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ECMO in adults: what
1s 1ts role?

Jeffrey Wassermann MD FRCPC
C. David Mazer MD FRCPC

N this issue of the Journal, Voelckel ez al!

report on two cases of blunt thoracic trauma

with severe acute respiratory failure (ARF) in

which extracorporeal membrane oxygenation
(ECMO) was successfully employed.

In the first case, a 29 yr old man involved in a motor
vehicle accident sustained a haemopneumothorax and
severe bilateral pulmonary contusions. Within seven
hours post injury, his oxygenation had deteriorated
(PaO,=21 mm Hg; F10, 1.0) and ECMO was subse-
quently used for support of oxygenation. In the second
case, a 12 yr old boy was hit by a falling tree and sus-
tained a pneumothorax and bilateral pulmonary contu-
sions. His oxygenation subsequently deteriorated and a
tracheobronchial disruption was uldmately diagnosed.
The patient was immediately placed on ECMO for res-
piratory support as well as to facilitate repair of the tra-
cheobronchial injury. Both patients made full recoveries
and left hospital.

The first report of the use of ECMO for ARF was
by Hill in 1972.2 Since that time, numerous studies
and case reports®® have been published on its use in
patients with severe ARF of various aetiologies includ-
ing those with trauma related respiratory failure. In
these reports, ECMOQO is variably described using the
synonyms Extracorporeal Lung Assist (ECLA or ELA)
and/or Extracorporeal Life Support (ECLS), all of
which refer to the same process.

The results for ECMO in neonates with ARF have
been positive with survival rates as high as 90% in
patients with meconium aspiration syndrome. Overall,
survival rates in neonates have been approximately
80%.° The UK collaborative randomized trial of neona-
tal ECMO!? revealed an overall survival of 59%, but
when patients with congenital diaphragmatic hernia (a
group with a notoriously poor outcome) were exclud-
ed, the overall rate increased to 80% also. Therefore,
ECMO has become a standard therapy in neonates with
severe ARF.

In adults however, results have been variable and
much less encouraging. ECMO has been employed

primarily for ARF in patients with the Acute
Respiratory Distress Syndrome (ARDS). Several pub-
lished reports®*?® including the NIH-sponsored ran-
domized controlled trial of ECMO in adults with
ARF! have failed to demonstrate a benefit in adults.
The NIH study demonstrated survival rates of only
10% in both the ECMO and control groups. Of the
90 patients studied, there were six posttraumatic
patients, none of whom survived.

Although there were various case reports of the
successful use of ECMO in adult patients over the
ensuing years after the NIH trial, a report in 1986 of
the use of ECMO solely for CO, removal (extracor-
poreal CO, removal or ECCO,R) revealed promising
results (48.8% survival in 43 adults with ARDS) and
renewed interest in the use of ECMO for ARF.1?
However, a subsequent randomized trial of ECCO,R
demonstrated no survival benefit of this therapy.'?

The therapeutic principle of ECMO is to ensure
adequate oxygenation by partially or totally replacing
the lungs’ function in gas exchange thus allowing
minimization of mechanical ventilation and its atten-
dant risks of O, toxicity as well as baro- and volutrau-
ma. This may provide a window to support the lungs’
healing process. Generally, it should be remembered
that ECMO is an adjunct to oxygenation and ventila-
tion and not a therapy in itself.

The ECMO circuit consists of three main compo-
nents: pumps, oxygenators, and heat exchangers, but
also requires cannulae for vascular access, filters, pres-
sure gauges and in-line oxygen saturation monitors as
well as personnel for constant monitoring of the
patient and system, a detailed protocol, and an experi-
enced team.

Blood flow can generally be directed in one of two
directions: veno-venous or veno-arterial. Venous
blood is withdrawn, O, is added and/or CO, is
removed, and then reinfused into the patient. ECMO
usually provides approximately 30-50% of the cardiac
output but in situations of cardiac failure, veno-arter-
ial access can be employed to bypass a larger percent-
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age of cardiac output. Mechanical ventilation is usual-
ly continued during ECMO but usually at a rate of 4-
6 breaths per minute with peak inspiratory pressures
of 30-35, F10, 0.5 and PEEP of 10 - 15 to prevent
atelectasis and to keep arterial oxygen saturation >80-
90%. Dialysis can be added in-line when necessary.

In general, ECMO may be indicated for patients
with respiratory failure of a reversible actiology but of
such severity to yield an expected mortality rate of >80%
(based on physiological variables) and who are not
responding to standard medical management (Table).
The lack of adherence to standard indications for use in
adults is probably one of the explanations for the vari-
ability in success among; different reports. The timing of
ECMO use also seems to be important in determining
its success, and may also account for some of the vari-
ability in results. Patients in whom ECMO is initiated
within five days of mechanical ventilation tend to be
most likely to respond, whereas those in whom ECMO
is begun after 10 days do very poorly.

Complications of ECMO can be attributed to
mechanical and patient related factors. Patient related
complications include neurological, renal and hepatic
dysfunction, sepsis, haemolysis and bleeding. It is rec-
ommended that patients on ECMO be heparinized to
an activated clotting time (ACT) of between 120 and
200 sec to avoid clot formation in the oxygenators and
this, along with the platelet destruction and activation
of the clotting and fibrinolytic system by contact of
blood with a foreign surface, account for the high rate
of bleeding in patients on ECMO (approximately 68-
75%).3,14

This high rate of bleeding has been a key concern
in the use of ECMO in trauma patients and should, of
course, be a major consideration in deciding whether
to employ it in a trauma patient with severe ARF.
However, it should be noted that ECMO has been
used in patients with intracerebral contusions without
worsening neurologic function. The use of centrifugal
pumps, heparin-bonded circuits,”*!% newer bio-artifi-
cial coatings and even of nitric oxide in the oxygena-
tor gas may decrease or alleviate the need for heparin
altogether.!6

As mentioned above, ECMO is not a therapy to
treat diseased lungs but a life support system that may
allow the lungs time to heal. Ultimately, the ability of
the lungs to heal or the avoidance of multiorgan fail-
ure determines survival'* which remains at only 40-
50% for patients with ARDS regardless of therapy.
Although there are no treatment modalities currently
available to speed lung healing, there are several other
methods of respiratory support that may be useful in
improving ventilation and oxygenation in patients
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with severe ARF. These include higher PEEP levels,
inhaled nitric oxide, prone positioning, pressure-limit-
ed ventilation, permissive hypercapnia, sclective lung
ventilation, high frequency jet or oscillatory ventila-
tion, and liquid ventilation. Many of these have also
not shown a reduction in mortality from ARF or
ARDS but are generally less invasive and labour-inten-
sive, and can be performed at most centres.

Voeckel ez al. do not provide us with full details of
ventilation strategies immediately before initiation of
ECMO. Certainly their patients had severe thoracic
trauma and ARF but we do not know if they exhausted
all other modes of ventilatory support first. Therefore,
we do not know if their padents might have had equal-
ly good outcomes without the use of ECMO.

In summary, ECMO has been shown to reduce mor-
tality in neonates with severe ARF and has become stan-
dard therapy in this group of patents. Many adult
patients with ARF have also survived after ECMO treat-
ment. However, if ECMO were a drug, the data avail-
able to date would not justify regulatory approval for its
use in adults. Thus, at present ECMO remains an inva-
sive, expensive, and unproven adjunct to the treatment
of adults with severe acute respiratory failure.

TABLE

Possible indications for ECMO in adults:

1. Severe ARF with expected mortality rate 80% based on physio
logical variables.

2. Reversible respiratory failure.

3. Failure of medical management.

4. Time on mechanical ventlation < 10 days

Fast entry criteria (5) Slow entry criteria (5)

Pa0, < 50 mm Hg x 2 hr
(F10, 1.0)
(PEEP 2 5)

Pa0, < 50 x 12 hr (FIO, > .6)
(PEEP > 5)

Qs/Qr > 30% (F10, 1.0)
(PEEP 2 5)

Compl stat < 30 ml-emH,0"!

Contraindications:

age >65 yr

mechanical ventilation > 10 days

irreversible pulmonary disease (eg. fibrosis)

MSOF

irreversible brain damage

chronic disease (malignancy)




1046

L’OEC chez les adultes :
quel est son role?

Dans le présent numéro du Journal, Voelckel ez coll.!
citent deux cas de contusion thoracique accompagnée
d’une sévére insuffisance respiratoire aigué (IRA) pour
laquelle 'oxygénation extracorporelle (OEC) a été
utilisée avec succes.

Dans le premier cas, un homme de 29 ans, impliqué
dans un accident d’automobile, a subi un hémopneu-
mothorax et de sévéres contusions pulmonaires
bilatérales. Pendant les sept premiéres heures qui ont
suivi le traumatisme, son oxygénation s’est détériorée
(PaO, = 21 mm Hg; F1O, 1,0) et POEC a été utilisée
par la suite pour soutenir ’oxygénation. Dans le second
cas, un gar¢on de 12 ans a été blessé par la chute d’un
arbre et a souffert d’un pneumothorax et de contusions
pulmonaires bilatérales. Plus tard, son oxygénation s’est
détériorée et on a finalement diagnostiqué une rupture
trachéo-bronchique. Le patient a été immédiatement
soumis & une OEC autant pour entretenir la respiration
que pour faciliter la réparation de la lésion trachéo-
bronchique. Les deux patients se sont complé¢tement
rérablis et ont quitté ’hopital.

La premiere mention de I'usage de POEC pour I'IRA
a été faite par Hill en 19722 Depuis, de nombreuses
études et observations de cas®® ont été publiées concer-
nant son emploi auprés de patients présentant une sévére
IRA d’étiologie diverse, y compris insuffisance respira-
toire liée 4 un traumatisme. Dans ces articles, POEC
recoit des appellations variées a4 partir de synonymes
comme Assistance pulmonaire extracorporelle (APEC)
et/ou Maintien extracorporel des fonctions vitales
(MEFV), tous se référant au méme procédé.

Les résultats de ’'usage de ’OEC chez les nouveau-
nés ont été positifs puisque le taux de survie est aussi
élevé que 90 % chez les bébés qui souffrent du syn-
drome d’aspiration méconiale. Globalement, le taux
de survie chez les nouveau-nés a été d’environ 80 %.°
Un essai clinique britannique, multicentrique et ran-
domisél®, de ’OEC néonatale révéle un taux de survie
global de 59 %, mais lorsqu’on exclue les patients qui
présentent une hernie diaphragmatique congénitale
(un groupe reconnu comme ayant une faible chance
de survie), le taux s’éléve a 80 %. En conséquence,
POEC est devenue une thérapie standard chez les
nouveau-nés souffrant d’une sévére IRA.

Chez les adultes toutefois, les résultats ont été vari-
ables et beaucoup moins encourageants. L’OEC a été
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utilisée principalement pour 'IRA chez les patients qui
présentaient un syndrome de détresse respiratoire aigué
(SDRA). Plusieurs rapports publiés®®, incluant ’étude
clinique randomisée sur POEC dans le traitement de
I'IRA!M chez les adultes, commanditée par les NIH
(National Institutes of Health), n’ont pu démontrer de
bénéfice chez ces patients. L’étude américaine a démon-
tré des taux de survie de 10 % seulement dans les deux
groupes, celui de POEC et le groupe témoin. Des 90
patients a I’étude, six ont été traités a la suite d’un trau-
matisme et aucun d’entre eux n’a survécu.

Quoiqu’il y ait eu diverses observations d’utilisa-
tion réussie de POEC chez des patents adultes dans
les années qui ont suivi ’essai de la NIH, un article de
1986 sur 'usage de ’OEC seulement pour ’extrac-
tion de CO, (extraction extracorporelle de CO, ou
EECCO,) révele des résultats prometteurs (48,8 % de
survie chez 43 adultes atteints de SDRA) et renouvelle
Pintérét pour 'usage de POEC comme traitement de
'IRA.*? Toutefois, un essai randomis¢ d’EECCO,,
réalisé plus tard, n’a pu démontrer que cette thérapie
offrait quelque bénéfice pour la survie.!3

Le principe thérapeutique de POEC est d’assurer
une oxygénation adéquate en remplagant partiellement
ou totalement la fonction des poumons dans I’échange
gazeux, permettant ainsi de réduire la ventilation artfi-
cielle et les risques concomitants d’intoxication a 'O,
autant que de baro- et de volutraumatisme. Cela peut
contribuer i la guérison des poumons. On doit se rap-
peler que, généralement, POEC sert d’auxiliaire a
Poxygénation et 4 la ventilation et n’est pas une thérapie
en elle-méme.

Le circuit de POEC comprend trois composantes
principales : des pompes, des oxygénateurs et des
échangeurs de chaleur, mais il nécessite également des
canules d’acces vasculaire, des filtres, des jauges de pres-
sion et des moniteurs en ligne pour la saturation en
oxygeéne, de méme que du personnel qui assure une sur-
veillance constante du patient et du systéme, un proto-
cole détaillé et une équipe expérimentée.

Généralement, on peut diriger le sang soit en direc-
tion veino-veineuse, soit veino-artérielle. Le sang
veineux est retiré, O, est ajouté et/ou CO, est éliminé,
et est ensuite réinjecté au patient. L’OEC fournit
habituellement environ 30-50 % du débit cardiaque,
mais dans le cas de défaillance cardiaque, ’accés veino-
artériel peut étre employé pour la dérivation d’un pour-
centage plus élevé du débit cardiaque. En général, la
ventilation mécanique continue est d’usage pendant
I’OEC et présente un rythme de 4-6 respirations a la
minute avec des pressions inspiratoires maximales de
30-35, F1IO, 0,5 et la pression expiratoire positive
(PEP) de 10 - 15 afin d’empécher P’atélectasie et de
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conserver la saturation artérielle en oxygeéne > 80-90 %.
La dialyse peut étre ajoutée en ligne au besoin.

Généralement, POEC est indiquée pour des patients
qui présentent une insuffisance respiratoire d’étiologie
réversible, mais d’une sévérité telle qu’on rapporte un
taux de mortalité attendu de 80 % (basé sur des vari-
ables physiologiques), et qui ne répondent pas au traite-
ment médical standard (Table). L’absence d’adhésion i
des indications normalisées pour son usage aupres des
adultes constitue probablement une des explications de
la variabilité de son succes au travers des différents arti-
cles. Le moment choisi pour utiliser POEC est aussi
déterminant et peut influencer la variabilité des résul-
tats. Les patients soumis 3 une OEC en degi de cing
jours aprés le début de la ventilaion mécanique ont
beaucoup plus tendance a répondre an traitement, alors
que chez ceux ol POEC débute aprés 10 jours les résul-
tats sont pauvres.

Les complications de ’OEC peuvent étre attribuées
a des facteurs mécaniques et des facteurs liés au patient.
Les complications reliées au patient sont neurologiques,
rénales et hépatiques, la septicémie, ’hémolyse et les
saignements. On recommande que les patients placés en
OEC regoivent de I’héparine pendant un temps de
coagulation activé (TCA) de 120 4 200 s afin d’éviter la
formation de caillot dans les oxygénateurs. Ce qui, avec
la destruction des plaquettes et activation de la coagu-
lation et du systéme fibrinolytique par le contact du
sang avec une surface étrangére, rend compte du haut
taux de saignement chez les patients sous QEC
(approximativement 68-75 %).314

Ces saignements ont été une préoccupation clé lors de
Putilisation de I’'OEC chez des patients victimes de trau-
matisme et ils devraient, bien sir, faire ’objet d’une con-
sidération majeure quand on décide si on emploie POEC
chez un patent souffrant d’une séveére IRA. Cependant,
on doit souligner que 'OEC a été utilisée chez des
patients présentant des contusions intracérébrales sans
amoindrir la fonction neurologique. L’emploi de pom-
pes centrifuges, de tubulures 4 héparine greffée,”%15 de
nouveaux enrobages bio-artificiels et méme d’oxyde
nitrique dans le gaz de Poxygénateur peut diminuer ou
soulager tout 3 fait le besoin d’héparine.

Comme on I’a dit déja, ’OEC n’est pas une thérapie
pour traiter les maladies pulmonaires mais un systéme
qui maintient les fonctions vitales et permet ainsi aux
poumons de guérir. Finalement, la possibilité que les
poumons se rétablissent et I’évitement de défaillance
multiorganique déterminent la survie!* qui demeure i
seulement 40-50 % pour les patients atteints du SDRA,
quelle que soit la thérapie. Bien qu’il n’y ait pas de
modalités thérapeutiques offertes actuellement pour
hiter la guérison des poumons, il y a quelques autres
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méthodes d’assistance respiratoire qui peuvent étre utiles
pour améliorer la ventilation et Poxygénation chez les
patients atteints d’une sévére IRA. Ces méthodes com-
prennent des niveaux plus élevés de PEP, I'inhalation
d’oxyde nitrique, Pinstallation en décubitus ventral, la
ventilation & pression limitée, ’hypercapnie permissive, la
ventilation pulmonaire sélective, la ventilation i jet ou
oscillatoire et la ventilation liquide. Nombre de ces
méthodes n’ont pas non plus montré de réduction de
mortalité causée par I’IRA ou le SDRA, mais elles sont
généralement moins effractives et exigent moins d’cffort
tout en étant applicables dans la plupart des centres.

Voeckel et coll. ne nous donnent pas beaucoup de
détails sur les stratégies de ventilation immédiatement
avant le début de 'OEC. Il est certain que leurs
patients ont eu un traumatisme thoracique sévére ct
de PIRA, mais nous ne savors pas si les chercheurs ont
d’abord épuisé tous les autres recours i 1’assistance
ventilatoire. Nous ne savons donc pas si leurs patients
auraient pu connaitre une aussi bonne évolution sans
Pemploi de POEC.

En résumé, on a montré que POEC réduit la mortal-
it€ chez les nouveau-nés qui présentent une sévére IRA
et quelle est devenue une thérapie standard pour ce
groupe de patients. De nombreux patients adultes souf-
frant d’IRA ont aussi survécu aprés un traitement
d’OEC. Cependant, si ’'OEC était un médicament, les
données actuellement disponibles ne justifieraient pas
I’approbation de son usage régulier chez les adultes.
Ainsi, aujourd’hui, POEC demeure un complément
effractif, cher et non prouvé, du traitement des adultes
qui souffrent d’une sévére insuffisance respiratoire aigué.

TABLE

Indications possibles de POEC chez les adultes

1. IRA sévére et taux de mortalité attendu de 80% basé sur des
variables physiologiques.

2. Insuffisance respiratoire réversible.

3. Détaillance du traitement médical.

4. Durce de la ventilation mécanique < 10 jours

Critéves d’inclusion urgente (5)  Critéres d’inclusion élective (5)

P30, < 50 x 12 h (FIO, 2 0,6)
(PEP > 5)

Pa0, < S0 mm Hgx2h
(F10, 1,0)
(PEP = 5)
Qs/Qt > 30% (F10, 1,0)
(PEP 2 5)
Compl stat < 30 mi-cmH, 0!
Contre-indications:
ige > 65 ans
ventilation mécanique > 10 jours
maladie pulmonaire irréversible (par cx. fibrose)
DOMS (défaillance organique multisystémique)
1ésion cérébrale irréversible
maladie chronique (malignité)
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