
Clinical case
Physiopathological based approach for 
mechanical circulatory support titration



Past medical history:

Arterial hypertension (Olmesartan)

Index H
67-years-old man, Male

Reason for admission
One episode typical chest pain at rest and exertional
angina since 24 h

(spontaneously regressed

ED- t0 09.10 

• Typical chest pain VAS 8/10
• Blood pressure 150/100 mmHg
• Respiratory rate 18 BPM
• SatO2 in ambient air 96%
• Crackles at right base
• HsTNI 82 ng/L (t0)

Relatore
Note di presentazione
Uomo di 67 anni con storia di IA in tp (=cardiopatico) che accusa al domicilio episodio di angina sforzo, il giorno seguente dolore toracico tipico a riposo, che non regredisce per cui si presenta in PS



Emergency department - t1
Cardiology evaluation

New episode of angor
• Blood pressure           

165/105 mmHg

Start therapy
• Aspirin 300 mg
• Mophine sc 5 mg
• NTG ev infusion 1mg/h 

Diagnosis of SCA-NSTE.                 

10:40 PM

Echocardiography:
Normal global funciton with 
midl hypokinesia .

Relatore
Note di presentazione
A 2 ore dall’ingresso il pz accusa nuovo dolore toracico a riposo per cui il cardiologo visita il paziente in PS e pone diagnosi di SCA NSTEMI alla visione dell’ECG in figura 
sottoST V3-V6 almeno 2 quadratini, sottoST nelle inferiori D1 D2 AVF, sovraST AVR e prima precordiale V1. 
Inizia la terapia, carico di antiaggregante, antidolorifico e nitrato per controllo pressorio. Rimane in PS in attesa del posto letto in cardiologia e della negatività al tampone covid. 



• Mild chest pain
VAS 1/10 

• Blood pressure     
120/85 mmHg

• Normal 12-lead ECG   
SR at 85 bpm

Echocardiography:                                                                                                             
global systolic function
preserved in the presence of 
mild dorsal hypokinesia

Cardiology ward - t0
NTG ongoing

01:29 AM

Relatore
Note di presentazione
All’una e trenta arriva in reparto, viene rivalutato dal medico che lo accoglie: paziente paucisintomatico normoteso, un ECG quasi normalizzato e all’eco funzione sistolica globalmente conservata se non per una lieve ipocinesia dorsale. Ci siamo chiesti quali siano le tempistiche per una coronarografia nel paziente NSTEMI.



ACS treatment bundles 

Relatore
Note di presentazione
Capita che il paziente in ACC venga direttamente ricoverato in terapia intensiva secondo protocollo ECLS e capita che si debba discutere collegialmente col cardiologo di turno il timing della coronarografia per quel paziente. Queste sono le ultime lineeguidaESC 2020 per SCANSTEMI, in alto a destra cosa è cambiato rispetto alle precedenti: curva troponinica non solo rule out del paziente ma anche rule in in una strategia diagnostica più precoce ed invasiva, considerando valore già elevato per TNI hs ng/L un valore vicino ai 100 al t0. 



ACS treatment bundles 



• Cold sweats
• Blood pressure 102/80mmHg 

Stop NTG

Cardiology ward -
NTG ongoing - HsTNI 569 ng/L (12 h)

Echocardiography:
severe LV systolic dysfunction.

08:11 AM

Chest pain

Relatore
Note di presentazione
10 minuti dopo circa chiama per dolore toracico tipico, diaforesi e viene trovato ipoteso, si interrompe l’infusione di nitrato, si esegue ECG che vedete in figura e una rapida valutazione ecocardiografica di cui si riporta nel diario ‘severa disfunzione sistolica sinistra’ . 



Cath Lab
08:11
Chest pain

08:22
PEA
RCP+1mg 
EPI 

08:24
ROSC 

08:27
MET 
arrival

08:35
Transport to
Cath lab

08:44
FV 1 shock
ROSC

09:01
Asystole

09:16
Start VA-
ECMO

09.20 
ROSC

Total low flow period = 32 min 

Relatore
Note di presentazione
ETT Ø 6,5 mm
 CVC right femoral vein 
 Ecmo VA: 23-19 
     left femoral-femoral setting

Total low flow period = 32 min 




08:11
Chest pain

08:22
PEA
RCP+1mg EPI 

08:24
ROSC 

08:32
MET arrival

08:45
Transport to
Cath lab

08:54
FV 1 shock
ROSC

09:01
Asystole

09:10
IOT
cvc

09:26
Start VA-ECMO

Cath Lab
Coronary angiography

MCS ongoing
09:40
ROSC

• Only Culprit-vessel PCI

Relatore
Note di presentazione
Si fa la diagnostica e si vede che il paziente ha una patologia multivasale con interessamento della coronaria destra dove vi è una stenosi del 50%; occlusione del TC 90% e IVA 80% e CX con stenosi solo lievemente inferiore; viene trattata solo la lesione culprit, posizionando 3 stent per riaprire TC e sue biforcazioni IVA e CX e questo è il risultato finale. Resta a fine procedura un’ateromasia diffusa di IVA medio-distale; ectasia di CFx con dilatazione aneurismatica al tratto medio e non viene trattata la stenosi CDX. La procedura dura circa 1 ora, dose di contrasto totale 170ml




V-A side treatment bundles
Sedation: Midazolam (no evidence but less hemodynamic impactful)

TTM: no evidence but  avoid fever! 

Protective VAM, P/F 200: Hyperoxemia is bad!

Epinephrine 0,02 mcg/kg/min No evidence at all: may favor the residual inotropism 
to promote native ejection 

Relatore
Note di presentazione
Hyperion (10% vs. 6% with good neurological outcome, p=0.047).  The combination of a fragility index of one with and an outcome based on neurological scoring (which is notoriously wobbly) precludes reaching any solid conclusion. 



Hemodynamic effects of VA-ECMO:  

• ECMO-VA BF 3L/min; GF 3L/min • PCWP 21 mmHg

Relatore
Note di presentazione
Rivediamo qui cosa accade quando si inizia il supporto meccanico al circolo con ECMO VA periferico: 
Immediatamente si riduce la pressione atriale destra, si decongestionano gli organi splacnici. Preò sale la pressione media aortica, sale il post carico. Se il LV non è in grado di generare pressioni che vincano l’aumento del post carico, crolla lo stroke volume, si perde la pulsatilità aortica, l’apertura della valvola, ristagna il sangue in ventricolo e si ha la trombosi della camera. L’aumento della pressione di fine diastole in LV viene trasmessa all’atrio sinistro con aumento della PCWP e della pressione diastolica in arteria polmonare. Inevitabilmente l’aumentata pressione idrostatica nel polmone genera congestion, EPA o peggio emorragie. Noi dobbiamo costantemente evitare che tutto ciò accada. 



TTE in cath lab 

Relatore
Note di presentazione
In emodinamica dopo aver messo il IABP non ci siamo fermati, abbiamo rivalutato immediatamente il paziente e questa è la situazione che ci si è presentata: al TEE si vede un ventricolo sinistro severamente disfunzionante con pareti ispessite ma non francamente dilatato. L’ispessimento generalizzato della parete del LV dovuto a grave edema miocardico post ischemico in pz cardiopatico con probabilmente un certo grado di ipertrofia LV già presente. Ripercussione retrograda delle pressioni telediastoliche del ventricolo di sinistra, a monte, cioè nell’atrio sinistro dove si vede, immagine a destra, la stasi di sangue. (Fisiologia restrittiva) È quindi stato necessario effettuare un ulteriore step-up in termini di supporto meccanico, intervenendo proprio in atrio, con un ulteriore strategia di unloading: la cannula di drenaggio atriale sinistra ad ingresso venoso periferico. NB L’impella avrebbe scaricato una camera ventricolare vuota!



High risk/
Time

RV 
failure LV cavity Low supportLow/null

support
Only PCWP 
reductionDrawbacks:



Delayed
> 2 h

Early 
2 h

LV Unloading

Relatore
Note di presentazione
Le strategie di scarico del ventricolo sinistro in corso di supporto ECMO-VA migliorano la sopravvivenza del paziente e più precoci sono più è significativo l’effetto sulla sopravvivenza. Se lo scarico è attuato entro le due ore risulta associato a riduzione della mortalità in modo statisticamente significativo, oltre le due ore si perde la significatività statistica, ma il timing ottimale va ancora studiato. (Qui lo scarico è attuato con IMPELLA che riduce del 21% la mortalità a 30giorni rispetto al solo ECMO)



Whitin 12 hours 

LV Unloading

Relatore
Note di presentazione
A sinistra i risultati di una metanalisi di circa 4K pazienti in shock cardiogeno trattati con ECMO VA, di cui quasi la metà sottoposti anche ad una strategia di scarico ventricolare e più del 90% con IABP. La mortalità è significativamente inferiore tra i pazienti sottoposti a scarico sinistro senza differenze riguardanti la strategia adottata. A destra 8K pazienti di cui 50% circa sottoposto a scarico, qui valutano il timing della strategia di scarico trovando che complessivamente lo svezzamento è più efficace e la mortalità a breve termine (30 giorni) è ridotta in particolare se implementato entro le 12 ore dall'inizio di supporto ECMO VA. 





Relatore
Note di presentazione
Sito di accesso vena femorale destra, risale in VCI fino all’AD, passa nel setto inter atriale e drena direttamente il sangue refluo dal circolo polmonare in prossimità dello sbocco delle vene polmonari in atrio sinistro. Il tutto nei tempi più brevi possibili.   



LV Unloading

Relatore
Note di presentazione
Questa immagine è presa dall’articolo, mostra la corretta visualizzazione della cannula di scarico trans settale in atrio sinistro, da questa posizione si regola il flusso per trovare equilibrio tra decompressione camere e collasso atrio sinistro, verificando l’apertura della valvola aortica.



Day 1
TTM ongoing

ICU ward

NSE(48h-72h)

Native lung VAM 12 BPM

Membrane lung GF 3 L/m

ECMO BF 3 L/m

Vasopressor ↔
HsTNI ↑690350 ng/L

BNP 40 pg/mL

PVC 7 mmHg

PCWP 15 mmHg

SVO2 65%

Transeptal cannula Q 1,5 L/m

CRRT NO

Ecocardiography IVS,AW,PW 
20 mm

Severe post-ROSC LV myocardial edema.

Relatore
Note di presentazione
Creiamo una nuova timeline a partire dal primo giorno del paziente in terapia intensiva: in prima giornata protocollo post ROSC con ipotermia terapeutica.. All’ecocardiografia presenta pareti ventricolari ispessite, fino a 2 cm, per presenza di massivo edema miocardico; all’ECG bassi voltaggi diffusi.  W migliorata, da 21 a 15. curva della TNI in corso per verificare il rise and fall ed escludere recidive ischemiche.



ICU ward

NSE(48h-72h)

Native lung VAM 12 BPM

Membrane lung GF 3 L/m

ECMO BF 3 L/m

Vasopressor ↔
HsTNI ↑690350 ng/L

BNP 40 pg/mL

PVC 7 mmHg

PCWP 15 mmHg

SVO2 65%

Transeptal cannula Q 1,5 L/m

CRRT

Ecocardiography IVS,AW,PW 
20 mm

5 BPM

2 L/m

3,5 L/m

↓
↑813730 ng/L

10 mmHg

13 mmHg

63%

1,5 L/m

√

66,5 ng/mL

10 BPM

5 L/m

4 L/m

↔
↓309830 ng/L

95 pg/mL

14 mmHg

16 mmHg

1,5 L/m

√

23,4 ng/mL

10 BPM

3,5 L/m

4 L/m

↓
↓187700 ng/L

10 mmHg

16 mmHg

69%

1,5 L/m

√

10 BPM

2 L/m

4 L/m

↓
↓137490 ng/L

239 pg/mL

8 mmHg

13 mmHg

69%

1,5 L/m

IVS,AW,PW 
18 mm

↑ AFTER LOAD INFLAMMATION

↑ EXTRACELLULAR 
MATRIX TURNOVER

UNFAVORABLE 
CARDIAC 

REMODELING

HOW TO TREAT?

↑ MYOCARDIAL EDEMA

Day 4
ECMO circuit
changed

Day 1
TTM ongoing

Day 2
Х Epinephrine
Ѵ CRRT 

Day 3
Neurological
Evalutaion

Day 5
Collegial
discussion

• Mild pupillary anisocoria
⁻ Head CT scan: acute 

cerebellar infarction

Relatore
Note di presentazione
Un edema così massivo si vede nelle miocarditi, in particolare nelle miocarditi fulminanti e anche in queste utilizzare supporto meccanico che garantisca l’unloading del LV non solo fornisce il necessario supporto circolatorio ma fornisce anche ulteriori effetti modificanti la malattia importanti per il recupero del miocardio, il cosiddetto ‘bridge to recovery’ che si vede qui:



ICU ward

NSE(48h-72h)

Native lung VAM 12 BPM

Membrane lung GF 3 L/m

ECMO BF 3 L/m

Vasopressor ↔
HsTNI ↑690350 ng/L

BNP 40 pg/mL

PVC 7 mmHg

PCWP 15 mmHg

SVO2 65%

Transeptal cannula Q 1,5 L/m

CRRT

Ecocardiography IVS,AW,PW 
20 mm

5 BPM

2 L/m

3,5 L/m

↓
↑813730 ng/L

10 mmHg

13 mmHg

63%

1,5 L/m

√

66,5 ng/mL

10 BPM

5 L/m

4 L/m

↔
↓309830 ng/L

95 pg/mL

14 mmHg

16 mmHg

1,5 L/m

√

23,4 ng/mL

10 BPM

3,5 L/m

4 L/m

↓
↓187700 ng/L

10 mmHg

16 mmHg

69%

1,5 L/m

√

10 BPM

2 L/m

4 L/m

↓
↓137490 ng/L

239 pg/mL

8 mmHg

13 mmHg

45%

1,5 L/m

IVS,AW,PW 
17 mm

10 BPM

2 L/m

4 L/m

↓
↑190910 ng/L

357 pg/mL

10 mmHg

15 mmHg

60%

1,4 L/m

√

10 BPM

2,5 L/m

3,8 L/m

↓
↓ 80404 ng/L

396 pg/mL

9 mmHg

20 mmHg

1,4 L/m

√
IVS,AW,PW 

15 mm

12,5 mg in 24 h 
Day 4
ECMO circuit
changed

Day 1
TTM ongoing

Day 2
Х Epinephrine
Ѵ CRRT 

Day 3
Neurological
Evalutaion

Day 5
Collegial
discussion

Day 6-8
DESAMETASONE

Day 9
LEVOSIMENDAN

Off label high-dose 
corticosteroids:
DESAMETASONE
20mg QD for 3 days

Relatore
Note di presentazione
Al termine dei tre giorni di somministrazione, alla rivalutazione ecocardiografica, gli spessori del miocardio ventricolare sono migliorati, con l’evidente riduzione dell’edema abbiamo ritenuto possibile eseguire il carico di Levosimendan, per favorire il recupero della funzionalità contrattile del cuore nativo e poter poi tentare di eseguire il weaning dal supporto meccanico.



Weaning - when and how?

Levosimendan as a pleiotropic agent: 

• Inotropic (troponin C e PDE3 inib)

• Vasodilator (K+ channelATP)

• Cardioprotective (mitochondrial K+ 
channelATP)

• Lusitropic (diastolic relaxation)

Relatore
Note di presentazione
Il Levosimendan fa parte delle molecole dette ’calcio sensibilizzanti’, scoperti negli anni 80. Agiscono direttamente sui sarcomeri con effetto diretto sulla contrattilità miocardica senza aumenti transitori di calcio intracellulare o di consumo miocardico di ossigeno come invece fanno le catecolamine e il Levosimendan lo fa agendo a valle per così dire dei rec beta agendo in modo efficace anche nei paziente b bloccati. Ciascuno di questi ca-sens ha diversi meccanismi d’azione, il Levosimendan si distingue perchè: 
1 facilita la formazione di ponti incrociati tra actina-miosina aumentando l’affinità della troponina C con la molecola di Ca2+
2 provoca l'apertura dei canali del potassio ATP-dipendenti nelle cellule muscolari lisce in vari distretti vascolari, aumentando la perfusione sanguigna 
3 questi canali si trovano anche sulla membrana mitocondriale interna, dove agisce con effetto cardioprotettivo, mitigando la lesione da ischemia/riperfusione, una sorta di effetto anti infiammatorio sul miocardio. 
4 l’effetto più importante è l’effetto lusitropo, legato al rilasciamento miocardico, favorire che il cuore si riempia in diastole con la corretta interazione delle fibre contrattili, cosa che gli altri ca sensibilizzanti non fanno. 
Ha anche effetto inibitorio sulla PDE3 (e1000v inf sulla PDE4) quindi aumenta la disponibilità di cAMP meglio se prima attivato da catecolamine. 



Infection and bleeding



Tavazzi, Colombo,  Camporotondo, Pellegrini…In Review JASE 



ICU ward

• Echocardiography:
⁻ LV performance still unable to remove

ECMO

⁻ RV systolic function TAPSE 19 mm and 
PAPi 1.2

Target: reduce anticoagulation

• FBS: blood bronchial secretions

Weaning trial from Oxy Sweep flow and optimizing ventilation and respiratory mechanics (prote)

Relatore
Note di presentazione
Cosa è importante fare a questo punto per il paziente? Cercare di ridurre la necessità di anticoagulazione del sistema circuito paziente essendo molto alto il rischio di complicanze emorragiche. Il cuore di destra funziona,  pompa sangue nel circolo polmonare, questo ci spinge a valutare se sia possibile rimuovere l’ossigenatore dal circuito ECMOVA. L’emodinamica del paziente è stabile, la funzione del polmone nativo del paziente non dovrebbe essere un problema. Come si procede?



 Driving pressure

 Plateau pressure

 PEEP

 FiO2

 CP

Oxy weaning



ICU ward
Day 12
× Oxygenator LVAD setting  Q 2,5 L/m without inotropes

Further reduction of anticoagulation

Oxygenator

• airway hemorrhage with severe hypoxia occurred

• urgent FBS prevented a new episode of CA

• EmoC + for mdr bacterial (Enterobacter Ludwigii)



• Cerebellum acute ischemia

• Alveolar bleeding

• Severe hemodynamics impairment (Intermacs 1)

• Refractory AKI and the need of hemodialysis

treatment

• Mdr bacterial colonization (E.Ludwigii)

Cardiac transplantation or LVAD as destination therapy?

Contraindications





Gaps in evidence in CS
• Phenotypes - features and management Italian Nationwide Registry of CS in ICU

11298 patients



Gaps in evidence in CS
• Phenotypes - features and management

• MCS – kind, timing



Gaps in evidence in CS
• Phenotypes - features and management

• MCS – kind, timing

• Unloading



Gaps in evidence in CS
• Phenotypes - features and management

• MCS – kind, timing

• Unloading

• Standardization 



Gaps in evidence in CS
• Phenotypes - features and management

• MCS – kind, timing

• Unloading

• Standardization 

• Follow-up  
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