VA-ECMO: Pandemide durdurulan calisma,
MI sonras1 Kardiyojenik Sok I¢in Yararli
isaretler Sagliyor

Durduruldugu sirada, ¢gok merkezli bir randomize galisma VA-ECMO (Venoarterial
extracorporeal membrane oxygenation)*, akut miyokard enfarktiisiinde PKG uygulanan
kardiyojenik soktaki hastalar i¢in ilgi ¢ekici (olumlu) bir fayda sinyaliyle iliskilendiriliyordu.
Pandemi nedeniyle erken durdurulan EURO SHOCK caligmasinda yalnizca 35 hastayla ilgili
veriler var, ancak 30 giindeki tiim nedenlere bagh 6liim oran1 VA-ECMO kolunda standart
tedavi koluna gore yaklasik %30 daha diisiiktii.

- Hastalar 12 aya kadar takip edildiginde, sayisal sagkalim avantajinin devam ettigi goriildii.
Fakat, caligmanin erken sonlandirilmasi nedeniyle, planlanan hasta kaydinin %10'undan
daha azina ulagildigindan bu sonuglardan ¢ikarilacak gergek kesin sonuglar (‘Gergek
dogrular’) yoktur.

- Ekolarak, VA-ECMO kolundaki hayatta kalma avantaji, daha yiiksek komplikasyon orani
pahasina elde edildi.

Kiiciik sayilara ragmen, durdurulan ¢aligmanin sonuglari, Avrupa Perkiitan Kardiyovaskiiler

Girisimler Dernegi'nin y1llik toplantisinda (EuroPCR2023) sonuncu olarak sunuldu. Ayrica es

zamanl olarak Eurolntervention'da yaymlandilar (Asagida sunulmustur).

Eksik olmasina ragmen Kanitlara ilgi,
kardiyojenik sokta “ fatal sonuglar1” hentz karsilanmamisg bir ihtiyaca
dayanmaktadir.

Akut MI hastalarinin yaklasik %10'unda kardiyojenik sok olusur. Revaskiilarizasyona devam
edenlerde 30 gilinliik mortalite %50'ye yaklasabilirken, kardiyojenik sok sirasinda perfiizyonu
stirdiirmek i¢in mekanik dolagim desteginin potansiyeli, sonuglar1 diizeltmek igin
kanitlanmamuis olsa da en ¢ekici yaklagimlardan biri haline gelir.

Cok merkezli onemli bir ¢calisma sonlandirildi

EURO SHOCK c¢alismasi baglatildiginda 428 hastanin planlanmis bir kaydi vardi; calismaya
6 Avrupa lilkesinden 15 merkez katildi. Hasta alim1 ve ¢alisma, COVID-19 salgini nedeniyle
durma noktasina geldi. Calismaya hasta alimi1 durduruldugunda, 18 hasta standart destekleyici
bakima ve 17 hasta VA-ECMOQ'ya atanmaisti. Calismanin primer son noktasi, 30 giindeki tiim
nedenlere bagh 6liimdii. Kanama komplikasyonlari, serebrovaskiiler olaylar ve kalp
yetersizligi nedeniyle yeniden yatis ile birlikte 12 aylik 6liim, sekonder sonlanim noktalar1
arasindaydi.

- 30 gunde, mortalite orani: Standart bakima randomize edilen hastalarda %61,1'e
karsilik VA ECMOQ'ya randomize edilen hastalarda %43,8'dir (HR= 0,56; %95
guven arahgi [GA], 0,21-01,45; P = 0,22).

- 12 ayda, VA-ECMO'nun sayisal avantaji: Klguk érnek boyutuna ragmen (HR=
0,52; %95 GA, 0,21-1,26; P = 0,14) potansiyel fayda igin benzer anlamli olmayan
bir sinyalle devam etti (%81,5'e kars1 %51,8).




- Standart bakim grubundakilere gore VA-ECMO grubundaki hastalarda sayisal
olarak daha dusuk kardiyovaskuler olum, iskemik inme, tekrarlayan Ml ve akut
bobrek hasari oranlari da vardi.

- Ancak, VA-ECMO daha fazla vaskuler komplikasyon (%21,4'e karsi %0) ve
kanama olaylari (%35,7'ye karsi %5,6) ile iligkiliydi.

- Ayrica, yasam kalitesi verileri sinirli olmasina ragmen, VA-ECMO grubundaki hastalarin
yaklasik yarisinin 30. giinde EQ-5D-3L anketine** (asagida a¢iklanmigtir) dayali olarak
hareketlilik, kisisel bakim veya olagan aktivitelerle ilgili sorunlar bildirdigini kaydedildi.
Standart bakim grubundaki hastalarin hig¢biri bdyle bir zorluk bildirmedi.

- Standart bakim ile VA-ECMO karsilastirildiginda, 12 ay boyunca kalp yetersizligi
nedeniyle yeniden yatis oranlar1 (%8,0'e karst %6,9) farkli degildi.

Bu ¢alismaya dahil edilmek i¢in MI tedavisi goren hastalarin primer perkiitan girisimden
(PPKG) sonra en az 30 dakika siireyle kardiyojenik sokta olmalar1 gerekiyordu. Aktif
tedavi kolunda kardiyojenik sok baslangicindan VA-ECMO'ya kadar gegen medyan siire
ise 4,8 saat olmustur.

Calismaya Hasta aliminda zorlanildi

COVID-19 pandemisinden bagimsiz olarak bile hasta kaydinin zor oldugu ortaya ¢ikti. Kayitl
35 hasta, katilime1 merkezlerde taranan 333 hastanin yaklasik %10'unu temsil ediyordu.

- Taniksiz hastane dis1 kardiyak arrest, MI digindaki bir nedene bagl kardiyojenik sok ve
PKG uygulandiktan sonra kardiyojenik soktan iyilesme, yiiksek diglama oranlarinin
nedenleri arasindaydi. VA-ECMO'ya atanan 17 hastadan 5'inin komplikasyonlar veya
hasta reddi nedeniyle hi¢ tedavi edilmedigine dikkat ¢ekildi.
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Bagslarken- Akut miyokard enfarktiisi (MI) ile basvuran hastalarin %10'unda kardiyojenik
sok (KS) meydana gelir ve revaskiilarizasyona ragmen bunlarda hastane i¢i 6liim oranlari
%40-50'dir.




Hedefler- EUROSHOCK c¢alismasi, venoarteriyel ekstrakorporeal membran
oksijenasyonunun (VA-ECMO) erken kullaniminin, primer perkiitan koroner girigsimi
(PPKG)’yi takiben kalici KS'si olan hastalarda sonuglari iyilestirip iyilestirmeyecegini
belirlemeyi amagladi.

Metodlar- Bu ¢ok merkezli, pan-Avrupa galismasi, sorumlu lezyonun PPKG'sinden 30 dakika
sonra kalic1 KS'si olan hastalar1 VA-ECMO alacak veya standart tedaviye devam edecek
sekilde randomize etti. Primer sonug 0l¢iitii, tedavi amacli bir analizde 30 giinliik tiim
nedenlere bagli 6liim oraniydi. Sekonder sonlanim noktalar1 12 aylik tiim nedenlere bagl
oliimleri ve 12 aylik tiim nedenlere bagli 6liim veya kalp yetersizligi nedeniyle yeniden
hastaneye yatis1 bilesiklerini icermektedir.

Sonucglar- COVID-19 pandemisinin etkisi nedeniyle, 35 hastanin randomizasyonundan sonra
(standart tedavi n=18, VA-ECMO n=17) hasta alim1 tamamlanmadan 6nce ¢alisma
durduruldu.

- Otuz giinliik tiim nedenlere bagli mortalite: VA-ECMOQ'ya randomize edilen hastalarin
%¢43,8'inde ve standart tedaviye randomize edilen hastalarin %61,1'inde meydana geldi
.(HR= 0,56, %95 giiven aralig1 [CI]: 0,21-1,45; p=0,22).

- Bir yillik tiim nedenlere bagli 6liim oran1: VA-ECMO grubunda %51,8 ve standart tedavi
kolunda %81,5 idi (HR= 0,52, %95 GA: 0,21-1,26; p=0,14).

- Vaskiiler ve kanama komplikasyonlar: VA-ECMO kolunda daha sik meydana geldi
(sirastyla %21,4'e kars1t %0 ve %35,7'ye karst %5,6).

Yorumlar- Calismaya alinan sinirl sayida hasta nedeniyle, mevcut verilerden kesin
sonuglar ¢ikarilamadi. Calisma, akut MI ile komplike hale gelen KS'li hastalarin randomize
edilmesinin uygulanabilirligini gostermekle birlikte zorluklarini da gostermektedir. Bu
verilerin gelecekteki biiyiik 6l¢ekli ¢aligmalarin tasarimina ilham verecegini ve
bilgilendirecegini umuyoruz.

* Venoarteriyel Ekstrakorporeal MembranvOksijenasyon
VA-ECMO Nedir?

Venoarteriyel ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (VA-ECMO), akut kardiyorespiratuar
yetmezlik i¢in gegici bir mekanik dolasim destegi ve es zamanli ekstrakorporeal gaz degisimi seklidir.

Tiim VA-ECMO devreleri bir vendz (giris, drenaj) kaniilii, bir pompa, bir oksijenatdr ve bir arteriyel
(c1kis, doniis) kaniiliinden olusur. VA-ECMO, ¢evresel veya merkezi erigsim yoluyla kurulabilir (Sekil
). Merkezi VA-ECMO oncelikle ameliyathanede uygulanir ve genellikle kardiyopulmoner baypastan
vazgegemeyen postkardiyotomi hastalarinda.kisa vadeli destek saglar, Periferik VA-ECMO, refrakter
kardiyojenik sok ve kardiyak arrest olan hastalarda perkiitan olarak veya ameliyathane disinda femoral
arter ve femoral veya internal juguler ven yoluyla. cerrahi olarak baslatilabilir. Baska bir
konfigilirasyon, subklavian arter lizerine yerlestirilmis bir grefte arteriyel donds ile standart venoz
erisimi (ya femoral ya da internal juguler ven yoluyla) kullanir. Bu ikinci strateji, serebral dolasimin



oksijenli kanla perfiizyonunu ve hastalarin ECMO'dayken hareket etme olasiligini saglamak igin
sunulmustur.

1972'de piyasaya siiriilmesinden bu yana ulusal egilimler, refrakter kardiyojenik sok i¢in periferik VA-
ECMO kullaniminda 6nemli bir artig oldugunu géstermektedir. 1990'dan bu yana, Ekstrakorporeal
Yasam Destek Organizasyonu kayit defterine gore >15000 yetiskin hasta, hastaneden taburcu olana
kadar ~%40 hayatta kalma orantyla VA-ECMO ile desteklenmistir. Birkag tek merkezli ¢alisma,
dikkatle se¢ilmis hastalarda refrakter kardiyojenik sok icin VA-ECMO kullanimini desteklemektedir.
Bir¢ok merkez, periferik VA-ECMO'nun refrakter kardiyak arrestteki roliinii de degerlendirmistir
(ekstrakorporeal kardiyopulmoner resiisitasyon). Bununla birlikte, biiyiik 6l¢iide kardiyak arrest veya
siddetli kardiyojenik soku olan hastalarda randomize ¢alismalarin yapilmasiyla ilgili lojistik, yasal ve
etik sorunlar nedeniyle, hi¢cbir durumda randomize kontrollii calismalar yapilmamistir. Diizelmig
sagkalim ve norolojik sonuclar i¢in 6neriler

direncli kalp durmas igin ekstrakorporeal kardiyopulmoner resiisitasyon ile tedavi edilen seg¢ilmis
hasta alt gruplarinda gézlenmistir.

- Hastane i¢i kardiyak arrest durumlarinda ve ayrica VA-ECMO'nun baslatiimasinda
minimum gecikmeyle hemen ve yeterli tanik kardiyopulmoner restsitasyonun
gerceklestirildigi durumlarda bu belirgin fayda kaydedilmistir.

Bununla birlikte, kardiyak arrest ve refrakter kardiyojenik sokta periferik VA-ECMO kullanilarak
genel sagkalim orani genellikle %29 (ekstrakorporeal kardiyopulmoner resiisitasyon) ve %41
(refrakter kardiyojenik sok) arasinda bildirilmektedir.

- Net kanitlarin olmamasi, mevcut kilavuzlarda VA-ECMO kullanimi i¢in dusuk seviyeli bir
tavsiyeyle sonuclanmistir ve daha sonra sadece kardiyak arrest ortaminda kullanim
icindir.

Doktorlar, siddetli refrakter kardiyojenik sok ve kardiyak arrest olan ve giderek artan sayida

hastayla ilgilendiginden,

Kardiyologlar hangi hastalarin VA-ECMO'dan fayda saglayabilecegini daha iyi anlamali,
uygulanmasina giderek daha fazla agina olmali ve ECMO'dayken hasta bakiminin nasil
optimize edilecegini anlamalidir. Ozellikle, bir hastay1 destek igin degerlendirirken ve dolagim
yetmezligi olan yetigkin bir popiilasyonda VA ECMO implante ederken 5 6nemli hususu

(Sekil 2) gozden gegirilir (Tablo).
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Sekil. Merkezi ve periferik venoarteriyel ekstrakorporeal membran oksijenasyonu
(VA-ECMO) kaniilasyon stratejileri. A- Periferik VA-ECMO (femoro-femoral konfigiirasyon).
C- Periferik VA-ECMO (spor konfigiirasyonu). Bir periferik damar yoluyla periferik olarak kaniile
edilebilmesine ragmen, bolgesel perfiizyon lizerindeki net etki, merkezi kaniilasyona (sternotomi
yoluyla biiylik damarlarin kaniilasyonu).daha yakin olabilir.

Tablo. VA-ECMO'yu uygularken énemli hususlar. Hasta se¢imi. Kaniilasyon stratejisi.
Sol ventrikiil (SV) distansiyonu ve SV havalandirma stratejisi. Ekstremite iskemisinden kaginmak igin
distal ekstremite perflizyon stratejileri.

IV. Bacak distali iskemisi
/ Perflizyon stratejisi

lll. SV Gerginlik/
Havalandirma
Stratejisi
* ECMO SVEDB ve duvar

gerilimi dahil SV ig
yukani artinir.

* SV gerginligi icin risk.

Il. Kaniilasyon stratejisi V. Cikis stratejisi

I. Hasta se¢imi

Indikasyonlar:

* Ventrikiiler yetersizlik ile sok.

* Tanik olunikh VT/VF kardiyak
arrestile miikkemmel gogiis
kompresyonlari.

* Kardiyo-respiratyuar yetersizlik.

o Akut kalp hasarina Orn.
sokulu 8Fr distal kilifa Miyokardit,miyokardiyal
baglamak igin femoral iskemi)bagli biventrikuler
arterde bir proksimal KS.

giris kullanihir.

21- 25 Fr perkiitan
femoralesokulan
kaniilden venéz drenaj
Ana Femoralartere
veya distal aortaya
sokulan 17- 21 Fr kanul

* Tipik olarak SFA’ya

- Reversibiliteigin olasi?

<> Mutiak ile retrograd SV havalandirmasi (E) = iyilesmeye kopril.
Kontrindlkasyonlar oksijenlenir. icin secenekler: (H)= Hedef’ekoprii,
* E-CPR ile bilinmeyen aksama * Kuzey/Giiney sendromu * Perkutan transaortik transplant’a-koprii.

suresi tanikh. -

o PRSI icin risk. VAD

« Bilinmeyen nérolojik durum A
* Diger terminal hastalik (<2 yil * IABP

beklenen sagkalim). ¢ Perkutan SLA o Akut dekompanse ve kronik
 Goklu organ yetersizligi. havalandirma KY
° SSSAka__l‘la__mﬁ.S' ) . * Perkutan SV -> Hedefe koprii, transplanta-
* Geridonlsstz SSS disfonkstyonu havalandirma En iyi pratik: Nabiz képrii.

En iyi pratik: Serebral < Cerrahi SV kontrolu, ve kapiler

oksijenasyondan emin havalandirma. yeniden dolug o Tedaviye baglandiginda

olmak igin seri AKG ile
sag-radiyal damar yolu
acilir.

En lyi pratik: Tim VA-
ECMO hastalarina PA
kateteri yerlestirilir. SV
gerginliginden endise
edilirse SV havalandirma
icin SV havalandirma
stratejisi icin diisuk esik.

degerlendirmesi dahil alt
ekstremite sik incelenir.
Seri olarak CPK ve laktat
diizeyleri.

Distal bacakiskemisinden
endise ediliyorsa damar
cerrahi konsiiltasyonu.

basari olasiligi
(iskemik kalp hastahgi, kronik
bobrek hastaligi. KOAH.
Diyabet).

Alternatif strateji temin
edilebilir mi?
(Perkutan/Cerrahi VAD)

Cikis stratejisi (belki de dnce bu diisiiniilmeli). Hastanin ECMO destegi disinda hayatta kalmaya
devam etmesi ve yasam kalitesi i¢in gecerli bir ¢ikig stratejisi var mi1?(yani, iyilesme, kalict mekanik
destege gecis veya nakil)?



Kisaltmalar: SSS- Santral sinir sistemini belirtir; KOAH- Kronik obstriiktif hava yolu hastalig; E-
CPR- Ekstrakorporeal kardiyopulmoner restisitasyon; IABP, intra-aortik balon pompasi; SLA- Sol
atriyal; SVEDB- SV diyastol sonu basinci; PV- Basing-hacim; SFA- Yiizeysel femoral arter; ve VAD-
Ventrikiiler destek cihazlari.

Bu tablo (Circ Heart Fail. 2018;11:e004905. DOI: 10.1161/CIRCHEARTFAILURE.118.004905)’den
Figiir 2’den uyarlanarak olusturulmustur.

**EQ-5D-3L

EQ-5D-3L (European Quality of Life 5 Dimensions 3 Level Version), hastaliktan bagimsiz olarak
hastalarin yagam kalitesini degerlendirebilen Hasta Tarafindan Bildirilen Sonuglar 6l¢iimii i¢in genel
bir aractir.

Siniflandirma ve igerik

1987'de, disiplinler arasi, ¢ok uluslu bir Avrupali arastirma grubu, hastalarin yasam kalitesini
degerlendirmek icin genel bir puan gelistirmek amaciyla EuroQol Grubunu kurdu. Bunu yaparken
grup, yasam kalitesine iligkin verilerin toplanmasi ve analizinde standardizasyon i¢in bir temel
olusturmay1 amagcladi.

EQ-5D, orijinal EQ-5D-3L, giincellenmis EQ-5D-5L ve pediatrik ve ergen yasam kalitesi 0l¢iisii EQ-
5D-Y'yi igeren, saglig1 tanimlayan ve deger veren bir arag ailesidir. EQ-5D-3L 1990 yilinda yayinlandi
ve 5 farkli boyutta 3 olasi cevap seviyesinden olusuyor. Cevaplar igin kullanilan 6l¢ek, EQ gorsel
analog 6l¢egidir (EQ VAS) [EQ visual analogue scale].

5 Boyut

e Hareketlilik

e Kendi kendine bakim
e Olagan faaliyetler

e Agr / rahatsizlik

e Anksiyete / depresyon

3 Seviye

e Sorun/agri/kaygi olmamasi
e Bazi problemler/ agri/ endise
e Asirt sorunlar/ aci/endise

EQ-5D-3L'nin degerlendirilmesi



Tanimlayici EQ-5D Sistemi (Saglik Profilleri)

Tanimlayic1 EQ-5D sisteminin sonucu, EQ-5D saglik durumu olarak tanimlanir.

Bu, 243 farkl1 saglik durumunun tanimlanmasina izin verir. 11k olarak, tanimlayic1 EQ-5D sistemi
verilen cevaplara/seviyelere bagli olarak, 1-3 puan atar. Ornegin. Hareketlilik boyutunda 1. seviyede
(sorun yok) 1 puan. Sayilara daha sonra belirli bir formiile gore farkli agirlikli skorlar atanir.

Bu algoritma su anda halka agik degildir, ancak puanlama algoritmalarini, ¢aligilan puanlara iligkin
bilgileri, 243 saglik durumunun tiimii i¢in deger tablolarimi ve s6zdizimi dosyalarimi igeren belgeler
EuroQol'dan talep edilebilir. Puanlarin agirliklandirilmasi, farkli iilkelerden yapilan ¢alismalarda farkli
puanlama teknikleri kullanilarak yapilmistir. Ancak skorun algoritmasi olmadan EQ-5D-3L indeksinin
hesaplanmasinda spesifik EQ-VAS skorunun bir rol oynayip oynamadigini belirlemek miimkiin
degildir.

EQ-VAS Score

EQ VAS puani 0-100 puan arasinda derecelendirilir. 0 puan olabilecek en kotii saglik durumunu, 100
puan ise olabilecek en iyi saglik durumunu temsil eder.

EQ-5D-3L Index

EQ-5D-3L indeksi, tanimlayici EQ-5D sisteminin degerlerinin 1 numarali sayisal degerden
cikarilmasiyla hesaplanir. Bu, miimkiin olan en iyi saglik durumuna karsilik gelirken, <0'lik bir indeks
degeri, olabilecek en kétii saglik durumunu temsil eder.

Genel olarak, hastalar tarafindan algilanan saglik durumu, EQ-5D-3L indeksi ve EQ-VAS skoru ile
temsil edilebilir.

EQ-5D-3L'nin degerlendirilmesi
Giiclii

EQ-5D-3L, bir¢ok terapotik ortamda kullanilan yerlesik ve onaylanmis bir ankettir. 5 maddelik kiiglik
boyutu ve gorsel analog 6lgegi ile kisaligi ve kullanim kolayligi, klinik arastirma ve uygulamada
kullanim i¢in ¢ok uygundur.

Sinirlamalar

EQ-5D-3L'nin degerlendirilmesi, kullanim kilavuzundan net olmadigi i¢in, nispeten karmasik ve
anlagilmasi zor, 6rnegin, EQ-VAS skoru, EQ-5D-3L indeksinin hesaplanmasinda hala rol
oynamaktadir. Ayrica, ¢caligmalar istatistiksel bir "tavan etkisi" gosterdi. Bu, 6l¢iim hatalarinin 6lgiim
araliginin asilmasindan kaynaklandigi anlamia gelir. 9-12 Bu sonuglar, 2009'da EQ-5D-5L ile
sonuglanan iyilestirme 6nlemlerine yol act1.

EQ-5D-3L ve EQ-5D-5L arasindaki Temel Farklar:

- Boyut bagina algilanan sorun seviyesi sayisi 3'ten 5'e ¢ikarilarak hassasiyet artirildi ve tavan etkisi
azaltildi.

- Hareketlilik boyutunun en kat1 ifadesi “yatalak”tan “yliriiyemiyor”a ¢evrilerek uygulanabilirligi
ve duyarlilig: artirildi.

- EQ VAS alani i¢in talimatlar basitlestirildi, doldurulmasi ve puanlanmasi daha kolay hale getirildi.



Kaynak- itation: EuroQol Research Foundation. EQ-5D-3L User Guide, 2018. Available
from: https://euroqol.org/publications/user-guides



