visy
priezas¢iy VA-EKMO atveju. Vertinti ir jtraukti jprastiniai pre-EKMO
baigciy prognostiniai veiksniai, didziausig démesj skiriant pacienty amziui.

12 lentelé. [Sgyvenusiyjy ir neiSgyvenusiyjy grupiy palyginimas

Visa imtis ISgyvene Mire P

(N =214) (N =55) IN=159) reik§meé
Demografiniai
parametrai
Lytis, moterys, n (%) 84 (39,3) 14 (25,5) 70 (44,0) 0,016
Amzius, metai, mediana 65,0 (57,0; 71,0) 61,0 (53,0; 69.0) 66,0 (58,0; 72,0) 0,034
(Q1,Q3)
Amzius >60 mety, n (%) | 137 (64,0) 28 (50,9) 109 (68,6) 0,023
KMI, kg/m?, vidurkis +SD | 28,8 +5,52 28,6 £5,10 28,8 £5.68 0,797
Gretutinés ligos
CD, n (%) 44 (20,6) 13 (23,6) 31(19,5) 0,563
CD, gydomas insulinu,n (%) | 16 (7.5) 50,1 11(6,9) 0,597
LIL, n (%) 44 (20,6) 8 (14,5) 36 (22,6) 0,247
PAH, n (%) 139 (65,0) 33 (60,0) 106 (66,7) 0,414
LOPL, n (%) 22 (10,3) 6(10,9) 16 (10,1) 0,802
PKL, n (%) 29 (13,6) 7(12,7) 22 (13,8) 1,000
Igimta Sirdies yda, n (%) | 24 (11,2) 9(16,4) 15(9.4) 0,213
Endokarditas, n (%) 12 (5,6) 1(1,8) 11(6,9) 0,305
Plautiné hipertenzija, n (%) | 131 (61,2) 35 (63,6) 96 (60,4) 0,749
CrCl, ml/min, mediana 72,0 (51,0; 93,0) 87,0 (57,0; 96,0) 68,0 (50,0; 89,0) 0,009
(Q1,Q3)
NYHA, klasé, mediana 3,0 (3,0; 4,0) 3,0 (3,0; 4,0) 3,0 (3,0; 4,0) 0,807
(Q1,Q3)
Klinikiné trapumo skalé, | 5,0 (4,0; 5,0) 4,0 (4,0; 5,0) 5,0 (4,0; 5,0) 0,003
balai, mediana (Q1,Q3)
Laboratoriniai ir
instrumentiniai tyrimai
PrieSoperaciné KSIF, %, | 50,0 (38,0; 55,0) 40,0 (35,0; 54,0) 50,0 (40,0; 55,0) 0,001
mediana (Q1, Q3)
sPAP, mmHg, mediana 51,0 (41,0; 65,0) 49,5 (43,05 64,0) 54,0 (40,0; 66,0) 0,927
QL Q3)
Laktatas pre-EKMO, 7.9 (4,4; 11,8) 6,3 (3,5;9.4) 8,4 (4,8; 13,1) 0,005
mmol/l, mediana (Q1, Q3)
pH pre-EKMO, vidurkis | 7,3 0,15 7,3 £0,13 7,3 £0,15 0,861
+SD
Bilirubinas pre-EKMO, 26,6 (18,0; 44,7) 23,2 (15,0; 38,2) 27,0 (18,1; 47,0) 0,047
mcmol/l, mediana (Q1, Q3)
Klinikiniai parametrai
pries EKMO
DPV trukmé iki EKMO, | 11,00 (7,0; 26,0) 8,00 (6,0; 11,0) 15,00 (8,0;29,0) | <0,001
val, mediana (Q1, Q3)
VAS, mmHg, mediana 42,0 (3,0; 49,0) 42,0 (34,05 50,0) 42,0 (31,05 49,0) 0,509
(Q1,Q3)
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Visa imtis ISgyvene Mire P

(N =214) (N =55) N =159) reik§mé
SSD, k/min, mediana 80,0 (62,0; 90,0) 80,0 (70,0; 100,0) | 80,0 (60,0; 90,0) 0,453
(Q1,Q3)
Pulsinis spaudimas, 26,0 (20,0; 35,0) 26,0 (20,0; 38,0) 26,0 (20,0; 35,0) 0,427
mmHg, mediana (Q1, Q3)
VIS skal¢, balai, 60,0 (40,0; 82,0) 40,0 (27,05 70,0) 60,0 (50,0; 84,0) | <0,001
mediana (Q1, Q3)
Gaivinimas, n (%) 51(23,8) 15 (27,3) 36 (22,6) 0,582
Operaciné rizika
Pakartotiné Sirdies 53 (24,8) 8 (14,5) 45 (28,3) 0,047
operacija, n (%)
Skubi operacija, n (%) 66 (31,0) 16 (29,1) 50 (31,6) 0,866
Kritiné prieSoperaciné 54 (25,2) 13 (23,6) 41 (25,8) 0,858
bukle, n (%)
EuroSCORE 1I, %, 5,8(2,9; 14,1) 5,2 (2,7, 10,4) 6,1 (3,0; 15,8) 0,322
mediana (Q1, Q3)
Sirdies operacijos tipas
AVIO, n (%) 33 (15,4) 13 (23,6) 20 (12,6) 0,081
Vienas voztuvas, n (%) 40 (18,7) 11 (20,0) 29 (18,2) 0,841
Keli voztuvai, n (%) 50 (23,4) 10 (18,2) 40 (25.,2) 0,357
Kombinuota, n (%) 40 (18,7) 11 (20,0) 29 (18,2) 0,841
Transplantacija, n (%) 11(5,1) 2 (3,6) 9 (5,7) 0,733
PAE, n (%) 9 (4,2) 1(1,8) 8(5,0) 0,453
Kitos n (%) 31(14,5) 7(12,7) 24 (15,1) 0,825
Operacijos eiga
DKA, n (%) 198 (92,5) 49 (89,1) 149 (93,7) 0,251
DKA trukmé, min, 214,0 (151,0; 243,0 (152,0; 208,0 (151,0; 0,344
mediana (Q1, Q3) 300,0) 343,0) 290,0)
Aortos uzspaudimo 113,5 (84,5; 122,0 (84,0, 11,0 (86,0; 0,832
trukmé, min, mediana 151,0) 156,0) 146,0)
QL Q3)
Chirurgijos trukmé, min, | 382,5 (300,0; 440,0 (295,0; 375,0 (300,0; 0,442
mediana (Q1, Q3) 540,0) 570,0) 520,0)

KMI - kiino masés indeksas, CD — cukrinis diabetas, LIL — 1étiné inksty liga, CrCl — kreatinino klirensas,
PAH — pirminé arteriné hipertenzija, LOPL — létiné obstrukciné plauéiy liga, PKL — periferiniy kraujagysliy
liga, NYHA — Niujorko Sirdies asociacija, KSIF — kairiojo skilvelio i§stimimo frakcija, SPAP — sistolinis
spaudimas plauéiy arterijoje, DPV — dirbtiné plaugiy ventiliacija, VAS — vidurinis arterinis spaudimas, SSD
— Sirdies susitraukimy daznis, VIS — vazoaktyvi inotropijos skalé, AVJO — aortos ir vainikiniy arterijy
jungciy suformavimo operacija, PAE — plauciy arterijos endarterektomija, DKA — dirbtiné kraujo apytaka.

Toliau naudoti vienalypés ir daugialypés logistinés regresijos analizés
metodai. Kadangi, kaip placiai Zinoma, amzius yra reikSmingas hospitalinio
mirStamumo rizikos veiksnys, svarbu nustatyti optimalig jo ribg (angl. cut-
off), kuri tiksliausiai padéty atskirtj didesn¢ ir mazesne ligoniy hospitalinio
mir§tamumo tikimybe. Siuo tikslu, pritaikius Youdeno J statistika,
apskaiciuota, kad optimali amziaus riba, susijusi su didesne hospitalinio
mirStamumo tikimybe, yra 61,4 metai (13 lentelé). Remiantis gautu jverciu,
nesumazinant statistinio reik§mingumo, toliau statistinéje analizéje buvo
naudojama suapvalinta iki 60 mety cut-off reikSme.
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13 lentelé. Amziaus cut-off reikSmé, atspindinti didesn¢ hospitalinio
mir§tamumo tikimybe (Youdeno J statistika).
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Siekiant nustatyti hospitalinio mir§tamumo Sansy santykj (angl. Odds
ratio), visi baziniai, gretutiniy ligy bei kiti klinikiniai ir instrumentiniai pre-
EKMO parametrai buvo jtraukti ir vertinti vienalypéje logistinés regresijos
analizéje. Sesiasdesimties mety amziaus riba, lytis, kreatinino klirensas,
pakartotiné Sirdies operacija, VIS skalé, DPV trukmé iki EKMO prijungimo,
pre-EKMO laktato ir bilirubino koncentracijos univariacinéje vienalypéje
regresijos analizéje identifikuoti kaip statistiSkai reikSmingi prognostiniai
veiksniai (14 lentelé).

14 lentelé. Regresiné analizé

Parametras Univariaciné regresija Multivariaciné regresija

Odds ratio p reikSmé Odds ratio p reik§mé
95 % CI) 95 % CI)

AmzZius 2,102 (1,124-3,930) | 0,020 2,119 (1,055-4.255) | 0,035

>60 mety, n

Vyriskoji lytis,n | 0,434 (0,219-0,859) | 0,017 0,415 (0,198-0,869) | 0,020

CrCl, ml/min 0,987 (0,976-0,997) | 0,011 s.n.

VIS skalé, balai | 1,018 (1,006-1,029) | 0,002 1,015 (1,002-1,027) | 0,019

DPV trukmé iki | 1,076 (1,036-1,118) | <0,001 1,053 (1,014-1,092) | 0,007

EKMO, val.

Pakartotiné 2,319 (1,016-5,293) | 0,046 s.n.

Sirdies

operacija, n

Pre-EKMO 1,108 (1,034-1,187) | 0,004 s.n.

laktatas, mmol/l

Pre-EKMO 1,015 (1,000-1,030) | 0,049 s.n.

bilirubinas,

mcmol/l

VIS — vazoaktyvi inotropijos skalé (angl. Vasoactive Inotropic Score), DPV — dirbtiné plauciy ventiliacija,
CrCl — kreatinino klirensas, OR — Sansy santykis (angl. odds ratio), C1 95 % — 95 % patikimumo intervalas
(angl. 95% confidence interval), s.n. — statistiskai nereik§minga.
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Galiausiai, vyresnis kaip 60 mety amzius, lytis, VIS bei DPV trukmé iki
EKMO prijungimo iSliko nepriklausomais statistiSkai reikSmingais
prognostiniais ligoniy hospitalinio mir§tamumo veiksniais daugialypéje
logistinés regresijos analiz¢je (14 lentelé). ApskaicCiuota, kad kas 20
papildomy VIS skalés baly mirties rizikag padidina 1,015 karto. Ilgesné
intubacijos trukmé iki pagalbinés kraujotakos prijungimo mirStamumo rizika
didina 1,053 karto kas valandg arba 3,454 karto kas papildoma ventiliacijos
para. Moteriskoji lytis buvo susijusi su 2,410 karto didesne mirties rizika,
palyginti su vyriskaja lytimi. Galiausiai, vyresniy pacienty mir§tamumo rizika
buvo 2,119 karto didesné nei jaunesniy nei 60 mety pacienty.

Siekiant identifikuoti rizikos veiksnius, kurie galéty padéti priimti
sprendimg dél PK-EKMO prijungimo, $i analiz¢ atlikta nagrinéjant tik iki VA-
EKMO prijungimo jtrauktus kriterijus. Nevertinti nei patys EKMO
parametrai, nei gydymo metu i$sivysciusios komplikacijos.

4.3. Rizikos stratifikavimo skalés

Tiriamyjy prieSoperaciné rizika ir rizika prie§ jungiant VA-EKMO buvo
vertinama EuroSCORE 11, CFS, mFI-11, VIS, SAPS-II, SOFA, IMPACT ir
SAVE rizikos stratifikavimo skalémis. Bendrai visos imties ir atskirai
mirusiyjy bei iSgyvenusiyjy grupiy minéty skaliy balai ir procentai pateikti 15
lenteléje.
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15 lentelé. Darbe naudotos rizikos stratifikavimo skalés

Visa imtis ISgyvene Mire p reikSmé
(N =214) (N = 55) (N=159)
Rizikos skalé
SAPS II, balai, mediana (Q1,Q3) 42,0 (34,0; 48,0) 38,0 (31,0; 43,0) 44,0 (36,0; 50,0) <0,001
SOFA, balai, mediana (Q1,Q3) 9,0 (7,0; 11,0) 7,0 (6,0; 9,0) 9,0 (8,0; 11,0) <0,001
IMPACT, balai, mediana (Q1,Q3) 3,0 (0,0; 6,0) 2,0 (0,0; 5,0) 4,0 (0,0; 7,0) 0,002
EuroSCORE II, procentai, mediana (Q1,Q3) 5,8(2,9; 14,1) 5,2(2,7;10,4) 6,1 (3,0; 15,8) 0,322
CFS, balai, mediana (Q1,Q3) 5,0 (4,0; 5,0) 4,0 (4,0; 5,0) 5,0 (4,0; 5,0) 0,003
mFI-11, procentai, mediana (Q1,Q3) 42,9 (30,0; 50,0) 42,9 (33,3, 50,0) 40,0 (27,3; 50,0) 0,107
VIS, balai, mediana (Q1,Q3) 60,0 (40,0; 82,0) 40,0 (27,0; 70,0) 60,0 (50,0; 84,0) <0,001
SAVE, balai, mediana (Q1,Q3) -11,0 (-14,0; -6,0) -7,0 (-11,0; -5,0) -11,0 (-14,0; -6.0) <0,001

IMPACT - ankstyvo mirStamumo, susijusio su VA-EKMO, prognozavimo naudojant prieSimplantacines charakteristikas skalé (angl. prediction of early
mortality associated with Veno-Arterial ECMO using preimplantation characteristics score), SAPS 1l — supaprastinta aminé fiziologijos skalé 11 (angl.
Simplified Acute Physiology Score), SAVE — i§gyvenamumo po venoarterinés EKMO skalé (angl. Survival After Veno-Arterial ECMO Score), SOFA —
nuoseklaus organy nepakankamumo vertinimo skalé (angl. Sequential Organ Failure Assessment Score), EuroSCORE II — Europos Sirdies operacinés rizikos
vertinimo sistema II (angl. European System for Cardiac Operative Risk Evaluation), CFS — klinikiné trapumo skalé (angl. Clinical Frailty Score), mFI-11 —
modifikuotas trapumo indeksas (angl. Modified Frailty Index), VIS — vazoaktyvi inotropijos skalé (angl. Vasoactive Inotropic Score).
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Visos skalés, iSskyrus EuroSCORE II bei modifikuotg senatvinio trapumo
indeksa, statistiSkai reikSmingai skyrési tarp iSgyvenusiyjy ir mirusiyjy
grupiy.

Siekiant atrinkti labiausiai tinkancias klinikinéje praktikoje naudoti
prognostines skales, papildomai nustatytas jy ploto po ROC kreive AUROC
pvertis. ROC skalés bendrai visai im¢iai pavaizduotos 13 paveiksle.
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Jautrumas

T
0.00 0.25 0.50 0.75 1.00
Specifiskumas

ROC Curve {Area)
Model (0.7500)
— — — Euroscore |l (0.5438)
— - — SAVE Score (0.7038)
—— — Clinical Frailty Score (0.6253)
——-—- SAPSII (0.6618)
—— — SOFA (0.6731)
— -« — IMPACT (0.6360)
— — — Vazoaktyviu vaistu suma (0.6659)
Modified FI, % (0.5685)

13 paveikslas. Rizikos skaliy specifiSkumo ir jautrumo palyginimas pagal

ROC kreives bendrai visai im¢iai. Daugianario modelio AUROC 0,750 [0,677; 0,820],
p <0,001. EuroSCORE II 0,544 [0,460; 0,630], p=0,300; SAVE score 0,704 [0,622; 0,780], p
<0,001; Clinical Frailty Score 0,625 [0,543; 0,705], p=0,002; SAPS 11 0,662 [0,577; 0,744], p
<0,001; SOFA 0,673 [0,590; 0,753], p < 0,001; IMPACT 0,636 [0,558; 0,718], p=0,001; VIS
0,666 [0,575; 0,756, p < 0,001; mFI-11 0,569 [0,477; 0,656], p=0,119

Nepaisant suboptimalaus AUROC jvercio nasumo, visos pritaikytos
skalés patikimai atspindi hospitalinio mirStamumo rizikg. Geriausiomis
prognostinémis savybémis jvertinta SAVE skalé.

Remiantis anks¢iau nustatyta 60 mety amziaus riba, vertinta, kurios skalés
tinkamiausios naudoti vyresnio amziaus grupéje (=60 mety) (14 paveikslas).
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— — — Vazoaktyviu vaistu suma (0.6883)
=== Modified FI, % (0.4980)

14 paveikslas. Rizikos skaliy specifiSkumo ir jautrumo palyginimas pagal

ROC kreives vyresnio amziaus (=60 mety) grupéje. Daugianario modelio AUROC
0,797 [0,702; 0,887], p < 0,001; EuroSCORE 1I 0,449 [0,339; 0,556], p=0,352; SAVE score
0,736 [0,628; 0,833], p < 0,001; Clinical Frailty Score 0,626 [0,519; 0,727], p=0,018; SAPS I
0,691 [0,570; 0,807], p=0,002; SOFA 0,708 [0,595; 0,817], p < 0,001; IMPACT 0,632 [0,520;
0,751], p=0,021; VIS 0,688 [0,561; 0,816], p=0,004; mFI-11 0,498 [0,371; 0,619], p=0,998

Vyresnio amziaus ligoniy grupéje visos skalés, i§skyrus EuroScore II bei
modifikuotg senatvinio trapumo indeksg, patikimai atspindéjo hospitalinio
mirStamumo rizikg. Geriausiomis prognostinémis savybémis Sioje grupéje
taip pat jvertinta SAVE skalé.

Remiantis gautais duomenimis, tiek bendrai visiems ligoniams, tiek
vyresnio amziaus pacientams, kuriems planuojama taikyti PK-EKMO,
hospitalinio mir§tamumo rizikg geriausiai atspindéjo SAVE skalé.

4.4. Skirtingo amziaus ligoniy grupiy palyginimas

Taikant statistinius grupiy palyginimo metodus, toliau tarpusavyje lygintos
penkios skirtingo amziaus ligoniy grupés (16 lentelé).
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16 lentelé. Skirtingo amziaus ligoniy grupiy palyginimas. KMI — kiino masés indeksas, CD — cukrinis diabetas, LIL — létiné inksty liga, PAH —
pirminé arteriné hipertenzija, LOPL — létiné obstrukciné plauciy liga, PKL — periferiniy kraujagysliy liga, NYHA — Niujorko Sirdies asociacija (angl. New
York Heart Association), MI — miokardo infarktas, sSPAP — sistolinis spaudimas plauciy arterijoje, KSIF — kairiojo skilvelio i$stimimo frakcija, CrCl —
kreatinino klirensas, DPV — dirbtiné plaudiy ventiliacija, VAS — vidurinis arterinis spaudimas, SSD — §irdies susitraukimy daZnis, VIS — vazoaktyvi inotropijos
skalé (angl. Vasoactive Inotropic Score), SAVE — i§gyvenamumo po venoarterinés EKMO skalé (angl. Survival After Veno-Arterial ECMO Score), SAPS 11
— supaprastinta iminé fiziologijos skalé II (angl. Simplified Acute Physiology Score), SOFA — nuoseklaus organy nepakankamumo vertinimo skalé (angl.
Sequential Organ Failure Assessment Score), IMPACT — ankstyvo mir§tamumo, susijusio su VA-EKMO, prognozavimo naudojant prieSimplantacines
charakteristikas skalé¢ (angl. Prediction of early mortality associated with Veno-Arterial ECMO using preimplantation characteristics score), mFI-11 —
modifikuotas trapumo indeksas (angl. Modified Frailty Index), EuroSCORE II — Europos Sirdies operacinés rizikos vertinimo sistema II (angl. European
System for Cardiac Operative Risk Evaluation), AVJO — aortos ir vainikiniy arterijy jung¢iy suformavimo operacija, PAE — plauciy arterijos endarterektomija,
DKA — dirbtiné kraujo apytaka, RITS — reanimacijos ir intensyviosios terapijos skyrius, KIAB — intraaortiné balioniné kontrapulsacija, VT — virskinamasis
traktas, EM — eritrocity masé, SSP — §vieziai $aldyta plazma, GSI — galvos smegeny infarktas, STI — §lapimo taky infekcija, CVK — centrinis veninis kateteris,
DODS - dauginis organy disfunkcijos sindromas, IFN — inksty funkcijos nepakankamumas, PIT — pakaitiné inksty terapija, KFN — kepeny funkcijos
nepakankamumas
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Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai 60-69 metai 70-79 metai >80 mety p reik§mé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8

Demografiniai rodikliai
ILytis, moterys, n (%) 84 (39,3) 11 (37,9) 16 (38,1) 33 (43,4) 21 (35,6) 3 (37,5 0,927
IAmzius, metai, mediana (Q1, Q3) | 65,0 (57,0; 71,0) | 43,0 (37,0; 45,0) |56,5 (53,0; 58,0)| 65,0 (63,0; 67,0) | 73,0 (71,0; 76,0) | 82,0 (81,5; 82,0)| < 0,001
KMI, kg/m?, mediana (Q1, Q3) 28,4 (25,0; 31,8) | 28,0 (22,6; 32,4) 28,4 (25,6; 30,8)| 29,6 (26,6; 33,2) | 27,2 (25,0; 30,8) | 25,8 (24,4; 28,8) | 0,046
Gretutinés ligos
CD, n (%) 44 (20,6) (X(0)] 7 (16,7) 15 (19,7) 22 (37,3) 0(0) < 0,001
CD, gydomas insulinu, n (%) 16 (7,5) 0 (0) 2 (4,8) 709,2) 7(11,9) 0(0) 0,291
ILIL, n (%) 44 (20,6) 4 (13,8) 6 (14,3) 16 (21,1) 17 (28,8) 1(12,5) 0,380
PAH, n (%) 139 (65,0) 12 (41,4) 21 (50,0) 57 (75,0) 45 (76,3) 4 (50,0) < 0,001
LOPL, n (%) 22 (10,3) 134 4 (9.,5) 9(11,8) 8 (13,6) 00 0,631
PKL, n (%) 29 (13,6) 0 (0) 5(11,9) 10 (13,2) 12 (20,3) 2 (25,0) 0,016
Igimta Sirdies yda, n (%) 24 (11,2) 11 (37,9) 6 (14,3) 5(6,6) 234 0(0) < 0,001
[Endokarditas, n (%) 12 (5,6) 6 (20,7) 4(9,5) 2 (2,6) 0 (0) 0(0) 0,001
Plautiné hipertenzija, n (%) 131 (61,2) 16 (55,2) 23 (54.,8) 50 (65,8) 37 (62,7) 5(62,5) 0,748
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mediana (Q1, Q3)

Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai 60-69 metai 70-79 metai >80 mety p reik§mé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8

CrCl, ml/min, mediana (Q1, Q3) (72,0 (51,0; 93,0)|81,0 (58,0; 100,0)| 87,5 (74,0; 110,0) | 76,0 (56,0; 92,5) [55,0 (44,0; 78,0)| 58,0 (49,5; 65,5) | < 0,001
INYHA, klasé, mediana (Q1,Q3) | 3,0 (3,0;4,0) 3,0 (3,0; 4,0) 3,0 (3,0; 4,0) 3,0 (3,0; 4,0) 3,0 (3,0; 4,0) 4,0 (3,0; 4,0) 0,378
Klinikiné trapumo skalé, balai, 5,0 (4,0; 5,0) 4,0 (3,0; 5,0) 4,0 (3,05 5,0) 5,0 (4,0; 5,0) 5,0 (4,0; 5,0) 4,5 (4,05 5,5) 0,032
mediana (Q1,Q3)
ILaboratoriniai ir
instrumentiniai
PrieSoperaciné KSIF, %, mediana |50,0 (38,0; 55,0)[ 55,0 (35,0; 55,0) | 45,0 (35,0; 55,0) | 50,0 (40,0; 55,0) | 50,0 (40,0; 55,0)| 42,5 (37,5; 52,5) 0,312
(QL, Q3)
sPAP, mmHg, mediana (Q1, Q3) (51,0 (41,0; 65,0)| 52,5 (45,0; 64,0) | 60,0 (45,0; 65,0) | 50,5 (42,0; 66,0) [50,0 (37,0; 63,0)| 48,0 (41,0; 50,0) 0,422
Laktatas pre-EKMO, mmol/I, 7,9 (4,4;11,8) | 8,0(3,5;11,8) 7,5(3,7;11,5) 7,1 (4,2;10,1) | 10,0 (5,8; 15,0) 5,9 (4,7, 8,5) 0,027
mediana (Q1, Q3)
pH pre-EKMO, mediana (Q1, Q3)| 7,3 (7.2;7,4) 7,3(7,2;7,4) 7,3(7,2;7,4) 7,3(7,2;7,4) 7,3(7,2;7,4) 7,4 (1,3;7,5) 0,080
Bilirubinas pre-EKMO, memol/l, (26,6 (18,0; 44,7)| 30,0 (16,0; 45,0) | 27,5 (18,1; 48,0) | 26,5 (19,2; 47,0) |23,4 (18,0; 40,1)| 20,5 (13,8; 30,0) 0,432
mediana (Q1, Q3)
Klinikiniai parametrai pries§
EKMO
IDPV trukmé iki EKMO, val, 11,00 (7,0; 26,0)| 12,0 (8,0; 23,0) 8,0 (6,0;17,0) | 11,0(7,0;25,0) | 17,0 (9,0;32,0) | 7,25 (4,3;21,0) 0,040
mediana (Q1, Q3)
VAS, mmHg, mediana (Q1, Q3) [42,0 (33,0; 49,0)| 35,0 (27,0; 46,0) | 40,0 (27,0; 45,0) | 42,0 (33,5; 50,5) {43,0 (37,0; 50,0)| 45,5 (43,0; 56,0) 0,027
SSD, k/min, mediana (Q1,Q3) 80,0 (62,05 90,0)| 80,0 (70,0; 100,0)| 80,0 (78,0; 90,0) | 80,0 (52,0; 89,0) [80,0 (69,0; 94,0)| 85,0 (62,5; 102,0) | 0,552
Pulsinis spaudimas, mmHg, 26,0 (20,0; 35,0)| 24,0 (15,0; 30,0) | 25,0 (20,0; 30,0) |24,5 (20,0; 33,0) |30,0 (20,0; 37,0)| 37,5 (22,5; 47,5) 0,064
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Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai 60-69 metai 70-79 metai >80 mety | p reikSmé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8

VIS skale, balai, mediana (Q1, Q3) 60,0 (40,0; 82,0)(70,5 (50,0; 86,5)| 58,5 (40,0; 83,0)|60,0 (40,0; 90,0)| 57,5 (43,0; 72,0) {49,5 (36,5; 59,9)| 0,559
Gaivinimas, n (%) 51(23,8) 7 (24,1) 10 (23.8) 15 (19,7) 18 (30,5) 1(12,5) 0,656
Operaciné rizika

Pakartotin¢ Sirdies operacija, n (%) 53 (24.,8) 6 (20,7) 14 (33,3) 22 (28.,9) 10 (16,9) 1(12,5) 0,288
Skubi operacija, n (%) 66 (31,0) 13 (46,4) 15 (35,7) 21 (27.,6) 14 (23,7) 3(375) 0,224
Kritiné prieSoperaciné biiklé, n (%) 54 (25,2) 8 (27,6) 10 (23.8) 19 (25,0) 13 (22,0) 4 (50,0) 0,563
[EuroSCORE 11, %, mediana (Q1,Q3) | 5,8(2,9;14,1) | 4,9 (2,9;8,6) | 6,3(2,8,153) | 5,8(2,4;11,6) | 6,4(3,3;14,1) | 10,3(5,0;25,1) | 0,621
Sirdies operacijos tipas

IAVJO, n (%) 33 (15,4) 1(3.4) 5(11,9) 10 (13,2) 15 (25,4) 2 (25,0) 0,052
Vienas voztuvas, n (%) 40 (18,7) 3(10,3) 5(11,9) 12 (15,8) 19 (32,2) 1(12,5) 0,050
Keli voztuvai, n (%) 50 (23,4) 10 (34.5) 10 (23,8) 19 (25,0) 9 (15,3) 2 (25,0) 0,334
IKombinuota, n (%) 40 (18,7) 134 8 (19,0) 20 (26,3) 9 (15,3) 2 (25,0) 0,059
Transplantacija, n (%) 11(5,1) 3(10,3) 5(11,9) 339 0 (0) 0 (0) 0,034
PAE, n (%) 94,2 2 (6,9) 4(9,5) 2 (2,6) 1(1,7) 0(0) 0,270
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Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai 60-69 metai 70-79 metai >80 mety p reik§mé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8

Kitos n (%) 31 (14,5) 9(31,0) 5(11,9) 10 (13,2) 6(10,2) 1(12,5) 0,137

Operacijos eiga

IDKA, n (%) 198 (92,5) 28 (96,6) 40 (95,2) 71 (93.4) 53 (89,8) 6 (75,0) 0,271

IDKA trukmé, min, 214,0 (151,0; 300,0) | 234,5 (145,0; 412,0)| 248,5 (171,5; 359,5) | 261,0 (165,0; 292,0) | 186,0 (136,0; 252,0)|217,0 (185,0; 344,0)| 0,037

mediana (Q1, Q3)

|Aortos uzspaudimo 113,5(84,5; 151,0) | 111,5(89,0; 166,0) | 126,0 (87,5; 157,5) | 123,0 (90,0; 135,0) | 100,0 (79,0; 133,0) | 113,5(90,0; 147,0) | 0,227

trukmé, min, mediana

(Q1, Q3)

Chirurgijos trukme, 382,5(300,0; 540,0)|420,0 (335,0; 550,0)| 490,0 (345,0; 570,0) | 420,0 (300,0; 527,5) |335,0 (270,0; 490,00{ 310,0 (225,0; 410,0)| 0,006

min, mediana (Q1, Q3)

Rizikos stratifikavimo

skalés

SAVE, balai, mediana | -11,0(-14,0;-6,0) | -6,0(-11,0;-4,0) -9,0 (-12,0;-6,0) | -12,0(-16,5;-9,0) | -11,0(-15,0;-6,0) -5,0 (-6,5; -2.5) <0,001

(Q1,Q3)

SAPS 11, balai, 42,0 (34,0; 48,0) 36,0 (33,0; 45,0) 36,5 (32,0; 46,0) 42,0 (37,0; 47.5) 47,0 (38,0; 51,0) 41,0 (35,0; 42,5) | <0,001

mediana (Q1, Q3)

SOFA, balai, mediana 9,0 (7,0; 11,0) 9,0 (8,0; 11,0) 9,0 (7,0; 12,0) 9,0 (7,0; 11,0) 8,0 (7,0; 11,0) 6,0 (5,0; 7,5) 0,064

(Q1,Q3)

IMPACT, balai, 3,0 (0,0; 6,0) 3,0 (0,05 5,0) 4,0 (0,0; 7,0) 3,0 (0,05 5,0) 4,0 (2,0; 7,0) 0,0 (0,0; 3,0) 0,065

mediana (Q1, Q3)

mFI-11, %, mediana 42,9 (30,0; 50,0) 33,3(22,2;44.,4) 37,5 (28,6; 44.,4) 44,4 (33,3; 55,6) 50,0 (37,5; 57,1) 46,5 (28,6; 52,8) | <0,001

(Q1,Q3)

IEKMO parametrai

EKMO trukmé, val,  [154,3 (92,0;282,0) [132,0(90,0;213,0) [162,5(95,0;257,0) [154,3(96,5;320,0) [171,0(92,0;312,5) {76,3 (55,5;107,5) (0,259

mediana (Q1, Q3)
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Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai | 60-69 metai | 70-79 metai >80 mety p reikSmé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8

Prijungimo vieta (RITS), n (%) 117 (54,7) 15 (51,7) 23 (54,8) 36 (47,4) 39 (66,1) 4 (50,0) 0,285
EKMO tipas (centrinis), n (o) 179 (83,6) 27 (93,1) 34 (81,0) 65 (85,5) 47 (79,7) 6 (75,0) 0,420
Kartu taikyta KIAB, n (%) 143 (66,8) 14 (48,3) 25 (59,5) 53 (69,7) 44 (74,6) 7(87.,5) 0,070
IKomplikacijos

Kraujavimas EKMO metu, n (%) 188 (87,9) 25 (86,2) 37 (88,1) 70 (92,1) 52 (88,1) 4 (50,0) 0,046
Padidéjes drenazas, n (%) 160 (74,8) 20 (69,0) 32(76,2) 63 (82,9) 43 (72,9) 2(25,0) 0,013
Kraujavimas i§ VT, n (%) 27 (12,6) 4(13,8) 3(7.1) 10 (13,2) 8 (13,6) 2(25,0) 0,584
Kraujavimas i$ nosiaryklés, n (%) 28 (13,1) 5(17,2) 5(11,9) 17 (22,4) 1(1,7) 0(0) 0,003
Kraujavimas i$ plau¢iy, n (%) 9(42) 134 124 5(6,6) 2(34) 0(0) 0,852
Kraujavimas (kita vieta), n (%) 50(23,4) 6 (20,7) 8 (19,0) 13 (17,1) 20 (33,9) 3(37.5) 0,142
[EM transfuzijos EKMO metu, vnt, 21,0 (12,0; 31,0)| 19,0 (9,0; 31,0) (19,0 (12,0;31,0)[21,0(13,0,31,0){21,0 (12,0;32,0) 8,0 (4,0; 35,00) 0,415
mediana (Q1, Q3)

SSP transfuzujos EKMO metu, vnt, 16,0 (9,0; 25,0) | 14,0 (10,0;21,0) | 16,0 (9,5; 25,5) | 16,0 (9,0; 25,0) | 15,5 (9,0; 26,0) | 9,0 (7,0; 29,0) 0,972
mediana (Q1, Q3)

Trombocity transfuzijos EKMO metu, | 9,0 (4,0; 15,0) | 8,0(5,0;14,0) | 9,0 (6,0;12,0) | 9,0 (3,0; 18,0) | 9,5 (4,0; 15,0) | 6,0 (4,0; 13,0) 0,959

vnt, mediana (Q1, Q3)
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Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai 60-69 metai | 70-79 metai >80 mety p reikSmé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8
Resternotomija, n (%) 136 (63,6) 22 (75.9) 26 (61,9) 45 (59.,2) 39 (66,1) 4 (50,0) 0,489
INeurologinés komplikacijos, n (%) 54 (25,2) 9(31,0) 10 (23,8) 19 (25,0) 14 (23,7) 2(25,0) 0,954
Koma, n (%) 22 (10,3) 3(10,3) 4(9,5) 8 (10,5) 6(10,2) 1(12,5) 1,000
GSI, n (%) 17 (7,9) 3(10,3) 4(9,5) 6(7,9) 3(51) 1(12,5) 0,709
IPosthipoksiné encefalopatija, n (%) 15 (7,0) 3(10,3) 3(7,1) 5(6,6) 4 (6,8) 0(0) 0,952
Smegeny mirtis, n (%) 7(3.3) 1(3.4) 2(4,8) 3(3.9 1(1,7) 0 (0) 0,897
Delyras, n (%) 21(9,8) 4(13,8) 49,5 6(7,9) 6(10,2) 1(12,5) 0,827
Infekcija, n (%) 157 (73,4) 21 (72,4) 34 (81,0) 58 (76,3) 40 (67,8) 4 (50,0) 0,310
Pnemonija, n (%) 88 (41,1) 12 (41.4) 20 (47,6) 30 (39,5) 23 (39,0) 3(37.5) 0,915
Sepsis, n (%) 104 (48,6) 12 (41,4) 22 (52,4) 38 (50,0) 31(52,5) 1(12,5) 0,254
STI, n (%) 22 (10,3) 4(13,8) 5(11,9) 8 (10,5) 3(5.1) 2(25,0) 0,291
CVK infekcija, n (%) 7(3.3) 1(34) 1(24) 33,9 1(1,7) 1(12,5) 0,462
Zaizdos infekcija, n (%) 17 (7,9) 2(6,9) 6(14,3) 7(9,2) 2(3.4) 0(0) 0,339
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Parametras Visa imtis <50 mety 50-59 metai 60-69 metai 70-79 metai >80 mety p reikimé
N=214 N=29 N=42 N=76 N=59 N=8

Perioperacinis MI, n (%) 12 (5,6) 133.4) 4(9,5) 5(6,6) 2(3,4) 0 (0) 0,724
Kojos iSemija, n (%) 16 (7.,5) 3(10,3) 4 (9.,5) 70.2) 234 00 0,569
Hemolizé, n (%) 47 (22,0) 4 (13,8) 15 (35,7) 20 (26,3) 7(11,9) 1(12,5) 0,033
Maksimalus laisvas Hgb, g/1, 0,80 (0,405 2,00) [ 0,80 (0,40; 2,40)|0,80 (0,60; 1,40)|1,20 (0,80; 2,80)|0,40 (0,20; 0,60)|2,20 (2,20; 2,20)| 0,041
mediana (Q1, Q3)

IFN EKMO metu, n (%) 175 (81,8) 20 (69,0) 34 (81,0) 62 (81,6) 52 (88,1) 7 (87.,5) 0,294
PIT taikymas EKMO metu, n (%) 131 (61,2) 16 (55,2) 26 (61,9) 41 (53,9) 43 (72,9) 5(62,5) 0,224
KFN EKMO metu, n (%) 153 (71,5) 19 (65.5) 30 (71,4) 57 (75,0) 42 (71,5) 5(62,5) 0,830
DODS, n (%) 146 (68,2) 20 (69,0) 26 (61,9) 53 (69,7) 45 (76,3) 2 (25,0) 0,060
Baigtys

Guléjimo trukmé RITS, paros, 14,0 (8,0; 23,0) | 14,0 (11,0; 23,0)[16,0 (10,0; 23,0)| 14,0 (7,5, 25,5) | 14,0 (8,0; 24,0) | 13,5 (9,0; 18,0) 0,977
mediana (Q1, Q3)

Guléjimo trukmé ligoningje, paros, | 26,5 (14,0; 42,5)|28,0 (14,0; 51,0)|26,5 (14,0; 49,0){27,0 (13,0; 43,5){24,0 (15,0; 39,0)|30,0 (11,0; 40,0)| 0,938
mediana (Q1, Q3)

Ar atjunkyta EKMO, n (%) 115 (53,7) 15 (51,7) 24 (57,1) 42 (55,3) 29 (49.,2) 5(62,5) 0,910
Mire, n (%) 159 (74,3) 18 (62,1) 29 (69,0) 58 (76,3) 49 (83,1) 5(62,5) 0,200
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Nors statistiSkai nesiskyré, didZziausias mir§tamumas nustatytas 70-79
mety ir 60—-69 mety grupése (atitinkamai 83,1 % ir 76,3 %). Maziausias
mirStamumas fiksuotas <50 mety (62,1 %) bei >80 mety (62,5 %) grupése.
Nors minétose grupése fiksuotas maziausias mirStamumas, gul¢jimo ligoninéje
trukmé buvo kiek ilgesné, palyginti su kitomis grupémis. Daugiausia EKMO
atjunkymo atvejy buvo 50-59 mety (57,1 %) ir 280 mety (62,5 %) grupése.

Pagal lyties pasiskirstyma grupés nesiskyre, taciau, palyginti su kitomis
grupémis, >80 mety grupés ligoniy KMI buvo mazesnis (25,8 (24,4, 28,8),
p=0,046).

Daugiausia CD bei PAH serganciy ligoniy buvo 70-79 mety grup¢je —
atitinkamai 37,3 % (p <0,001) ir 75,3 % (p <0,001). Vyriausio amziaus
(=70 mety) ligoniai dazniau sirgo PKL (p=0,016), taip pat jy CrCl reikSmés
buvo mazesnés (70-79 mety — 55,0 (44,0, 78,0) ml/min ir >80 mety — 58,0
(49,5, 65,5) ml/min, p <0,001). Jgimtos Sirdies ydos (p <0,001) bei endokardito
(p=0,001) atvejy daugiausia fiksuota jaunesnio amziaus grupése (<60 mety).
Pagal kitas gretutines ligas grupés skyrési mazai.

Vertinat senatvinj trapumg CFS skale, daugiausia baly surinko 60—69 mety
ir 70-79 mety grupés (5,0 (4,0, 5,0)), o asStuoniasdeSimtmeciai pasizyméjo
lengvesniu senatviniu trapumu (4,5 (4,0, 5,5)), p=0,032.

Laboratoriniai tyrimai prie§ jungiant pagalbine kraujotaka tarp grupiy
reikSmingai nesiskyre, iSskyrus laktato kiekj. Didziausias laktato kiekis
iSmatuotas 70-79 mety grupéje (10,0 (5,8, 15,0) mmol/l), maziausias —
>80 mety grupéje (5,9 (4,7, 8,5) mmol/l), p=0,027.

Ilgiausiai ventiliuojami iki PK-EKMO prijungimo buvo 70-79 mety
ligoniai (17,0 (9,0, 32,0) val.), trumpiausiai — aStuoniasdeSimtmeciai (7,25 (4,3,
21,0) val.), p=0,04. Zemiausias VAS prie$ jungiant pagalbine kraujotaka
iSmatuotas <50 mety grupéje (35,0 (27,0, 46,0) mmHg), auksciausias — >80
mety grupéje (45,5 (43,0, 56,0) mmHg), p=0,027. Nors statistinés reikSmés
neturéjo, didziausios vazoaktyviyjy vaisty dozés pries EKMO buvo skiriamos
<50 mety grupés ligoniams (VIS skalé — 60,0 (40,0, 82,0) balai), maziausios —
>80 mety grupés ligoniams (VIS skalé — 49,5 (36,5, 59,5) balai).

Pagal operacine rizika grupés tarpusavyje reikSmingai nesiskyré, nors
didziausias EuroScore II jvertis buvo >80 mety grupéje (10,3 (5,0, 25,1) %).

AVIJO operacija dazniau (25,0 % — 25,4 %) buvo atlickama vyresnio
amziaus ligoniams (=70 mety), vieno voztuvo — 70-79 mety grupgje (32,2 %),
p=0,05. Sirdies transplantacija daZniausiai buvo atlickama 50-59 mety
ligoniams (11,9 %), o >70 mety ligoniams transplantacija atlikta nebuvo
(p=0,034). Pagal kitas operacijas grupés reikSmingai nesiskyreé. Vertinant pacia
operacijos eiga, ilgiausia chirurgijos trukmé fiksuota 50-59 mety grupéje
(490,0 (345,0, 570,0) min), trumpiausia — vyriausiy ligoniy grupéje (310,0
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(225,0, 410,0) min), p <0,006. Ilgiausia DKA trukmé fiksuota 60—69 mety
grupéje —261,0 (165,0, 292,0) min, p=0,037.

Vertinant rizikos stratifikavimo skales, statistiSkai patikimai tarp grupiy
skyrési rizikos vertinimas SAVE, SAPS II bei mFI-11 skalémis (p <0,001).
Didziausi $iy minéty skaliy balai nustatyti 70-79 mety grupéje (SAVE skalés —
60—-69 mety amziaus grupéje).

EKMO taikymo trukmé reikSmingai tarp grupiy nesiskyré, nors pastebimai
trumpesné buvo >80 mety amziaus ligoniy grupéje. RITS VA-EKMO dazniau
buvo jungiama 70-79 mety ligoniams, centrinis prijungimo biidas dazniau
taikytas <70 mety ligoniams. KIAB kartu su EKMO taikyta dazniau vyresnio
amziau pacientams (70-79 mety — 74,6 %, >80 mety — 87,5 %), p=0,07.

Kraujavimas PK-EKMO metu (padidéjes drenazas bei kraujavimas i$
nosiaryklés) dazniausiai pasitaiké 60—69 mety amziaus grupéje, reciausiai —
>80 mety ligoniams (p=0,046). Atitinkamai pagal grupes pasiskirsté ir skirty
kraujo produkty transfuzijy kiekis. Nepaisant to, resternotomija dazniausiai
buvo atlickama jauniausiy ligoniy grupéje. Hemolizés daznis buvo didesnis 50—
59 (35,7 %) ir 60-69 (26,3 %) mety grupiy ligoniams (p=0,033). Nors >80
mety grupéje hemolizés daznis buvo tik 12,5 %, Sioje grupéje iSmatuotos
didziausios laisvo hemoglobino reik§més (p=0,041).

IFN dazniau iSrySkéjo vyriausio amziaus ligoniams, PIT daZzniausiai taikyta
70-79 mety ligoniams. Neurologiniy, infekciniy bei kity komplikacijy daznis
tarp grupiy buvo panasus.

Pritaikius Kaplano—Meierio metoda, lygintas ty paciy penkiy amziaus
grupiy (<50 mety, 50-59 metai, 60—69 metai, 70-79 metai, >80 mety) ligoniy
iSgyvenamumas (15 paveikslas).
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15 paveikslas. Kaplano—Meierio iSgyvenamumo kreivés. X aSis Zymi dienas,
Y asis — iSgyvenamumo tikimybe (Log-rank p=0,109).
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Visose grupése iSgyvenamumo tikimybé nuo PK-EKMO taikymo pradZios
(ankstyvuoju laikotarpiu) smarkiai sumazg¢ja, ka ir atspindi hospitalinio
mirStamumo duomenys. Nepaisant to, iSgyvenamumo kreivés laikui bégant
i8silygina, kas rodo stabilesnj iSgyvenamuma vélyvuoju periodu. DidZiausia
iSgyvenamumo tikimybé yra <50 mety grupéje. 50-59 mety, 60—69 mety ir 70—
79 mety grupiy pacienty iSgyvenamumo tikimybé mazesné, taciau iSlieka
stabilesné, palyginti su kitomis grupémis, o >80 mety grupé, palyginti su
kitomis, pasizymi maziausiu i§gyvenamu per visg laikotarpj (nepaisant to,
pirmaisiais 10 mety astuoniasdeSimtmeciai turi didesne¢ tikimybe iSgyventi,
negu 60—79 mety ligoniai) (17 lentelé).

17 lentelé. ISgyvenamumas metais pagal atitinkamo amziaus grupes, pritaikius
Kaplano—Meierio metoda

Stebéjimo | <50 mety 50-59 60-69 70-79 >80 mety
laikotarpis N=29 metai metai metai N=8
N=42 N=76 N=59
1 mety 37,9 % 31,0% 19,7 % 15,3 % 25,0 %
2 mety 37,9 % 28,4 % 15,3 % 15,3 % 25,0 %
3 mety 34,1 % 28,4 % 13,8 % 15,3 % 25,0 %
4 mety 34,1 % 28,4 % 13,8 % 11,6 % 25,0 %
5 mety 34,1 % 25,8 % 13,8 % 11,6 % 25,0 %
6 mety 34,1 % 25,8% 13,8 % 11,6 % 12,5 %
7 mety 34,1 % 25,8 % 13,8 % 11,6 % 12,5 %
8 mety 34,1 % 25,8 % 10,3 % 11,6 % 12,5 %
9 mety 34,1 % 25,8 % 10,3 % 11,6 % 12,5 %
10 mety 27,3 % 25,8 % 10,3 % 11,6 % 12,5 %
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5. REZULTATU APTARIMAS

Siame tyrime amzius yra statistiskai reik§mingai susijes su ligoniy, kuriems
taikyta VA-EKMO, hospitaliniu mir§tamumu. Didesnis mirStamumas fiksuotas
vyresniems nei 60 mety pacientams. Minéti pacientai sudaro du trec¢dalius
tiriamyjy ir yra susije su dvigubai didesne mirStamumo rizika, palyginti su
jaunesniais pacientais. Sio tyrimo rezultatai atitinka daugelio pirmaujan¢iy
pasaulio EKMO centry paskelbtus rezultatus. Pavyzdziui, Biancari su
bendraautoriais, atlik¢ daugiacentrj retrospektyvyji kohortinj tyrima, i kurj
itrauké 781 PK-EKMO paciento grupe, taip pat nustaté, kad vyresnis amzius
(>60 mety) yra nepriklausomas ligoniy, kuriems taikoma VA-EKMO,
hospitalinio mirStamumo prognostinis veiksnys [171]. Daugiacentriame
kohortiniame PELS-1 (Postcardiotomy Extracorporeal Life Support) tyrime,
kuriame dalyvavo 2058 pacientai, amzius taip pat (HR 1,41, 95 % CI 1,15-
1,73) buvo patikimai susijes su didesniu hospitaliniu mirStamumu [172].
Neseniai atliktame didelés imties (n=15 172) perspektyviajame kohortiniame
tyrime, kuriame duomenys buvo renkami i§ ELSO registro, nustatyta, kad
did¢jantis VA-EKMO ligoniy amzius yra reikSmingai susijes su didé¢jancia
mirStamumo ir komplikacijy tikimybe [173].

Galutinis tyrimo prognostinis pre-EKMO veiksniy modelis, be amziaus,
taip pat iSskyré¢ VIS skale, moteriSkaja lyt] bei intubacijos trukme iki VA-
EKMO prijungimo kaip nepriklausomus hospitalinio mirStamumo rizikos
veiksnius. Sie rizikos veiksniai taip pat atitinka literatiiroje aprasomus VA-
EKMO rizikos veiksnius [171] [174].

Tiek bendrai visiems ligoniams, tiek vyresnio amziaus pacientams, kuriems
planuojama taikyti PK-EKMO, hospitalinio mir§tamumo rizika geriausiai
atspindéjo SAVE (ROC-AUC = 0,704) skalé. Amziaus kriterijus yra jtrauktas
1 SAVE, kas reiSkia, kad kiti like kriterijai i§ esmés nepadidina mirStamumo
prognozés tikslumo (paties amziaus ROC-AUC miusy publikacijoje sieké
0,596, p=0,033). Gauti rezultatai i§ dalies paaiSkina minéta galutinj regresijos
modelj ir palieka tik du nemodifikuojamus mirStamumo prognostinius
veiksnius — vyresn] amziy ir moteriSskaja lytj. Literattiros duomenimis,
moteriskoji lytis taip pat laikoma rizikos veiksniu VA-EKMO pacientams.
Daugiacentriame retrospektyviajame polinkio baly atitikimo analizés metodo
(angl. propensity score matching) tyrime (358 PK-EKMO pacientai) nustatyta,
kad motery hospitalinio mirStamumo daznis buvo didesnis nei vyry (70,5 % vs
56,4 %, p=0,049) [174]. Vélyvasis mirStamumas abiejose grupése buvo
panasSus. Kadangi miisy tyrime vyry ir motery amzius reikSmingai nesiskyre,
gauti rezultatai gali buiti siejami su lyCiy anatomijos, fiziologijos bei
kraujagysliy patofiziologijos skirtumais, ypac tais, kurie susij¢ su lytiniais
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hormonais. Kaip jau gerai zinoma, minéti skirtumai yra susij¢ su neigiamu
prognostiniu poveikiu motery mirStamumui po kardiochirurginiy operacijy
[175].

Literatiiros duomenimis, jskaitant vieno centro patirtis, PK-EKMO
pacienty hospitalinis mir§tamumas svyruoja nuo 58 % iki 75 % [171] [172]
[117] [176] [138]. Siame tyrime bendras mir§tamumas siecké 74,3 %. Miisy
centre néra amziaus ar kity griezty VA-EKMO taikymo kontraindikacijy
kriterijy. Dél to, palyginus su kitais centrais, nemaza dalis pacienty, prie§
jungiant jiems pagalbing kraujotaka, buvo sunkesnés biiklés. Ketvirtadalis
pacienty prie§ chirurginj gydyma jau buvo kritiSkai sunkios buklés arba
gaivinami, turéje i§ anamnezés zinomg Sirdies operacija; trecdaliui pacienty
operacija buvo atlickama skubos tvarka. Kaip apraSoma ankstesniuose
tyrimuose, kardiopulmoninis gaivinimas prie§ EKMO bei pakartotiné Sirdies
operacija yra nepriklausomi kintamieji, susij¢ su PK-EKMO pacienty
hospitaliniu mirStamumu [171] [172]. Antra, uzsitgsusi Zemos perfuzijos
trukmé prie§ jungiant VA-EKMO taip pat galéjo padidinti pacienty
mir§tamumg. MKP inicijavimo metu vidutiné laktato koncentracija buvo 7,9
(4,4, 11,8) mmol/l, o VAS sieké tik 42,0 (33,0, 49,0) mmHg, nepaisant skiriamy
dideliy vazopresoriy ir inotropy doziy (vidutiné VIS reikimé EKMO
inicijavimo metu sieké 60,0 (40,0, 82,0) baly). Atlikg tyrima, j kurj jtraukeé
pacientus, sergancius refrakteriniu KS, Fux ir kt. nustaté, kad arteriné laktato
koncentracija ir didelés vazoaktyviyjy vaisty dozés pries jungiant VA-EKMO
yra nepriklausomi 90 dieny mirStamumo prognostiniai veiksniai. Autoriai
rekomendavo, kad VA-EKMO prijungimas turéty biti svarstomas prie$
atsirandant giliai hiperlaktatemijai ir didéjant vazoaktyviyjy medziagy skai¢iui
[177]. Kity ankstesniy tyrimy duomenimis, ribiné laktato koncentracijos verte,
susijusi su didesniu hospitaliniu PK-EKMO pacienty mirStamumu, buvo 6
mmol/l, o laktato koncentracija >15 mmol/l buvo susijusi su 100 %
mirStamumu [6] [17] [171] [172] [138]. Atitinkamai ir miisy tyrime laktato
koncentracija prie§ jungiant PK-EKMO buvo didesné mirusiyjy ligoniy grupéje
nei iSgyvenusiyjy grupéje (8,4 (4,8, 13,1) ir 6,3 (3,5, 9,4) mmol/l, p=0,005).
Neseniai atliktas tyrimas, kuris analizavo rizikos skaliy taikyma PK-EKMO
pacientams (n=109), atskleidé, kad VIS patikimai prognozavo 30 dieny
mir§tamuma, jos ROC-AUC jvertis sieke 0,844 [178]. Misy tyrime VIS ROC-
AUC jvertis sieké 0,666 (p <0,001), kartu VIS buvo vertinama kaip
nepriklausomas hospitalinio mir§tamumo rizikos hemodinaminis kriterijus.
Panasiai kaip ir laktato koncentracija, VIS balas miusy tyrime buvo gerokai
didesnis mirusiyjy grupéje nei igyvenusiyjy (atitinkamai 60,0 (50,0, 84,0) ir
40,0 (27,0, 70,0), p <0,001). Trecia, pacientai prie§ prijungiant jiems VA-
EKMO miusy centre, vidutiniskai buvo ventiliuojami 24 valandas.
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Apzvelgdami literatiirg, neradome atitinkamy duomeny apie DPV trukmés
itaka pacienty, kuriems taikoma VA-EKMO, baigtims. Tik 24 valandy DPV
trukmé neturéty turéti jtakos ar biiti susijusi su plauciy pazeidimo sunkumu;
tod¢l misy tyrime Sis kriterijus atspindi bendrg sunkesn¢ pacienty bikle bei
laikg iki EKMO prijungimo ir rodo uzdelsta MKP pradzig. Anks¢iau minétame
PELS-1 tyrime nustatyta, kad tiems pacientams, kuriems PK-EKMO buvo
inicijuotas RITS, pastebéta daugiau komplikacijy bei didesnis hospitalinis
mirStamumas, palyginti su tais pacientais, kuriems PK-EKMO jungta
operacingje [176]. Kitas Saltinis nurodo, kad VA-EKMO inicijavimas
ankstyvoje refrakterinio KS fazéje lemia geresnius baigéiy rezultatus [179].
Galiausiai, 30 % miisy tyrimo ligoniy buvo vyresni nei 70 mety. Literattiroje
nurodoma, kad vyresniy nei 70 mety amziaus pacienty, kuriems taikoma PK-
EKMO, hospitalinis mirStamumas padidéja tris kartus, palyginti su jaunesniais
pacientais [171].

Siame tyrime vyresniy ligoniy iSgyvenamumas buvo prastesnis negu
jaunesniy ligoniy. Vyresniy nei 60 mety ligoniy hospitalinis mirStamumas sieké
79,6 %, 265 mety — 78,9 %, =70 mety — 80,6 %, >75 mety — 83,9 %, >80 mety
—62,5 %. Literattros duomenimis, =70 mety pacienty hospitalinio mirStamumo
daznis svyruoja nuo 58,1 % iki 80,0 %, astuoniasdeSimtmeciy — nuo 56,8 % iki
67,8 % [17] [84] [155] [16] [153]. Nors statistiSkai nesiskyré, didziausias
mirStamumas misy tyrime nustatytas 70-79 mety ir 60-69 mety grupése
(atitinkamai 83,1 % ir 76,3 %). Nepaisant to, paciy vyriausiy (>80 mety)
ligoniy mirStamus sudare tik 62,5 %. Remiantis Siais rezultatais galima teigti,
jog tinkamai atrinkus kandidatus VA-EKMO gali biiti veiksminga priemoné
vyresnio bei senyvo amziaus ligoniy KS gydyti.

Didziausio hospitalinio mirStamumo (70-79 mety) grupéje buvo
daugiausia CD bei PAH serganciy ligoniy (p <0,001). Taip pat $ios grupés
ligoniams nustatytos ir zemiausios CrCl reik§més (70-79 mety — 55,0 (44,0,
78,0) ml/min ir >80 mety — 58,0 (49,5, 65,5) ml/min, p <0,001). Vertinat
senatvinj trapuma CFS skale, daugiausia baly taip pat surinko 60—69 mety ir
70-79 mety grupés (5,0 (4,0, 5,0)), o asStuoniasdeSimtmeciai pasizymejo
lengvesniu senatvinio trapumo laipsniu (4,5 (4,0, 5,5)), p=0,032. Didziausias
laktato kiekis iSmatuotas 70-79 mety grupgje (10,0 (5,8, 15,0) mmol/l),
maziausias — 280 mety grupgje (5,9 (4,7, 8,5) mmol/l), p=0,027. Ilgiausiai
ventiliuojami iki PK-EKMO prijungimo buvo taip pat 70-79 mety ligoniai
(17,0 (9,0, 32,0) val.), trumpiausiai — aStuoniasdeSimtmeciai (7,25 (4,3, 21,0)
val), p=0,04. Vertinant rizikos stratifikavimo skales, statistiskai patikimai tarp
grupiy skyrési rizikos vertinimas SAVE, SAPS II bei mFI-11 skalémis (p
<0,001). Didziausiy Siy minéty skaliy balai gauti 70—-79 mety amziaus grupéje
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(SAVE skalés — 60—69 mety amziaus grupéje). Apibendrinant, 70—79 mety
grupé buvo kliniskai sunkiausiy pacienty grupé, turinti daugiausiai pirmiau
iSnagrinéty rizikos veiksniy. AStuoniasdeSimtmeciai pasizyméjo palyginti daug
geresniais hospitalinio mirStamumo rezultatais. Tam gal¢jo turéti jtakos
Saliskas nusistatymas priimant sprendimg nejungti pagalbinés kraujotakos
trapiems bei daug gretutinés patologijos turintiems aStuoniasdeSimtmeciams.
Ankstesniame musy atliktame tyrime, siekdami nustatyti minéty PK-EKMO
ligoniy (270 mety) su iSraSymu i§ ligoninés susijusius nepriklausomus
veiksnius, pritaikéme multivariacinés logistinés regresijos analizés modelj, i
kurj buvo jtraukti kintamieji, kuriy p reikSmé univariacingje logistinés
regresijos analizéje buvo mazesné nei 0,1, arba tie kintamieji, kurie buvo
reik§mingi, tyréjy nuomone (amzius, VIS balai, iminis IFN pries EKMO, VAS
pries EKMO, gaivinimas, DPV trukmé iki EKMO) [85]. Trumpesnis
intubacijos laikas iki VA-EKMO prijungimo buvo vienintelis reikSmingas
palankios baigties prognostinis veiksnys (OR 1,191 95 % CI 1,025-1,384,
p=0,023). Tai dar kartg jrodo, kad sprendimas dél VA-EKMO prijungimo KS
sergantiems vyresnio amziaus ligoniams turéty buti priimtas kuo skubiau.

Nepaisant mazesnio vyresnio amziaus ligoniy hospitalinio mir§tamumo,
pacienty, kurie iSgyvena iki iSraSymo i§ ligoninés, ilgalaikis iSgyvenamumas
yra priimtinas, o jy psichinis ir fizinis atsigavimas, nepaisant sudétingos
buvusios klinikinés eigos, yra patenkinamas [6] [172] [153] [180] [181]. Kai
kurie Saltiniai nurodo, kad dauguma PK-EKMO pacienty mirsta
hospitalizacijos metu, taCiau ty pacienty, kurie iSraSomi i§ ligoninés,
mirStamumas sumazéja [54]. Atitinkama tendencija vaizduoja ir miisy atlikto
tyrimo Kaplano—Meierio kreivés.
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6. TYRIMO TRUKUMAI

Nors darbo pavadinimas yra ,,Pagalbinés kraujotakos taikymo jtaka vyresnio
amziaus pacienty iSgyvenamumui kritiniy bukliy metu®, pats tyrimas apima tik
konkreciai tuos ligonius, kuriems VA-EKMO buvo taikoma dél pooperacinio
Sirdies silpnumo (PKS). Tai paaiskinama tuo, kad minéti ligoniai sudaro
didziausia VUL SK taikomy VA-EKMO atvejy dalj.

Atlikta analizé yra retrospektyvi. Kita vertus, didzioji dalis visy EKMO
tyrimy yra stebimiejii. Kiti statistinés analizés metodai atliekant tokio pobiidzio
tyrimg deél etiniy ypatumy bei daznai skubaus neplanuoto VA-EKMO
prijungimo sunkiai ir re¢iau pritaikomi praktikoje.

Kadangi tyrimas yra vieno centro, ligoniy, ypa¢ tam tikry grupiy, imtis yra
maza. Dél to rezultatai turi biiti interpretuojami atsargiai bei vertinami kaip
asociacijos, o ne priezastinis rysys.

Siekiant tiksliau jvertinti pagalbinés kraujotakos taikymo jtaka vyresnio
amziaus ligoniy baigtims, reikalingas gyvenimo kokybés vertinimo tyrimas.
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7. ISVADOS

Vyresnis amzius yra nepriklausomas pacienty, kuriems taikoma
pagalbiné kraujotaka, hospitalinio mirStamumo rizikos veiksnys.
Vyresniy nei 60 mety amziaus pacienty, kuriems taikoma VA-EKMO,
hospitalinio mir§tamumo rizika did¢ja du kartus.

Moteriskoji lytis, vazoaktyviyjy vaisty dozés bei trukmé iki VA-EKMO
prijungimo taip pat reikSmingai susije¢ su padidéjusiu hospitaliniu
mir§tamumu. Sie veiksniai gali padéti priimti sprendimus dél pagalbinés
kraujotakos inicijavimo.

Skalé, geriausiai prognozuojanti vyresnio amziaus pacienty hospitalinio
mir§tamumo rizikg, yra i§gyvenamumo po venoarterinés EKMO skalé
(SAVE).

Ankstyvosios ir vélyvosios baigtys vyresniy ligoniy, kuriems dél
postkardiotominio Soko taikoma VA-EKMO, yra prastesnés nei
jaunesniy, taciau jos yra priimtinos. VA- EKMO gali biiti veiksminga
priemoné vyresnio amziaus ligoniy Soko gydymui, kai sprendimas
pradéti pagalbine kraujotaka priimamas kuo anksciau.
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8. PRAKTINES REKOMENDACIJOS

Priimant sprendima dél VA-EKMO taikymo vyresniems ligoniams,
reikéty atsizvelgti ir i kitus $iy ligoniy hospitalinio mir§tamumo rizikos
veiksnius. MoteriSka lytis, vazoaktyviyjy vaisty dozés bei trukmé iki
VA-EKMO pajungimo yra reikSmingai susij¢ su Siy pacienty
mirStamumo rizika.

ApskaiCiuojant  §iy ligoniy hospitalinio mir§tamumo rizika,
rekomenduojama naudoti SAVE skale.

Siekiant geresniy rezultaty, sprendimas taikyti VA-EKMO Siai ligoniy
grupei turéty biiti priimtas kuo anksciau (VIS balai neturéty virSyti 40,
laktato koncentracija 6 mmol/l).
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SUMMARY

The impact of mechanical circulatory support on clinical outcomes in
critically ill elderly patients

ABBREVIATIONS

AKI — acute kidney injury

AMI - acute myocardial infarction

CO - cardiac output

CPB - cardiopulmonary bypass

CrCl — creatinine clearance

CS - cardiogenic shock

ECMO - extracorporeal membrane oxygenation

IABP - intra - aortic ballon pump

ICU - intensive care unit

MAP — mean arterial pressure

MCS - mechanical circulatory support

PC - ECMO - postcardiotomy extracorporeal membrane oxygenation
PCS - postcardiotomy shock

VA-ECMO - veno-arterial extracorporeal membrane oxygenation
VIS - vasoactive inotropic score

VUHSC - Vilnius University Hospital Santaros Clinics

INTRODUCTION
The problem statement and relevance of the study

Cardiogenic shock (CS) is a life-threatening condition and one of the leading
causes of death worldwide [1]. Depending on the etiology, the in-hospital
mortality rate due to CS ranges from 30% to 60% [2].

Post-cardiotomy shock (PCS) is one cause of CS encountered in our
clinical practice. PCS is typically defined as an unsuccessful attempt to wean
a patient from cardiopulmonary bypass (CPB) after cardiotomy due to low
cardiac output (CO) resulting from post-operative heart failure manifested by
inadequate tissue perfusion [3]. PCS can be diagnosed up to 72 hours after
cardiac surgery, outside the operating room, if hypotension persists despite
high doses of vasoactive medications and optimized volume status. According
to the literature, PCS complicates 1.5-6% of all cardiac surgeries, with the in-
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hospital mortality rate being as high as 67% [4]. The incidence of PCS has
significantly increased in recent decades, most likely due to an increase in the
aging population (which has a higher prevalence of comorbidities) undergoing
cardiac surgery. It has been established that over 50% of all cardiac surgery
patients are older (= 65 years), with almost 15% being 80 years or older [5].
Based on the general trend of world population aging, the percentage of such
patients will only increase in the future.

Despite great advancements in modern medicine and treatment options for
CS, its management remains complex and challenging. Although inotropes
and vasopressors are the mainstays of CS treatment, their use in high doses is
associated with increased patient mortality [6]. Furthermore, catecholamines
are associated with significant complications such as arrhythmias, increased
myocardial oxygen consumption, intestinal ischemia, and, in rare cases,
persistent inadequate circulatory support despite their use (refractory CS) [7].
Current guidelines for the management of refractory CS recommend the early
use of mechanical circulatory support (MCS) [8]. Short-term circulatory
support devices can quickly improve hemodynamic parameters, increase CO,
and, as a result, restore target organ perfusion. When used correctly, MCS
devices effectively reduce myocardial oxygen demand, facilitate cardiac
work, and improve conditions for the restoration of heart function. They are
also used as a bridge to the implantation of a long-term circulatory support
device or transplantation [9].

One of the first MCS devices, introduced in 1960 and still the most widely
used for the treatment of CS, is the intra-aortic balloon pump (IABP). IABPs
are believed to reduce myocardial oxygen consumption, improve coronary
blood flow, reduce afterload, and slightly increase CO (0.8—1 L/min).
Compared with other MCS devices, IABPs increase CO slightly and may be
less effective in patients with tachycardia or arrhythmia. Since 2012, the
popularity and use of IABPs in clinical practice have decreased significantly.
This is associated with the results of a randomized controlled trial (/ABP —
SHOCK II), which revealed that, compared with conventional treatment, the
use of [ABPs in patients with CS complicating acute myocardial infarction
(AMI) does not improve patient survival [10]. Meanwhile, veno-arterial
extracorporeal membrane oxygenation (VA-ECMO) has emerged as another
promising short-term MCS device for managing refractory CS. VA-ECMO
supports heart and lung function by pumping venous blood from the right
atrium and returning oxygenated blood to either the ascending aorta (central
cannulation) or the iliac artery (peripheral cannulation). In this way, VA-
ECMO provides cardiopulmonary support not only in cases of PCS or CS
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caused by acute coronary syndrome but also in many other clinical situations,
such as resuscitation, high-risk percutanecous coronary intervention
procedures, drug intoxication, and septic shock. Recent studies indicate that
the use of VA-ECMO has increased significantly over the past decade and
continues to grow, establishing it as a primary circulatory support device for
the treatment of PCS [11]. It is associated with rapidly developing
technologies, greater availability, ease of use, and lower costs compared to
other MCS device types. However, despite the long-standing and growing use
of VA-ECMO in clinical practice, several questions remain regarding its use
in PCS settings. The risk factors for poor outcomes increase and become more
complex as the PCS patient population ages. The main topics of discussion
among medical professionals are the benefit-to-risk ratio, ethical decision-
making challenges (e.g., allocation of scarce resources and the potential for
prolonging suffering), and indications and contraindications for initiating VA-
ECMO, especially in older patients. Moreover, post-cardiotomy
extracorporeal membrane oxygenation (PC-ECMO) outcomes have remained
worse than those of other VA-ECMO applications, and overall mortality rates
have not improved significantly over time.

One factor that could improve PC-ECMO outcomes is the quality of
patient selection. Typically, individuals receiving PC-ECMO are older
patients with comorbidities who have a higher mortality risk and, in most
cases, are expected not to survive without ECMO support. To date, there are
no clearly defined criteria for which of these patients would benefit the most
from VA-ECMO initiation.

Patient age is one of the most common criteria used in calculating cardiac
surgery and VA-ECMO risk scores, frequently influencing the decision to
initiate PC-ECMO. The 2017 Extracorporeal Life Support Organization
(ELSO) guidelines defined older age as a relative contraindication to the use
of VA-ECMO [12] [13]. To this day, many centers’ ECMO protocols and
prior publications consider older age (usually in the range of 6575 years) an
absolute or relative VA-ECMO contraindication, associated with worse
patient outcomes [14]. However, along with the increased use of MCS over
the past 20 years, the number of older patients undergoing VA-ECMO has
increased significantly. The incidence of VA-ECMO in older patients is
estimated to have increased by 280% between 2011 and 2015, compared to
20052010 [14]. More and more publications state that older age alone is not
associated with higher mortality rates in PCS cases [15]. The outcomes of
older patients who receive MCS for CS treatment, although worse than those
of younger patients, are acceptable for such a high-mortality-risk group [16]
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[17]. Nevertheless, questions about the effectiveness of MCS in older patients
and which of them will benefit most from it are particularly important in the
setting of the aging population.

The aim of the research

This study aimed to determine the impact of VA-ECMO on early and long-
term outcomes in older patients with cardiogenic (post-cardiotomy) shock.

The objectives of the research

1. To evaluate the early and long-term outcomes of patients who
underwent VA-ECMO for postoperative heart failure

2. To identify prognostic factors for favorable and unfavorable
outcomes in these patients

3. To assess the correlation of various risk scales with survival in
patients undergoing VA-ECMO for post-cardiotomy heart failure and
to select the most appropriate scale for older patients.

4. To separately compare the outcomes of patients of different age
groups (< 50 years, 50-59 years, 60—69 years, 70-79 years, and > 80
years) who received MCS.

Statements to be defended

1. Older age is an independent risk factor for in-hospital mortality in
patients receiving circulatory support for cardiogenic shock.

2. Female sex, higher doses of vasoactive agents, and longer duration of
mechanical ventilation before VA-ECMO initiation are also
significantly associated with increased in-hospital mortality.

3. The Survival After Veno-Arterial ECMO (SAVE) score best predicts
the risk of in-hospital mortality in older patients.

4. Although early and long-term outcomes in older patients undergoing
VA-ECMO for cardiogenic shock are poorer than those in younger
patients, they are acceptable. With appropriate candidate selection,
VA-ECMO can be an effective tool for the management of
cardiogenic shock in older patients.
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Scientific novelty and practical significance of the research

The effectiveness of VA-ECMO in the treatment of CS, especially in older
patients, continues to be debated. Although several studies have assessed the
relationship between age and outcomes in patients undergoing VA-ECMO,
the results are often contradictory. While some studies have shown that
increasing age is not linked to increased mortality [15] [18], others have
confirmed that advanced age is a significant risk factor for in-hospital death
[19] [20]. Moreover, most studies thus far have investigated the outcomes and
prognostic factors of older patients who underwent VA-ECMO for CS of
various etiologies, with only a few distinguishing a specific group, namely
post-cardiotomy patients. Other studies, without any statistical validity, have
used varying and inconsistently defined age cutoffs, such as 65, 70, or 75
years. The advantages of our study include the statistically justified age limit
and the inclusion of only PC-ECMO patients.

For the first time, we investigated a population of Vilnius University
Hospital Santaros Clinics (VUHSC) patients who underwent VA-ECMO for
PCS. We performed a detailed analysis of patient history, demographics,
laboratory and instrumental tests, and pre- and perioperative parameters,
complications, prognostic factors, and early and long-term outcomes.

Identifying risk factors and the most appropriate prognostic scales will
facilitate the selection of candidates and the decision to initiate VA-ECMO in
older PCS patients. Appropriate patient selection is of great importance for
reducing the incidence of complications, improving outcomes, and optimizing
resources.

METHODOLOGY
This retrospective epidemiological study was conducted among all adult post-
cardiotomy VA-ECMO cases at VUHSC from June 2007 to December 2023.
The Vilnius Regional Bioethics Committee (Lithuania) approved the study
(reference number 158200-16-850-359).

Patient inclusion criteria

1. The study included all patients older than 18 years who received VA-
ECMO for post-cardiotomy heart failure.
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Patient exclusion criteria

Patients who underwent veno-venous extracorporeal membrane
oxygenation (VV-ECMO) instead of VA-ECMO due to respiratory
failure

Patients who underwent VA-ECMO for reasons other than post-
cardiotomy heart failure.

Research data collection

Once the patient met the inclusion criteria for the study, the following data
related to their health and clinical course were collected:

Demographic parameters

Medical history

Prescribed and used medications

Preoperative cardiovascular function assessment (cardiac ultrasound
data, NYHA functional class)

Surgery-related information (type of surgery, its urgency and
duration, CPB data, aortic cross clamp time)

ECMO data (cannulation site and location, ECMO duration, IABP
insertion before ECMO, ECMO-related complications)
Complications developed during the stay in the intensive care unit
(ICU) (bleeding, amount of blood products consumed, infection,
neurological adverse events, perioperative AMI, respiratory, renal, or
hepatic failure, hemolysis)

Laboratory and physical examination data (before surgery, before
VA-ECMO, during ICU stay)

Risk scale assessment

Length of stay in the ICU and hospital length of stay

Outcomes (early and long-term mortality)

Risk assessment

Preoperative risk and the risk before VA-ECMO initiation in patients were
assessed using the following scales:

European System for Cardiac Operative Risk Evaluation
(EuroSCORE 1I)

Clinical Frailty Scale (CFS)

Modified Frailty Index (mFI-11)

Vasoactive Inotropic Score (VIS)
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- Simplified Acute Physiology Score II (SAPS-II)

- Sequential Organ Failure Assessment Score (SOFA)

- Prediction of early mortality associated with VA-ECMO using pre-
implantation characteristics score (IMPACT)

- Survival After Veno-Arterial ECMO score (SAVE)

ECMO clinical management

VA-ECMO was initiated following the diagnosis of refractory PCS in the operating
room or the ICU. All patients underwent a cardiac surgical procedure through a
median sternotomy. Minimally diluted tepid blood or crystalloid cardioplegia was
used for myocardial protection during cardiopulmonary bypass (CPB).

In the operating room, ECMO was considered when patients could not be
successfully weaned from CPB. After the first failed weaning attempt, 45-60 min
of reperfusion was usually applied. In the absence of contraindications, an intra-
aortic balloon pump (IABP) was additionally inserted. After the second failed CPB
weaning attempt, when the Vasoactive Inotropic Score (VIS; dopamine dose at
ug/kg/min + dobutamine dose at pug/kg/min + 100 x epinephrine dose at pg/kg/min
+ 10 x milrinone dose at pg/kg/min + 10,000 x vasopressin dose at U/kg/min + 100
x norepinephrine dose at pg/ kg/min) exceeded 50 points despite optimizing the
preload, ECMO was initiated based on the team decision.

The most used vasoactive agents were norepinephrine, dobutamine, and
milrinone.

In cases of refractory PCS during surgery without CPB and in the postoperative
ICU, the decision to initiate MCS was made based on the same hemodynamic
parameters. Depending on the team decision, VA-ECMO was initiated via central
or peripheral cannulation. The size of the cannulas was selected considering
patients’ body surface area and the expected ECMO blood flow rate required to
meet metabolic needs. A drain was additionally inserted into the left ventricle to
unload it if necessary.

Near-infrared spectroscopy monitoring was used in all cases of peripheral
cannulation to assess the distal-extremity perfusion. When signs of limb ischemia
were noted, an 8-Fr catheter was inserted distal to the arterial cannula for antegrade
or a 4-5-Fr catheter was inserted into the posterior tibial artery for retrograde
perfusion of the limb. Blood gas samples were taken through a catheter inserted into
the right radial artery. Heparin infusion was used as a standard to maintain the
activated clotting time within 180-220 s or increase the activated partial
thromboplastin time by 1.5 times.

Anticoagulation was started the next day after ECMO initiation if there were
no signs of increased bleeding. In cases of postoperative coagulopathy and
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excessive bleeding, blood products and coagulation factors were transfused to
maintain the hemoglobin level at 80-100 g/1, platelet count above 100 x 109/1, INR
below 1.5, and fibrinogen concentration above 2 g/l. Despite adequately corrected
coagulopathy with persistently increased drainage or sudden deterioration of
hemodynamics, a sternotomy was performed.

VA-ECMO blood and gas flow rates were adjusted individually for each
patient to maintain the SvO2 above 60%. Lung-protective mechanical ventilation
was applied to all patients. If their conditions allowed, patients were extubated with
the continuation of MCS. Clinical and echocardiographic hemodynamic parameters
were evaluated 48 h after ECMO support. Following the positive dynamics of
cardiac function recovery, the ECMO weaning protocol was initiated. A velocity
time integral of > 12 cm, a left ventricular ejection fraction of 20-25%, and minimal
doses of vasoactive agents at a reduced ECMO blood flow rate (up to 2 1/min)
usually led to the decision to discontinue VA-ECMO. Patients were decannulated
in the operating room under general anesthesia.

Statistical analysis

Descriptive statistics such as mean with standard deviation (SD) and median with
quartiles (Q1, Q3) were calculated for continuous variables. Categorical variables
were presented as frequencies with percentages. The normality of quantitative
variables was assessed using the Shapiro—Wilk test. A #-test, ANOVA (comparing
the means of 2 and > 2 independent groups), and the Mann—Whitney U (Wilcoxon)
tests were used to compare the means and medians for normally and non-normally
distributed variables, respectively. Frequency distributions between groups were
compared using Fisher’s exact test. Univariate logistic regression models were used
to evaluate the possible predictive factors for survival status (dependent variable)
regardless of survival time. Only factors that remained statistically significant in the
univariate logistic regression analysis were selected and entered into the
multivariable binary logistic regression model. Confidence intervals (Cls) of odds
ratios were calculated using likelihood ratio statistics. The Del.ong test was used to
compare area under the curve (AUC) values in receiver operating characteristic
(ROC) analysis. Youden’s J statistic with ROC analysis was utilized for age cut-off
values.

Overall survival was defined as the time from the initiation of ECMO to death
from any cause. Survival curves were plotted using the Kaplan-Meier method. The
significance of the differences between survival curves was assessed using the log-
rank test.

A two-tailed p-value less than 0.05 was considered significant for rejecting the
null hypothesis. Statistical analysis was performed using RStudio version
2024.09.1.
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RESULTS
Patient characteristics
Between June 2007 and December 2023, 293 VA-ECMO procedures were

performed in adults at VUHSC. A total of 214 patients were included in the
final analysis (Figure 1).

Total number of VA-
ECMO cases

(n=293)

Cardiac arrest (n=24), 8.2%

Refractory cardiogenic shock (n=40), 13.6%
Periprocedural support for high - risk
interventions (n=11), 3.8%

Septic shock (n=2), 0.7%

Bridge to organ donation (n=2), 0.7%

Exclusion criteria
(n=79)

Final analysis:

Postcardiotomy cardiac

faulure
(n=214), 73.0%

Figure 1. Flowchart of patients included in the study.

The median (Q1, Q3) age of the patients was 65.0 (57.0, 71.0) years. The
median (Q1, Q3) age at the time of PC-ECMO was 61.0 (53.0, 69.0) years for
the survivors and 66.0 (58.0, 72.0) years for the non-survivors, with a
significant difference (p = 0.034). Most patients were men (n = 130; 60.7%).
The median (Q1, Q3) age for men was 65.0 (57.0, 72.0) years, and that for
women was 65.5 (57.0, 70.5) years. There was no statistically significant
difference between the genders (p = 0.977). The distribution of the patients by
age group is shown in Figure 2.
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Figure 2. Patient distribution and in-hospital mortality by age group. The y-
axis shows the in-hospital mortality rate in percentages on the left and the

number of patients in a certain age group on the right.

The median length of stay in the ICU was 14 (8.0, 23,0) days, and the total

hospital length of stay was 26.5 (14.0, 42.5) days. One hundred and fifteen
(53.7%) patients were successfully weaned from ECMO, and 55 (25.7%)
survived until hospital discharge (in-hospital mortality rate: 74.3%).

The highest number of VA-ECMO procedures occurred in 2014, and the

lowest during the COVID-19 pandemic. In-hospital mortality did not differ
significantly by year (the lowest was in 2017: 55.56%); see Figure 3.
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Figure 3. Distribution of the number of PC-ECMO cases and hospital
mortality by year. The y-axis shows the number of cases on the left and in-
hospital mortality on the right.

The median duration of the surgeries was 382.5 (300.0, 540.0) minutes,
most of which were performed with CPB (n = 198, 92.5%). The median
duration of CPB was 214.0 (152.0, 343.0) minutes, and the median duration
of aortic clamping was 113.5 (84.5, 151.0) minutes. Fifty-three (24.8%)
patients had a history of heart surgery, while a third of the patients were
undergoing emergency procedures. Most patients had a valve or combined
procedure (Figure 4), with an estimated median (Q1, Q3) EuroSCORE II
score of 5.8 (2.9, 14.1).

= CABG (n=33)
= Valve surgery on 1 valve (n=40)

\ Valve surgery on > 1 valve (n=50)

Combined (n=40)
= Heart transplantation (n=11)

= PA endarterectomy (n=9)
= Other (n=31)

23%

Figure 4. Type of surgical procedure. CABG — coronary artery bypass grafting, PA —
pulmonary artery.

ECMO was started in the operating room in 97 (45.3%) patients and in
the ICU in 117 (54.7%) patients. Central cannulation was performed in 179
(83.6%) patients. An IABP was used in 143 (66.8%) patients before VA-
ECMO implantation. There was no significant difference between the
survivors and non-survivors in the cannulation site (central: n = 134 [74.9%]
vs. peripheral: n = 25 [71.4%], p = 0.69), IABP use (n = 104 [72.7%] vs. n =
55 [77.5%], p = 0.51), or ECMO cannulation location (ICU: n = 93 [79.5%]
vs. operating room: n = 66 [68.0%], p = 0.06). The median (Q1, Q3) ECMO
duration was 120.0 (92.0, 213.0) and 164.0 (92.0, 303.0) hours in the survivors
and non-survivors, respectively (p = 0.22).

Considering the NYHA functional class, most patients had severe
symptoms (NYHA III: 131 [61.2%] and NYHA IV: 78 [36.4%]). The most
frequent underlying disease was hypertension (n = 139, 65.0%), followed by
pulmonary hypertension (n = 131, 61.2%), diabetes (n = 44, 20.6%), and
chronic kidney disease (n = 44, 20.6%). A quarter of the patients were in a
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critical preoperative state. Severe pulmonary hypertension (sPAP >55 mmHg)
was revealed in 57 (26.6%) patients. More descriptive statistics for the sample
are presented in Table 1.

The most common complications were bleeding, neurological events, and
infection. Bleeding during VA-ECMO occurred in 189 (88.3%) patients. In most
cases (n = 160, 74.8%), bleeding was due to increased postoperative drainage,
requiring transfusions of blood products and clotting factors. One hundred and
thirty-six (63.6%) patients underwent rethoracotomy for this reason. Neurological
complications were observed in 54 (25.2%) patients (Figure 5).

= Cerebral infarction (n=17)
= Brain death (n=7)

= Coma or post-hypoxic encephalopathy (n=30)

Figure 5. Neurological complications.

Infection was detected in 157 (73.4%) patients. The most common sources
of infection identified are shown in Figure 6.

120 48,6%
100 41,1%
80
60
40 10,3% 7.9% 3.3%
20 2270
0 [ - -
Sepsis Pneumonia Urinary tract Wound infection Central venous
infection catheter
infection

Figure 6. Most common sources of infection (n and %).
Pre-ECMO risk factors associated with in-hospital mortality

To identify pre-ECMO risk factors associated with an increased risk of early
negative outcome, two groups of patients (survivors vs. non-survivors) were
initially compared, with special attention paid to the patients’ age (Table 1).
The primary outcome investigated was in-hospital mortality, defined as all-
cause mortality during VA-ECMO.
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Table 1. Descriptive statistics and comparison of survivors and non-survivors

Total Survivors Non - survivors p - value

N =214) (N =55) N =159)
Demographic parameters
Female patients, n (%) 84 (39.3) 14 (25.5) 70 (44.0) 0.016
Age, years, median (Q1,Q3) 65.0 (57.0,71.0) 61.0 (53.0, 69.0) 66.0 (58.0, 72.0) 0.034
Age > 60 years, n (%) 137 (64.0) 28 (50.9) 109 (68.6) 0.023
BMI, kg/m?, mean+SD 28.845.52 28.6£5.10 28.8+5.68 0.797
Comorbidities
Diabetes, n (%) 44 (20.6) 13 (23.6) 31 (19.5) 0.563
Diabetes on insulin, n (%) 16 (7.5) 50.1) 11 (6.9) 0.597
Chronic kidney disease, n (%) 44 (20.6) 8 (14.5) 36 (22.6) 0.247
Hypertension, n (%) 139 (65.0) 33 (60.0) 106 (66.7) 0.414
COPD, n (%) 22 (10.3) 6 (10.9) 16 (10.1) 0.802
PVD, n (%) 29 (13.6) 7 (12.7) 22 (13.8) 1.000
Congenital heart disease, n (%) 24 (11.2) 9 (16.4) 15(9.4) 0.213
Endocarditis, n (%) 12 (5.6) 1(1.8) 11 (6.9) 0.305
Pulmonary hypertension, n (%) 131 (61.2) 35 (63.6) 96 (60.4) 0.749
CrCl, ml/min, median (Q1, Q3) 72.0 (51.0, 93.0) 87.0 (57.0, 96.0) 68.0 (50.0, 89.0) 0.009
NYHA, class, median (Q1, Q3) 3.0 (3.0,4.0) 3.0 (3.0,4.0) 3.0 (3.0,4.0) 0.807
Clinical Frailty Score, points, median (Q1,Q3) 5.0 (4.0,5.0) 4.0 (4.0,5.0) 5.0(4.0,5.0) 0.003
Laboratory and instrumental investigations
Preoperative LVEF, %, median (Q1, Q3) 50.0 (38.0, 55.0) 40.0 (35.0, 54.0) 50.0 (40.0, 55.0) 0.001
Estimated pressure in PA, mmHg, median (Q1, Q3) 51.0 (41.0, 65.0) 49.5 (43.0, 64.0) 54.0 (40.0, 66.0) 0.927
Lactate pre-ECMO, mmol/l, median (Q1, Q3) 7.9 (4.4,11.8) 6.3(3.5,9.4) 8.4(4.8,13.1) 0.005
pH pre-EKMO, meantSD 7.3 £0.15 7.3 £0.13 7.3 £0.15 0.861
Bilirubin pre-ECMO, mcmol/l, median (Q1, Q3) 26.6 (18.0,44.7) 23.2 (15.0, 38.2) 27.0 (18.1, 47.0) 0.047
Clinical evaluation before ECMO
Mechanical ventilation duration pre-ECMO, h, median (Q1, Q3) 11.00 (7.0, 26.0) | 8.00 (6.0, 11.0) | 15.00 (8.0, 29.0) | <0.001
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Total Survivors Non - survivors p - value

N =214) (N =55) N=159)
MAP, mmHg, median (Q1, Q3) 42.0 (33.0,49.0) 42.0 (34.0, 50.0) 42.0 (31.0, 49.0) 0.509
HR, bpm, median (Q1,Q3) 80.0 (62.0, 90.0) 80.0 (70.0, 100.0) 80.0 (60.0, 90.0) 0.453
Pulse pressure, mmHg, median (Q1, Q3) 26.0 (20.0, 35.0) 26.0 (20.0, 38.0) 26.0 (20.0, 35.0) 0.427
VIS score, points, median (Q1, Q3) 60.0 (40.0, 82.0) 40.0 (27.0, 70.0) 60.0 (50.0, 84.0) <0.001
Cardiac arrest, n (%) 51(23.8) 15(27.3) 36 (22.6) 0.582
Operative risk
Previous cardiac surgery, n (%) 53 (24.8) 8 (14.5) 45 (28.3) 0.047
Urgent surgery, n (%) 66 (31.0) 16 (29.1) 50 (31.6) 0.866
Critical preoperative state, n (%) 54 (25.2) 13 (23.6) 41 (25.8) 0.858
EuroSCORE 11, %, median (Q1, Q3) 5.8(2.9,14.1) 52(2.7,10.4) 6.1 (3.0,15.8) 0.322
Type of surgical procedure
CABG, n (%) 33 (15.4) 13 (23.6) 20 (12.6) 0.081
Valve surgery on 1 valve, n (%) 40 (18.7) 11 (20.0) 29 (18.2) 0.841
Valve surgery on > 1 valve, n (%) 50 (23.4) 10 (18.2) 40 (25.2) 0.357
Combined, n (%) 40 (18.7) 11 (20.0) 29 (18.2) 0.841
Heart transplantation, n (%) 11(5.1) 2 (3.6) 9(5.7) 0.733
PA endarterectomy, n (%) 94.2) 1(1.8) 8 (5.0) 0.453
Other, n (%) 31 (14.5) 7 (12.7) 24 (15.1) 0.825
Operative course
Use of CPB, n (%) 198 (92.5) 49 (89.1) 149 (93.7) 0.251
CPB time, min, median (Q1, Q3) 214.0 (151.0, 300.0) 243.0 (152.0, 343.0) 208.0 (151.0,290.0) | 0.344
Aortic cross clamp time, min, median (Q1, Q3) 113.5 (84.5, 151.0) 122.0 (84.0, 156.0) 111.0 (86.0, 146.0) | 0.832
Duration of surgery, min, median (Q1, Q3) 382.5(300.0, 540.0) 440.0 (295.0, 570.0) 375.0 (300.0, 520.0) | 0.442

BMI — body mass index, CABG — coronary artery bypass grafting, COPD — chronic obstructive pulmonary disease, CPB — cardiopulmonary bypass, CrCl —
creatinine clearance, EuroScore II — European System for Cardiac Operative Risk Evaluation, HR — heart rate, LVEF — left ventricular ejection fraction, MAP
—mean arterial pressure, NYHA — New York Heart Association, PA — pulmonary artery, PVD — peripheral vascular disease, VIS — Vasoactive Inotropic Score.
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Univariate and multivariable logistic regression analyses were performed
to identify in-hospital mortality predictors. Age was found to be a significant
predictor of in-hospital mortality, indicating the importance of determining
the optimal age cut-off that most accurately distinguishes between higher and
lower probabilities of in-hospital mortality. For this purpose, the optimal age
cut-off based on Youden’s index was estimated to be 61.4 years (Table 2).
Based on this estimate, an age cut-off of 60 years was used without reducing
statistical significance.

Table 2. An age cut-off reflecting the higher probability of in-hospital
mortality (Youden’s J statistic)
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All baseline, comorbidity, and other pre-ECMO parameters were evaluated in
the univariate logistic regression analysis to determine the odds ratio for in-
hospital mortality. The age cut-off (60 years), sex, pre-ECMO creatinine
clearance (CrCl), previous cardiac surgery, the pre-ECMO VIS, mechanical
ventilation duration, the pre-ECMO lactate level, and the pre-ECMO bilirubin
level were found to be significant parameters in the univariate logistic
regression analysis (Table 3).

Table 3. Logistic regression analysis for in-hospital mortality

Parameter Univariable model Multivariable model

Odds ratio p- value Odds ratio p - value
95% CI) 95% CI)

Older than 60 | 2.102 (1.124-3.930) 0.020 2.119 (1.055, 4.255) 0.035

years

Male 0.434 (0.219-0.859) 0.017 0.415 (0.198, 0.869) 0.020

Pre-ECMO 0.987 (0.976-0.997) 0.011 n.s.s.

CrCl

Pre-ECMO 1.018 (1.006-1.029) 0.002 1.015 (1.002, 1.027) 0.019

VIS score

135



Parameter Univariable model Multivariable model

Odds ratio p- value Odds ratio p - value
95% CI) 95% CI)

Mechanical 1.076 (1.036-1.118) <0.001 1.053 (1.014, 1.092) 0.007

ventilation

duration

pre-ECMO

Previous 2.319 (1.016-5.293) 0.046 n.s.s.

cardiac

surgery

Pre-ECMO 1.108 (1.034-1.187) 0.004 n.s.s.

lactate

Prie-ECMO 1.015 (1.000-1.030) 0.049 n.s.s.

bilirubin

CrCl — creatinine clearance, n.s.s. — not statistically significant, VIS — Vasoactive Inotropic
Score.

The multivariable logistic regression analysis showed that the age cut-off
(60 years), sex, the pre-ECMO VIS, and mechanical ventilation duration
remained independent prognostic parameters for in-hospital mortality (Table
3). In the final analysis, the VIS remained a significant predictor of mortality,
with an odds ratio of 1.015 (95% CI: 1.002, 1.027). Furthermore, a longer
intubation length before ECMO increased the mortality risk by 1.053 times
per hour, that is, a 3.454 times higher mortality risk for every 24 hours. Male
patients were 0.415 times less likely to experience lethal outcomes, while
female patients had a 2.410-fold higher risk. Conversely, older patients had a
2.119-fold higher mortality risk than patients younger than 60 years.

Risk stratification scales

Patients’ preoperative risk and risk before ECMO implantation were assessed
using the EuroSCORE II, CFS, mFI-11, VIS, SAPS-II, SOFA, IMPACT, and
SAVE risk stratification scales. The points and percentages of the above scales
for the entire sample and separately for survivors and non-survivors are
presented in Table 4.
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Table 4. Outcome prognostication scores evaluated before surgery and before

VA-ECMO.
Total Survivors Non - survivors | p -value
(N =214) (N =55) N=159)
Risk scale
SAPS 11, units, 42.0 (34.0,48.0) | 38.0(31.0,43.0) | 44.0 (36.0, 50.0) <0.001
median (Q1,Q3)
SOFA, units, 9.0(7.0,11.0) 7.0 (6.0, 9.0) 9.0 (8.0,11.0) <0.001
median (Q1,Q3)
IMPACT, units, 3.0 (0.0, 6.0) 2.0 (0.0, 5.0) 4.0 (0.0, 7.0) 0.002
median (Q1,Q3)
EuroSCOREL, %, | 5.8 (2.9, 14.1) 5.2(2.7,10.4) 6.1 (3.0,15.8) 0.322
median (Q1,Q3)
CFS, units, 5.0(4.0,5.0) 4.0 (4.0,5.0) 5.0 (4.0,5.0) 0.003
median (Q1,Q3)
mFI-11, %, 42.9 (30.0; 42.9(33.3; 40.0 (27.3; 50.0) 0.107
median (Q1,Q3) 50.0) 50.0)
VIS, points, 60.0 (40.0, 82.0) | 40.0 (27.0,70.0) | 60.0 (50.0, 84.0) <0.001
median (Q1,Q3)
SAVE, units, -11.0 (-14.0, - -7.0 (-11.0,-5.0) | -11.0 (-14.0, -6.0) | <0.001
median (Q1,Q3) 6.0)

CFS — Clinical Frailty Score, EuroSCORE II — European System for Cardiac Operative Risk
Evaluation, IMPACT — prediction of early mortality associated with Veno-Arterial ECMO
using preimplantation characteristics score, mFI-11 — Modified Frailty Index, SAPS-II —
Simplified Acute Physiology Score, SAVE — Survival After Veno-Arterial ECMO score, SOFA
— Sequential Organ Failure Assessment score, VIS — Vasoactive Inotropic Score.

All evaluated mortality scores, except for the EuroSCORE Il and MFI-11,
showed significant differences between the groups.

To select the most reliable prognostic scales for use in clinical practice,
an additional estimate of their area under the ROC curve (AUROC) was
determined. The ROC scales for the entire sample are shown in Figure 7.
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Figure 7. Comparison of the specificity and sensitivity of risk scales for the

entire sample. Multinomial model AUROC 0.750 (0.677, 0.820), p < 0.001; EuroSCORE II
0.544 (0.460, 0.630), p = 0.300; SAVE score 0.704 (0.622, 0.780), p < 0.001; Clinical Frailty
Score 0.625 (0.543, 0.705), p = 0.002; SAPS 11 0.662 (0.577, 0.744), p < 0.001; SOFA 0.673
(0.590, 0.753), p < 0.001; IMPACT 0.636 (0.558, 0.718), p=0.001; VIS 0.666 (0.575, 0.756),
p <0.001; mFI-11 0.569 (0.477, 0.656), p = 0.119.

Despite only moderate discrimination, all evaluated scales reliably
reflected the risk of in-hospital mortality. The SAVE scale was evaluated as
having the best prognostic properties.

Based on the previously established age cut-off, the scales most suitable
for use in the older age group (> 60 years) were identified (Figure 8).
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Figure 8. Comparison of the specificity and sensitivity of risk scales in the

older age group (= 60 years). Multinomial model AUROC 0.797 (0.702; 0.887), p <
0.001; EuroSCORE 1I 0.449 (0.339, 0.556), p = 0.352; SAVE score 0.736 (0.628, 0.833), p <
0.001, Clinical Frailty Score 0.626 (0.519, 0.727), p = 0.018; SAPS 11 0.691 (0.570, 0.807), p
=0.002; SOFA 0.708 (0.595, 0.817), p<0.001; IMPACT 0.632 (0.520, 0.751), p=0.021; VIS
0.688 (0.561, 0.816), p=0.004; mFI-11 0.498 (0.371; 0.619), p = 0.998.

In the older age group, all scales, except the EuroScore Il and MFI-11,
reliably reflected the risk of in-hospital mortality. The SAVE scale was also
evaluated as having the best prognostic properties in this group.

Comparison of patients of different age groups
Using statistical group comparison analysis methods, five groups of patients
of different ages (< 50 years, 50—59 years, 60-69 years, 70-79 years, and >

80 years) were further compared. Although not statistically significantly
different, the highest mortality rates were observed in the 70—-79 and 60—69
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age groups (83.1% and 76.3%, respectively). The lowest mortality rates were
recorded in the < 50 (62.1%) and > 80 (62.5%) groups. The highest number
of ECMO weaning cases was observed in those 50-59 years old (57.1%) and
> 80 years old (62.5%). The groups did not differ in terms of sex distribution,
but a lower body mass index was observed in patients aged > 80 years than in
others (25.8 [24.4, 28.8], p = 0.046).

The highest number of patients with diabetes and hypertension were in the
70-79 age group (37.3% [p < 0.001] and 75.3% [p < 0.001], respectively).
Older patients (> 70 years) had a higher incidence of peripheral vascular
disease (p = 0.016), and lower CrCl values were observed among them (70—
79 years: 55.0 [44.0, 78.0] mL/min and > 80 years: 58.0 [49.5, 65.5] mL/min,
p <0.001). Congenital heart disease (p < 0.001) and endocarditis (p = 0.001)
were mostly recorded in the younger age groups (< 60 years). There were no
significant differences between the groups in terms of other comorbidities.

When assessing frailty by the CFS, the highest scores were obtained for
the 60—69 and 70-79 age groups (5.0 [4.0, 5.0]), while octogenarians had a
milder degree of frailty (4.5 [4.0, 5.5]), p = 0.032.

Laboratory tests before ECMO initiation did not differ significantly
between the groups, except for lactate levels. The highest lactate levels were
measured in the 70—79 group (10.0 [5.8, 15.0] mmol/L) and the lowest in the
> 80-year group (5.9 [4.7, 8.5] mmol/l), p = 0.027.

The longest mechanical ventilation duration before PC-ECMO was in
patients aged 70-79 (17.0 [9.0, 32.0] hours), and the shortest was in
octogenarians (7.25 [4.3, 21.0] hours), p = 0.04. The lowest mean arterial
pressure (MAP) before MCS was measured in the < 50-year group (35.0 [27.0,
46.0] mmHg) and the highest in the > 80-year group (45.5 [43.0, 56.0]
mmHg), p = 0.027. Although not statistically significant, the highest doses of
vasoactive drugs before ECMO were administered in the < 50-year group
(VIS: 60.0 [40.0, 82.0] points), the lowest in the > 80-year group (VIS: 49.5
[36.5, 59.5] points).

There was no significant difference in operative risk between the groups,
although the highest EuroScore II score was in the > 80-year group (10.3 [5.0,
25.11%).

Coronary artery bypass grafting surgery was more often (25.0-25.4%)
performed in older patients (> 70 years), while single valve surgery
predominated in the 70-79-year group (32.2%), p = 0.05. Heart
transplantation was most often performed in the 50—59 group (11.9%), while
transplantation was not performed in patients > 70 years old (p = 0.034). The
longest duration of surgery was recorded in the 50-59 group (490.0 [345.0,
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570.0] minutes) and the shortest in the oldest patient group (310.0 [225.0,
410.0] minutes), p < 0.006. The longest CPB duration was recorded in the 60—
69 group at 261.0 (165.0, 292.0) minutes, p = 0.037.

When evaluating risk stratification scales, there was a statistically
significant difference between the groups in risk assessment using the SAVE,
SAPS 11, and mFI-11 scales (p < 0.001). The highest scores on these scales
were observed in the 70-79 age group (SAVE score in the 60-69 age group).

The duration of ECMO did not differ significantly between groups,
although it was shorter in the group of patients aged > 80 years. In the ICU,
VA-ECMO was more often used in patients aged 70—79 years, and the central
cannulation method was more often used in patients < 70 years. IABP was
used more often in older patients (7079 years: 74.6%, > 80 years: 87.5%), p
=0.07.

Bleeding during PC-ECMO was most often observed in the 60—69 age
group and least often in patients > 80 years of age (p = 0.046). Nevertheless,
resternotomy was most often performed in the youngest group of patients. The
frequency of hemolysis was higher in the 50—59 (35.7%) and 60—69 (26.3%)
age groups (p = 0.033).

Acute kidney injury (AKI) was more common in older patients, and renal
replacement therapy was most commonly used in patients aged 70—79. The
incidence of neurological, infectious, and other complications was similar
between groups.

Using the Kaplan—Meier method, survival rates for the same five age
groups (< 50 years, 50-59 years, 60—69 years, 70-79 years, > 80 years) were
compared (Figure 9).
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Figure 9. Kaplan—Meier survival curves. The x-axis presents days, and the y-axis presents survival probability (log-rank
p=0.109).
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In all groups, the probability of survival decreased significantly from the
beginning of MCS initiation (in the early period), which is reflected in the
hospital mortality data. Nevertheless, the survival curves flattened over time,
which indicates a more stable survival in the long-term period. The highest
probability of survival was observed in those < 50 years. The probability of
survival in the 50-59, 60—69, and 70—79-year groups was lower but remained
more stable than in other groups. The > 80-year group, compared to others,
was characterized by the lowest survival over the entire period (despite this,
in the first 10 years, octogenarians had a higher probability of survival
compared to patients aged 60—79 years; Table 5).

Table 5. Kaplan Meier survival in years by age group.

Follow -up <50 years 50 - 59 60 - 69 70 -79 > 80 years
(years) N=29 years years years N=§8
N=42 N=176 N=59

1 37.9% 31.0% 19.7% 15.3% 25.0%

2 37.9% 28.4% 15.3% 15.3% 25.0%

3 34.1% 28.4% 13.8% 15.3% 25.0%

4 34.1% 28.4% 13.8% 11.6% 25.0%

5 34.1% 25.8% 13.8% 11.6% 25.0%

6 34.1% 25.8% 13.8% 11.6% 12.5%

7 34.1% 25.8% 13.8% 11.6% 12.5%

8 34.1% 25.8% 10.3% 11.6% 12.5%

9 34.1% 25.8% 10.3% 11.6% 12.5%
10 27.3% 25.8% 10.3% 11.6% 12.5%

DISCUSSION

The present study showed that age was significantly associated with in-
hospital mortality among patients who received PC-ECMO. Higher mortality
rates were noted in patients over 60 years old. These patients constituted two-
thirds of the study cohort and were exposed to a twofold higher mortality risk.
Our study results are consistent with those published by many leading ECMO
centers. For example, in a cohort of 781 patients who underwent PC-ECMO,
Biancari et al. reported advanced age (> 60 years) as an independent pre-
ECMO predictor of in-hospital mortality [9]. Moreover, in the multicenter
cohort Post-cardiotomy Extracorporeal Life Support (PELS-1) study of 2058
patients, age was identified as an independent variable associated with in-
hospital mortality [20]. A recent large-sample cohort study, which
prospectively collected data from the ELSO Registry, found that increasing
age in patients receiving VA-ECMO was strongly associated with increasing
odds of death and complications [21].
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The final prediction model in our study also revealed the VIS, female sex,
and mechanical ventilation duration before ECMO implantation as
independent predictors of in-hospital mortality. These risk factors are also
concordant with those reported in the literature [19] [22].

The risk of in-hospital mortality for both the entire sample and separately
for older patients undergoing PC-ECMO was best reflected by the SAVE
score (ROC-AUC = 0.704). Age is included in the SAVE score, which means
that additional criteria for age in the SAVE score did not substantially increase
the accuracy of mortality prediction (ROC-AUC of age itself in our
publication was 0.596, p = 0.033). These results partially explain our final
regression model and leave us with only two non-modifiable mortality
predictors: age above 60 years and female sex. Female sex has also been
considered in the literature as a risk factor for patients receiving VA-ECMO.
In a multicenter retrospective propensity score-matched analysis of 358 post-
cardiotomy VA-ECMO cases, female patients exhibited higher in-hospital
mortality rates than male patients [22]. Since age did not differ between the
men and women in our study, the observed outcomes may be attributed to sex
differences in anatomy, physiology, and vascular pathophysiology,
particularly those related to sex hormones. These differences are well known
to be associated with a negative prognostic impact on in-hospital mortality for
women after cardiac surgery [23].

According to the literature, including single-center experiences, the in-
hospital mortality rate among patients receiving PC-ECMO ranges from 58%
to 75% [19] [20] [24] [25] [26]. In our study, the overall in-hospital mortality
rate reached 74.3% (64.9% for patients aged < 60 years, 79.6% for those aged
> 60 years, and 80.6% for those aged > 70 years). First, our center does not
have age or other strict contraindication criteria for ECMO implantation.
Hence, a significant proportion of the patients were in more complex
conditions before being placed on PC-ECMO compared to patients in other
centers. A quarter of the patients were already in a critical condition or
resuscitated before the operation, with a history of previous heart surgery,
while a third underwent emergency procedures. As previously published,
cardiopulmonary resuscitation before ECMO and previous cardiac surgery are
independent variables associated with in-hospital mortality in patients
undergoing PC-ECMO [19] [20]. Second, a prolonged low perfusion state
before ECMO may have also increased the mortality rate in our patients. At
the time of MCS initiation, the median lactate level was 7.9 (4.4, 11.8)
mmol/L, and the MAP was only 42.0 (33.0, 49.0) mmHg despite
administering high doses of vasopressors and inotropes; the median VIS value
at the time of ECMO initiation was 60.0 (40.0, 82.0) points. In a study
including patients with refractory cardiogenic shock, Fux et al. identified the
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arterial lactate level and several inotropes and vasopressors as independent
pre-VA-ECMO predictors of 90-day mortality. They suggested that VA-
ECMO should be considered before profound hyperlactatemia occurs and the
number of vasoactive agents increases [27]. In other previous studies, the
lactate cut-off value associated with greater PC-ECMO-related in-hospital
mortality was 6 mmol/L, while levels greater than 15 mmol/L were associated
with negligible survival rates [4] [15] [19] [20] [26]. In our study, the pre-
ECMO lactate level was significantly higher in non-survivors than in
survivors as well (8.4 [4.8, 13.1] vs. 6.3 [3.5, 9.4] mmol/L, p = 0.005). A
recent study of 109 patients receiving PC-ECMO, which analyzed the utility
of risk scores, revealed that the VIS significantly predicted 30-day mortality
and had a satisfactory discriminatory ability, with an AUC value of 0.844 [28].
In our study, the VIS ROC-AUC estimate was 0.666 (p < 0.001), and VIS was
evaluated as an independent hemodynamic criterion for the risk of in-hospital
mortality. Like the lactate level, the VIS in our study was significantly higher
in non-survivors than in survivors (60.0 [50.0, 84.0] vs. 40.0 [27.0, 70.0], p <
0.001). Third, patients had already been mechanically ventilated for an
average of 24 hours before being placed on ECMO in our center. We did not
find any appropriate data on the impact of mechanical ventilation duration on
the outcomes of the patients who received VA-ECMO. A duration of
mechanical ventilation of only 24 hours should not affect or be associated with
the severity of lung injury; therefore, in our study, it reflects the patients’ more
complex condition and time to ECMO implantation and indicates a delayed
initiation of circulatory support. The recent retrospective multicenter
observational PELS-1 study of 2003 patients showed that those who received
postoperative ECMO in the ICU had more complications and more significant
in-hospital mortality than those who received intraoperative VA-ECMO
application [25]. Another source suggests that ECMO initiation in the early
phase of refractory cardiogenic shock leads to better clinical outcomes [29].
Finally, many older patients were included in our sample; 30% of the patients
were older than 70 years. The literature indicates that the mortality rate of
patients receiving PC-ECMO over the age of 70 years is threefold that of
younger patients [19].

In this study, survival rates were worse in older patients than in younger
patients. In-hospital mortality was 79.6% in patients older than 60 years,
78.9% in patients > 65 years, 80.6% in patients > 70 years, 83.9% in patients
> 75 years, and 62.5% in patients > 80 years. According to the literature, in-
hospital mortality rates range from 58.1% to 80.0% in patients > 70 years and
from 56.8% to 67.8% in octogenarians [14] [15] [18] [30] [31]. Although not
statistically significantly different, the highest mortality rates in our study were
observed in the 70-79 and 60—69 age groups (83.1% and 76.3%, respectively).
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The mortality rate in the oldest patients (> 80 years) was only 62.5%. Based on
these results, it can be stated that with proper candidate selection, VA-ECMO can
be an effective tool for the treatment of CS in older patients.

The 70-79-year age group was the most clinically severe group of
patients, with the highest number of previously studied risk factors, and in
worse condition than the octogenarian group before ECMO initiation. This
might be due to a decision-making bias, wherein fragile and morbid
octogenarians might be refused ECMO support. The decision to initiate
ECMO or proceed with more conservative treatment in older septuagenarians
and octogenarians was made after careful evaluation of their physical status
rather than age alone. In our previous study, to identify the independent
association between age and hospital discharge in patients > 70 years,
multivariate logistic regression modeling was performed, including co-
variables that had a p-value of less than 0.1 in the univariate analysis (VIS,
AKI pre-ECMO, MAP pre-ECMO, and cardiac arrest), or were considered
important factors by investigators (intubation duration pre-ECMO) [32].
Shorter intubation time pre-ECMO was the only significant predictor of a
favorable outcome (p = 0.023, 95% CI: 1.025—1.384). This once again proves
that the decision to start VA-ECMO in older patients with CS should be made
as soon as possible.

Along with the lower in-hospital mortality in older patients, the long-term
survival of older patients who survived to hospital discharge was acceptable,
and despite a difficult clinical course, their mental and physical recovery was
satisfactory [4] [17] [20] [31] [33]. Some sources indicate that most patients
undergoing PC-ECMO die during hospitalization, showing a fall in the
mortality rate after being discharged [34]. The corresponding trend is also
shown by the Kaplan—Meier curves in our study.

STUDY LIMITATIONS

Although the title of the study is “The impact of mechanical circulatory
support on clinical outcomes in critically ill elderly patients,” the study itself
included only those patients who were treated with VA-ECMO due to post-
operative heart failure. This is explained by the fact that these patients make
up the largest proportion of VA-ECMO cases in VUHSC.

The study’s retrospective design may be considered a limitation. On the
other hand, the majority of all ECMO studies are observational. Other
statistical analysis methods are difficult and less frequently applied in practice
due to ethical considerations and the often urgent and unplanned
implementation of VA-ECMO.
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The study’s single-center setting and small sample size, especially for
certain patient groups, prevented causality analyses. Thus, all results should
be regarded as associations rather than as causal.

To more accurately assess the impact of circulatory support on outcomes
in older patients, a quality-of-life assessment study is needed.

CONCLUSIONS

1. This study reports age as a prognostic marker of mortality in patients
receiving PC-ECMO, showing an association between increasing age
and increasing mortality rates. The mortality risk doubles in patients
aged over 60 years.

2. Age should be evaluated in the context of other mortality predictors.
Female sex, the VIS, and the duration before PC-ECMO implantation
are also associated with an increased risk of in-hospital mortality.
This approach may help in the decision-making process regarding the
initiation of MCS.

3. The SAVE score best predicts the risk of in-hospital mortality in
older patients.

4.  Although early and long-term outcomes in older patients undergoing VA-
ECMO for post-cardiotomy shock are worse than those in younger
patients, they are acceptable. When candidates are appropriately selected,
VA-ECMO can be an effective tool for the treatment of cardiogenic shock
in older patients. An early decision to initiate VA-ECMO in these patients
is associated with favorable outcomes.

PRACTICAL RECOMMENDATIONS

1. When deciding whether to start VA-ECMO in older patients, other
risk factors for in-hospital mortality should be considered. Female
sex, the VIS, and the mechanical ventilation duration before PC-
ECMO implantation are significantly associated with an increased
risk of in-hospital mortality in these patients.

2. When calculating the risk of in-hospital mortality in these patients,
the use of the SAVE score is recommended.

3. To achieve better clinical outcomes, the decision to apply VA-ECMO
in this group of patients should be made as early as possible (the VIS
should not exceed 40 points, and lactate concentration should not
exceed 6 mmol/L).
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