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Résumé

Introduction : L’objectif de notre étude était d’évaluer le score pronostic ENCOURAGE
prédictif de la mortalité & 30 jours chez des patients implantés d’une « ExtraCorporeal
Membrane Oxygenation » veino-artérielle (ECMO-VA) pour un infarctus du myocarde

(IDM) compliqué d’un choc cardiogénique réfractaire.

Materiel et méthodes : Nous avons réalisé une étude rétrospective au CHU de TOURS sur

51 patients en choc cardiogénique réfractaire post IDM implantés d’'une ECMO-VA entre

mars 2007 et mars 2017.

Résultats : L’age médian était de 53 ans, 80% des patients étaient de sexe masculin. 63% des
patients étaient vivants a 30 jours et 56% a 6 mois. La probabilité de mortalité a 30 jours était
augmentée pour chaque classe du score avec respectivement 12, 17, 33, 66 et 80 % pour les
classes 0-12, 13-18, 19-22, 23-27 et > 28. La courbe ROC du score ENCOURAGE (Aire
sous la courbe = 0,83) était significativement plus performante que celles des scores SAVE,
SOFA et IGS2. Le Hazard Ratio pour la mortalitt a 30 jours par point du score

ENCOURAGE était de 1.10 (1C95% [1.06, 1.15] ; p < 0.001).

Conclusion : Nos résultats suggerent que le score ENCOURAGE est valide pour prédire la
mortalité a 30 jours des patients implantés d’une ECMO-VA a la phase aigué d’un IDM
compliqué de choc cardiogénique réfractaire. Ce score pourrait étre un outil intéressant pour
aider a la décision de I’implantation d’'une ECMO-VA a la phase aigu€ d’un IDM compliqué

d’un choc réefractaire en complément d’une concertation pluridisciplinaire.

Mots clés : ECMO — ENCOURAGE score — Infarctus du myocarde — Choc cardiogénique
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Validation of the ENCOURAGE mortality risk score in patients
implanted by VA-ECMO for acute myocardial infarction with

refractory cardiogenic shock

ABSTRACT

Background: Although many risk models have been tested in patients implanted by veno-
arterial extracorporeal membrane oxygenation (VA-ECMO), few scores assessed VA-ECMO
patient’s prognosis in the setting of acute myocardial infarction (AMI) with refractory
cardiogenic shock. The aim of this study was to investigate the ENCOURAGE score
prediction value in patient implanted by VA-ECMO for AMI with refractory cardiogenic
shock.

Method: 51 patients implanted by VA-ECMO for AMI with shock admitted in Tours
University Hospital Intensive Cardiac Care Unit from March 2007 to March 2017 were

retrospectively analysed.

Results: The median age was 53 years, 80% were male. 32 patients (63%) survived at 30
days, and 28 patients (56%) at 6 months. 30 days after VA-ECMO implantation, probabilities
of survival were 12, 17, 33, 66, 80 % for ENCOURAGE score classes 0-12, 13-18, 19-22, 23-
27, and > 28, respectively. The ENCOURAGE score ROC (area under curve AUC=0,83) was
significantly better than those of the SAVE score, SOFA score and IGS2 score. The hazard
ratio for survival at 30 days for each point of ENCOURAGE score was 1.10 (Cl 95% [1.06,
1.15]; p < 0.001).

Conclusions: Our data suggest that the ENCOURAGE score is valid to predict mortality at
30 days after VA-ECMO implantation for AMI with refractory cardiogenic shock. In addition
of multidisciplinary clinical expertise, this score may help decision-making teams to better
select AMI patients with shock for VA-ECMO implantation.

Keywords: ECMO — ENCOURAGE score — Acute myocardial infarction — Cardiogenic shock
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1-Introduction

L’« ExtraCorporeal Membrane Oxygenation » veino-artérielle (ECMO-VA), une
assistance cardio-pulmonaire temporaire, a une place croissante dans la stratégie de prise en
charge de I’infarctus du myocarde (IDM) compliqué d’un choc cardiogénique réfractaire (1—
7). Malgré les progrés en terme de revascularisation et notamment le développement de
I’angioplastie primaire précoce, I'IDM compliqué d’un choc cardiogénique est associé a une
mortalité proche de 50% a un an (8-10). L’ECMO-VA permet de stabiliser le patient en choc
cardiogénique réfractaire post IDM dans I’attente d’une possible récupération myocardique.
Dans le cas contraire, les alternatives sont la transplantation cardiaque, 1’implantation d’un
systéeme d’assistance mono-ventriculaire gauche (LVAD) ou bi-ventriculaire (BiVAD) ou
enfin une décision de limitation des soins (4). L’implantation d’'une ECMO-VA a la phase
aigué d’un choc cardiogénique réfractaire secondaire a un IDM est une décision difficile.
Cette décision doit se prendre dans les meilleurs délais afin d’éviter I’implantation au stade de
défaillance multiviscérale, stade associé a un surcroit de mortalité (11,12). De nombreux
parametres cliniques, paracliniques mais également I’expérience de I’équipe vont intervenir
dans la stratégie de prise en charge par ECMO-VA. Cette stratégie intégre aussi une réflexion
¢thique sur le patient et son devenir ainsi qu’une question de ressource en termes de cofit, de

soignant et d’infrastructure.

Afin d’aider a la sélection des patients en vue de I’implantation d’une ECMO-VA, les
facteurs pronostiques identifiés ainsi que plusieurs scores pronostiques sont disponibles dans
la littérature (11,13). Ces facteurs pronostiques et scores ne peuvent pas remplacer a eux seuls
une décision complexe et pluridisciplinaire mais constituent un outil intéressant pour une

sélection appropriée des patients. Le SAVE score (survival after veno-arterial ECMO)
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(http://www.save-score.com) développé par I’ELSO (Extracorporeal Life Support
Organisation) en 2015 et établi sur une cohorte de 3846 patients est actuellement le plus
robuste (13). Cependant, le SAVE score n’est pas propre au choc cardiogénique réfractaire de
I’IDM et s’applique a I’ensemble des indications d’implantation d’une ECMO-VA. Or, 'IDM
compliqué d’un choc cardiogénique réfractaire est 1’indication la plus fréquente
d’implantation d’une ECMO-VA. Plus récemment en 2016, le score ENCOURAGE
(«prEdictioN of Cardiogenic shock OUtcome foR AMI patients salvaGed by VA-ECMO »),

a permis d’identifier les facteurs pré-ECMO associé a la mortalité & 30 jours des patients
implantés d’'une ECMO-VA pour un IDM compliqué d’un choc cardiogénique réfractaire
(14). Ce score a été établi a partir d’une cohorte rétrospective de 138 patients provenant de
deux services de réanimation francais. Il a pour but d’aider a mieux sélectionner les patients
en vue de I’implantation d’'une ECMO-VA spécifiquement dans le cadre de I’'IDM compliqué
d’un choc cardiogénique réfractaire. Ce score n’a cependant pas été validé ou ¢étudié dans une

autre population.

L’objectif principal de notre étude était de valider le score pronostic ENCOURAGE
dans notre cohorte rétrospective d’IDM compliqués d’un choc cardiogénique réfractaire au
centre hospitalier de TOURS. Les objectifs secondaires étaient de comparer ce score aux
autres scores pronostiques couramment utilisés en réanimation et d’étudier le devenir de cette

population a plus long terme.
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2-Matériel et Méthodes

2.1-Patients

Tous les patients consécutifs ayant bénéficié d’'une ECMO-VA posée au Centre
Hospitalier Universitaire (CHU) de Tours (France) entre mars 2007 et mars 2017, dans un
contexte de choc cardiogénique réfractaire post IDM ont été étudiés. Cette étude
observationnelle rétrospective monocentrique est considérée comme un audit clinique des
soins courants et n’a pas modifié la prise en charge des patients, aucun consentement n’a donc
été demandé au patient ou a sa famille. Devant la nature universitaire de notre centre, des
dispositions sont prises afin d’informer les patients et leurs proches sur le fait que les données

du dossier médical peuvent étre utilisées anonymement a des fins de recherche.

Les patients en choc cardiogénique réfractaire dans les suites d’un IDM éligibles a
PECMO-VA sont représentés par les profils INTERMACS (Interagency Registry for
Mechanically Assisted Circulatory Support) 1 et 2. INTERMACS 1: état de choc
cardiogénique critique (hypotension artérielle menacant le pronostic vital, escalade rapide de
support vasopresseur, hypoperfusion d’organe sévere avec acidose lactique). INTERMACS
2 : choc cardiogénique se détériorant progressivement (dépendance aux amines, dégradation
de la fonction rénale/hépatique, signes congestifs persistants). Lorsqu’un patient avait les
criteres d’assistance circulatoire, I’indication était confirmée en urgence par une équipe
multidisciplinaire comprenant au moins un chirurgien cardiaque, un réanimateur medical et
un cardiologue interventionnel. Les ECMO-VA étaient posées soit par abord chirurgical au
bloc opératoire par un chirurgien cardiaque soit par abord percutané en salle de

coronarographie par une équipe de cardiologie interventionnelle entrainée. Aprés implantation
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de PECMO-VA, les patients ont tous été hospitalisés pour surveillance et prise en charge dans

le service de réanimation chirurgicale cardio-vasculaire du CHU de Tours.

Les critéres d’exclusions étaient : espérance de vie < 1 an, arrét cardiaque prolongé
avant implantation de ’ECMO-VA (>60min), infarctus iatrogene secondaire a une procédure
d’angioplastie compliquée, ECMO-VA posée dans un autre centre hospitalier puis transférés

dans un deuxieme temps au CHU de Tours.

2.2-Recueil des données et calcul du score

Les données cliniques et paracliniques ont été recueillies a postériori a partir de la
relecture des comptes-rendus d’hospitalisation, des comptes-rendus d’examens
complémentaires, des résultats biologiques et du Dossier Patient Partagé informatisé du CHU
de Tours. Les données de survie recueillies étaient : la date de I’'TDM et la date d’implantation
de ’ECMO-VA puis la date de sortie de réanimation ainsi que la derniere date de suivi chez
les patients vivants et le cas échéant, la date de décés. Etaient ensuite recueillies les variables
du score ENCOURAGE décrites dans le Tableau 1. Les autres données recueillies étaient :
les facteurs de risque cardiovasculaire (tabac, dyslipidémie, HTA, diabéte, hérédité
coronarienne), les antécédents vasculaires (Artérite oblitérante des membres inférieurs,
antécédent de pontage aorto-coronarien ou d’angioplastie), données sur I’IDM (localisation,
thrombolyse initiale, angioplastie primaire), données en cas d’arrét cardio-respiratoire (ACR)
(durée, rythme choquable, pose de I'ECMO-VA sous massage cardiaque), données
concernant ’ECMO-VA (abord chirurgical ou percutane, contre pulsion intra aortique (CP1A)
associee, nombre de jours sous ECMO-VA), données sur le séjour en réanimation (le score

SOFA, le score IGS2, nombre de jours de ventilation, dialyse), les complications de ’ECMO-
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VA (Hémorragie BARC (Bleeding Academy Research Consensus) supérieur ou égal a 3,
ischémie aigue de membre, infection du scarpa, OAP, hémolyse). Le devenir des patients était

classé en 4 catégories : déces, sevrage ECMO-VA, transplantation cardiaque ou LVAD.

Le score ENCOURAGE a été calculé pour chaque patient comme décrit dans ’article
de Muller et al., Tableau 1, a partir des données disponibles avant I’implantation de I’ECMO-

VA (14).

Tableau 1 : Calcul du score ENCOURAGE
Variables indépendantes pré ECMO-VA associées a la mortalité

Variables Score ENCOURAGE : Nombre de points
Age > 60 ans 5
Sexe Féminin 7
Indice de masse corporel > 25 kg/m? 6
Score de Glasgow < 6 6
Créatininémie > 150 pmol/I 5
Lactate

< 2 mmol/I 0

2-8 mmol/I 8

> 8 mmol/I 11
Taux Prothrombine <50 % 5

D’aprés Muller et al. 2016

Les patients étaient ensuite répartis en 5 groupes selon les 5 classes du score ENCOURAGE :

0-12,13-18,19-22,23-27,et>28.
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2.3-Statistiques

Les variables continues, selon leur distribution, étaient exprimées en moyenne
(xdéviation standard) ou médiane (min et max). Les variables de type catégorielles sont
exprimées en pourcentage. La comparaison entre les 2 groupes a été réalisée soit a I’aide d’un
test de Student soit a 1’aide d’un test de Mann-Whitney lorsque la distribution était
respectivement normale ou non-normale. Pour les variables catégorielles, un test de Chi-deux
a été réalisé. Des courbes de survie type Kaplan-Meier ont été réalisées pour chaque catégorie
du score ENCOURAGE afin d’estimer la probabilité de survie apres l'initiation de I'ECMO-
VA. Le Hazard Ratio et 1’Odds Radio ont été calculés pour chaque point du score
ENCOURAGE. L’aire sous la courbe (AUC) des courbes ROC, a été utilisée pour étudier la
discrimination des différents scores vis-a-vis de la mortalité et comparer le score
ENCOURAGE par rapport aux autres scores. Les analyses statistiques ont été effectuées avec
le logiciel R version 3.3.2. et le logiciel JMP 9 (version 9.0.1, SAS institute, Cary, North

Carolina, USA). Une valeur de p < 0,05 était considérée comme statistiquement significative.

18



3-Résultats

3.1-Population de I’étude

51 patients implantés d’une ECMO-VA pour un choc cardiogenique réfractaire post
IDM ont été inclus entre mars 2007 et mars 2017. Les caractéristiques de la population sont
décrites dans le Tableau 2. L’dge médian était de 53 (47-58) ans et il y avait une

préedominance masculine avec 80% des patients de sexe masculin.

3.2-Cohorte de constitution et cohorte de validation du score ENCOURAGE

Les caractéristiques des patients des deux cohortes sont détaillées dans le Tableau 3.

Notre cohorte était comparable a la cohorte de constitution du score ENCOURAGE (14) en

terme d’age médian avec respectivement 53 ans (47-58) et 55 ans (46-63) et en terme de sexe

avec 80% d’hommes dans les deux populations.
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Tableau 2 : Caracteéristiques des patients en fonction du statut vivant/décédé a la sortie
du service réanimation

Variables Tous Vivants Décédeés p
(n=51) (n=32) (n=19)
Age (ans) 53 (47-58) 52 (42-57) 54 (51-64) 0,14
Sexe masculin 41 (80) 27 (84) 14 (73) 0,35
IMC (kg/m?) 26 (23-28) 25 (22-28) 27 (25-29) 0,17
Facteurs de risque CV
Tabac 35 (69) 22 (69) 13 (68) 0,98
Dyslipidémie 12 (23) 7(21) 5 (26) 0,72
HTA 21 (41) 15 (47) 6 (32) 0,28
Diabete 11 (22) 7(22) 4 (21) 0,94
Hérédité coronarienne 6 (12) 2 (6) 4 (21) 0,11
Antécédents vasculaires
Angioplastie ou PAC 3 (6) 13 2(11) 0,28
AOMI 3(6) 1(3) 2 (11) 0,28
SOFA score 9 (8-10) 9 (8-10) 11 (7-12) 0,09
IGS2 score 38 (29-44) 33 (29-40) 44 (35-67) 0.02
Délai IDM-ECMO (jours) 1 (0-4) 1(0-7) 0 (0-3) 0,36
ACR pré ECMO 17 (33) 9 (28) 8 (42) 0,31
No Flow (min) 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) 0,31
Low Flow (min) 0 (0-15) 0(0-9) 0 (0-30) 0,06
Rythme choquable 12/17 (71) 8/9 (89) 4/8 (50)
ECMO sous MCE 6 (12) 1(3) 5 (26) 0,01
Thrombolyse 3 (6) 3(10) 0 0,17
IDM antérieur 39 (76) 24 (75) 15 (79) 0,75
Angioplastie Primaire (AP) 47 (92) 29 (90) 18 (95) 0,60
Succes AP 41/47 (87) 26/29 (90) 15/18 (83)
ECMO post AP 50 (98) 31 (96) 19 (100) 0,43
Délai AP-ECMO (h) 7 (0-84) 8 (0-114) 2 (0-52) 0,49
CPIA associé a ’ECMO 46 (90) 30 (94) 16 (84) 0,27
CPIA pré ECMO 27 (53) 20 (62) 7(37) 0,08
VM pré ECMO 51 (100) 32 (100) 19 (100)
Glasgow 14 (3-14) 14 (14-14) 3(3-14) 0,03
Lactate (mmol/I) 3.1(1.9-7.3) 2.2 (1.5-3.7) 6.5 (3.2-13.3) <0,01
Taux Prothrombine (%) 55 (45-66) 55 (53-70) 45 (36-55) <0,01
Créatinémie (umol/l) 122 (100-170) 115 (93-176) 149 (115-167) 0,52
pH 7,32 (7.29-7.43) 7,32 (7.31-7.43) 7.32(7.19-7.44) 0,08

Valeurs exprimées en médiane (25° et 75° percentile) ou en n (%)

IMC, Indice de Masse Corporelle ; CV, Cardiovasculaire ; PAC, Pontage Aorto-Coronarien ; AOMI, Artérite
Oblitérante des Membres Inférieurs ; IDM, Infarctus Du Myocarde ; ACR, Arrét Cardio Respiratoire ; MCE,
Massage Cardiaque Externe ; CPIA, Contre Pulsion Intra Aortique
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Tableau 3 : Cohorte de constitution du score ENCOURAGE et cohorte de validation

Variables Cohorte CHU de Tours Cohorte ENCOURAGE
(n=51) (n=138)
Age (ans) 53 (47-58) 55 (46-63)
Sexe masculin 41 (80) 110 (80)
IMC (kg/m?) 26 (23-28) 26 (24-29)
SOFA score 9 (8-10) 11 (8-15)
Délai IDM-ECMO (jours) 1 (0-4) 1(0-2)
Délai AP-ECMO (h) 7 (0-84) 12 (4-24)
ECMO post AP 50 (98) 124 (90)
ACR pré ECMO 17 (33) 79 (57)
No Flow (min) 0 (0-0) 0 (0-0)
Low Flow (min) 0 (0-15) 15 (10-35)
Rythme choquable 12/17 (71) 4279 (53)
ECMO sous MCE 6 (12) 19 (14)
Thrombolyse 3 (6) 16 (12)
IDM antérieur 39 (76) 93 (67)
Angioplastie Primaire (AP) 47 (92) 112 (81)
Succes AP 41/47 (87) 99/112 (88)
CPIA associé a ’ECMO 46 (90) 96 (70)
CPIA pré ECMO 27 (53) 76 (55)
VM pré ECMO 51 (100) 134 (97)
Glasgow 14 (3-14) 6 (3-14)
Lactate (mmol/l) 3.1(1.9-7.3) 4.1(2.1-8.2)
pH 7,32 (7,29-7,43) 7,32 (7,22-7,45)
Taux Prothrombine % 55 (45-66) 57 (40-69)
Créatininémie (umol/l) 122 (100-170) 148 (100-237)
Succeés de sevrage de PECMO 17 (33) 49 (36)
Sorti vivant de réanimation 32 (63) 65 (47)

Valeurs exprimées en médiane (25° et 75° percentile) ou en n (%)
IMC, Indice de Masse Corporelle ; IDM, Infarctus Du Myocarde ; AP, Angioplastie primaire ; ACR, Arrét
Cardio Respiratoire ; MCE, Massage Cardiaque Externe ; CPIA, Contre Pulsion Intra Aortique
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3.3-Résultats en termes de survie et variables associées a la survie

63% des patients étaient vivant a 30 jours de ’implantation de I’ECMO-VA soit 32

patients sur 51. Ces mémes patients sont tous sortis vivants du service de réanimation. La

durée médiane ’ECMO-VA était de 7 jours, la durée médiane d’hospitalisation de 27 jours.

Le devenir des patients et les complications survenues sous ECMO-VA sont présentés dans le

Tableau 4. Parmi les 51 patients 17 (33%) ont pu étre sevrés de ’ECMO-VA. 11 patients

(22%) ont bénéficié d’une transplantation cardiaque. 7 patients (13%) ont bénéficié de

I’implantation d’'un LVAD. Parmi ces 7 patients 2 ont bénéfici¢é d’une transplantation

cardiague dans un second temps. A 6 mois, 29 patients (56%) étaient toujours vivants, le

diagramme de flux est représenté sur la figure 1.

Tableau 4 : Variables associées a la survie hospitaliere

Variables Tous Survivants Décédés p
(n=51) (n=32) (n=19)

Durée ECMO (jours) 7 (4-14) 7 (5-12) 6 (2-15) 0,54
Durée hospitalisation (jours) 27 (12-40) 34 (28-54) 7 (2-17) <0,01
Sevrage ECMO 17 (33) 16 (50) 1(5) <0,01
Assistance type LVAD 7 (13) 5 (16) 2 (11) 0,61
Transplantation cardiaque 11 (22) 11 (34) 0 <0,01
Hémorragie BARC I 17 (33) 8 (25) 9 (47) 0,10
Ischémie de membre 8 (16) 3(9) 5 (26) 0,11
Infection scarpa 5 (10) 4 (13) 1(5) 0,40
OAP 16 (31) 7 (22) 9 (47) 0,06
Dialyse 12 (23) 4 (12) 8 (42) 0,01
Switch ECMO centrale 2 (4) 0 2 (10) 0,04
Hémolyse massive 0 0 0

Valeurs exprimées en médiane (25° et 75° percentile) ou en n (%)
LVAD, Assistance mono ventriculaire gauche ; BARC, Bleeding Academy Research Consensus ; OAP,

(Edeme aigue pulmonaire

22



TOTAL
n=51

Sevrage Autres assistances Transplantation Décédé a J30
n=17 n=7 n=11 n=16

Perdu de vue n=2 Décédé n=2

Vivant 3 6 mois Vivant & 6 mois Vivant a 6 mois Vivant & 6 mois n=29
n=14 n=5 n=10 Décédé aprés J30 n=4
Perdu de vue a 6 mols n=2

Figure 1 : diagramme de flux représentant la survie a 30 jours (J30) et a 6 mois

[ Décédé n=1 ] [ Transplantation n=2 ] [ Décédé n=1
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3.4-Etude de la survie a 30 jours en fonction du score ENCOURAGE

Le Tableau 5 présente la survie attendue selon le score ENCOURAGE (14) et la survie

observée dans notre cohorte.

Tableau 5 : Survie attendue a 30 jours et survie observée a 30 jours selon les 5 classes du

score ENCOURAGE.

5 Classes Survie attendue Survie observée dans notre
Score ENCOURAGE Score ENCOURAGE Cohorte (n=51)

0 — 12 points 92 % 88 %

13 — 18 points 70 % 83 %

19 — 22 points 35 % 67 %

23 — 27 points 28 % 44 %

> 28 points 17 % 20 %

La Figure 2 représente les courbes Kaplan-Meier estimant la survie a 30 jours des

patients de notre étude implantés d’'une ECMO-VA pour choc cardiogénique réfractaire post

IDM. Les 51 patients ont été repartis selon les 5 classes du score ENCOURAGE. La

probabilité de mortalité a 30 jours augmente pour chaque classe du score avec respectivement

12, 17, 33, 66 et 80 % de mortalité pour les classes 0-12, 13-18, 19-22, 23-27 et > 28.
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Figure 2 : Courbes de survie Kaplan-Meier selon les 5 classes du score ENCOURAGE
estimant la survie a 30 jours des patients implantés d’une ECMO-VA pour choc
cardiogénique réfractaire post infarctus du myocarde.

Le Hazard Ratio pour la mortalité a 30 jours par point du score ENCOURAGE dans
notre cohorte était de 1.10 avec un intervalle de confiance a 95 % (IC 95%) de [1.06 ; 1.15] et
un p < 0.001. De la méme fagon, 1’Odds Ratio pour la mortalité a 30 jours était de 1.02 avec

un IC 95% [1.01 ; 1.04] et un p < 0.001.
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3.5-Comparaison du score ENCOURAGE aux autres scores

L’étude des scores ENCOURAGE, 1GS2 (15), SOFA (16), et le SAVE (13) score pour
predire la mortalité a 30 jours est représentée sous forme de courbes ROC dans la Figure 3.
Le score ENCOURAGE posséde la meilleure aire sous la courbe (AUC) avec 0,83 contre
0,78 pour les lactates, 0,68 pour le score 1GS2, 0,64 pour le SAVE score et 0,62 pour le score

SOFA.

1.0
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n.a
|

True positive rate
0.6
1

0.4
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|

— ENCOURAGE
— SO0OFA
1G32
LACTATES
— SAVE
T T T T T T

0o 0z 04 06 08 1.0

oo
|

False positive rate

Figure 3 : Courbe ROC des scores ENCOURAGE, SOFA, IGS2, lactates et le SAVE score
pour prédire la mortalitt a 30 jours. Le score ENCOURAGE posséde la meilleure
discrimination avec une AUC a 0,83.
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4-Discussion

Notre étude monocentrique incluant 51 patients implantés d’'une ECMO-VA pour un
choc cardiogénique réfractaire post IDM a permis de valider I’utilisation du score
ENCOURAGE comme score prédictif de la mortalité & 30 jours (14). 1l s’agit du premier
score élaboré uniquement sur des parameétres pré-implantation d’ECMO-VA et dans une
population uniquement constituée d’IDM. Ce score présente la meilleure discrimination en
terme de pronostic par rapport aux différents autres scores couramment utilisés chez les

patients sous ECMO (14).

La mortalité a 30 jours dans notre étude est de seulement 37%, ce qui est faible
comparé, a la mortalité de la cohorte ENCOURAGE qui est de 53% et plus largement a la
mortalité observée chez des patients victimes d’un IDM compliqué d’un choc cardiogénique
(9,17).

Premiérement, cette différence peut s’expliquer par le fait que nos patients présentent
moins de critéres de gravité au moment de I’implantation de ’ECMO-VA. En effet, 17 de nos
patients présentent un score ENCOURAGE entre 0-12 et les lactates médians dans notre
population sont de 3,1 contre 4,1 dans I’étude ENCOURAGE.

Deuxiémement, le taux d’arrét cardio respiratoire (ACR) est beaucoup plus faible dans
notre cohorte avec 33% contre 57% dans la cohorte ENCOURAGE. La survenue d’'un ACR
est un facteur de mauvais pronostic bien identifié si le patient est toujours sous massage
cardiaque externe (MCE) lors de I’implantation de ’ECMO-VA (12). Par ailleurs, des
données sont en faveur d’une absence de surmortalité de I’IDM présentant un ACR récupéré a

la phase aigue (18).
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Troisiemement, notre centre ne dispose pas d’unité mobile ’ECMO (UMAC), cet
élément influence le recrutement des patients et favorise probablement une implantation plus
précoce de TECMO-VA. L’implantation par une UMAC n’est cependant pas associée a un
plus mauvais pronostic dans 1’étude de Muller et al.(14).

Quatriemement, la prévalence des complications sous ECMO-VA dans notre étude est
comparable aux données de la littérature et n’explique pas cette différence de survie. En effet,
nous retrouvons par exemple 33% d’hémorragic majeure et 16% d’ischémie aigue de
membre, chiffres comparables a ceux de la méta-analyse de Cheng et al. avec respectivement

40% et 17% (19).

Le taux de succes de sevrage de 'ECMO-VA dans notre étude est de 33% et est
comparable a celui de I’étude ENCOURAGE, 36%. Le taux de survie dans notre étude est
donc imputable a la prise en charge des patients avec échec de sevrage de ’ECMO-VA. En
effet, en cas d’absence de récupération myocardique et d’impossibilité de sevrage de
I’ECMO-VA, les options thérapeutiques sont la transplantation cardiaque ou la mise en place
d’un LVAD ou BiVAD (20,21). Dans notre étude, 22% des patients ont bénéficié d’une
transplantation cardiaque contre 9% dans la cohorte de constitution du score ENCOURAGE.
100% de nos patients transplantés étaient vivants a 30 jours. Le taux d’implantation d’un
LVAD était le méme dans les 2 études avec 13% soit 7 patients dans notre cohorte et 18
patients dans la cohorte ENCOURAGE. La problématique mise en évidence ici est que la
récupération myocardique n’est pas prévisible. Il pourrait étre intéressant de sélectionner
d’emblée les patients éligibles secondairement pour un LVAD ou une transplantation
cardiaque en cas d’absence de récupération. Cette sélection n’est pas réalisable en pratique
clinique puisque I’implantation d’'une ECMO-VA se fait le plus souvent dans 1’urgence en

« bridge to décision » (21). Il est tout de méme primordial, des la prise en charge initiale de
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ces patients, d’évaluer de maniére simple s’il y a des obstacles a I’implantation d’un LVAD
ou a une transplantation cardiaque. L.’augmentation des résistances vasculaires pulmonaires
(RVP), contre-indication a la transplantation cardiaque, est souvent absente chez ces patients
le plus souvent vierges de cardiopathie avant I’'IDM (22). Les facteurs que sont 1’age, I’'IMC
élevé et I'insuffisance rénale font partie intégrante du score ENCOURAGE mais vont
¢galement en cas d’absence de récupération faire obstacle a une éventuelle transplantation
cardiaque. L’impact pronostic de ces facteurs est donc double. Pour le LVAD, le paramétre
essentiel conditionnant le succes, est la fonction ventriculaire droite. En effet, une fois
I’ECMO posée, la décharge du ventricule droit va rendre son évaluation difficile. Il est donc
important d’évaluer cette fonction ventriculaire droite avant la pose de ’ECMO pour savoir si
une assistance type LVAD sera envisageable au décours en « destination thérapy » ou en
« bridge to candidacy » (23). En cas d’absence de greffon disponible associé a une
dysfonction ventriculaire droite et uniquement en cas de projet de transplantation au décours,
I’implantation d’un BiVAD pourra étre envisagé (21). La pénurie de greffon actuelle tend a
augmenter le nombre de situations complexes et la nécessité d’implantation d’une assistance
type LVAD ou BiVAD (24). En cas d’absence de récupération myocardique, le délai d’attente
raisonnable d’un greffon cardiaque sous ECMO-VA n’est pas clairement établi. Une étude
récente met en avant le bénéfice d’un « bridge to bridge » précoce qui serait associé a une

meilleure survie (25).

Parmi les différents types d’assistance temporaire, ’ECMO-VA est actuellement la
plus utilisée avec un nombre croissant d’implantations (26). Cela est notamment di a sa
relative simplicité de mise en place et son colit raisonnable. Il n’y a cependant a ce jour
aucune étude randomisée sur ’ECMO-VA dans le choc cardiogénique de I’'IDM (20,21). Une

méta-analyse récente a montré que I’utilisation de 'ECMO-VA dans I’ACR et le choc

29



cardiogénique améliore significativement la survie des patients contrairement a 1’utilisation de
la CPIA ou une assistance temporaire ventriculaire gauche type Impella (27). Le taux
d’utilisation de la CPIA avant I’implantation de ’ECMO dans notre étude est di au fait que la
majorité de nos patients ont été inclus avant 2014 et les recommandations de Grade Il de la
société européenne de cardiologie (ESC) pour la CPIA dans cette indication (4).
L’implantation d’une CPIA de fagon concomitante a ’ECMO est quasi systématique dans
notre cohorte. La CPIA permet de décharger le ventricule gauche afin de favoriser sa
récupération et surtout d’éviter la survenue d’un cedéme pulmonaire (28). Une étude publiée
fin 2016 met en évidence une meilleure survie des patients sous ECMO-VA lorsque celle-ci

est associée a une CPIA (29).

Le score ENCOURAGE a été construit sur une population de patients en choc
cardiogénique post IDM tous implantés d’une ECMO, son utilisation pour mieux sélectionner
les patients éligibles pour une ECMO-VA est donc une extrapolation qui nécessite évaluation.
Ce score pourrait en effet étre utilisé pour stratifier le niveau de risque des patients dans une
étude randomisée évaluant ’ECMO-VA dans le choc cardiogénique de I'IDM. Certains
paramétres constituants le score ENCOURAGE (Tableau 1) sont décrits dans la littérature
comme facteurs de mauvais pronostic dans le choc cardiogénique de I’'IDM indépendamment
de ’implantation d’'une ECMO-VA. 1l s’agit de 1’age (10,30), du sexe féminin (31) et de la
créatinémie (8,31). L’age (2,13), le sexe féminin (12), 'IMC (32), la fonction rénale
(12,13,33), la fonction hépatique (12) et une atteinte neurologique (13) sont associés a un
mauvais pronostic chez les patients implantés d’une ECMO-VA pour un choc cardiogénique
quelle que soit I’étiologie du choc. Une étude récente donne la clairance des lactates a

I’initiation de ’ECMO comme facteur prédictif significatif de la mortalité a 30 jours (32).
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Cette méme étude retrouve un impact significatif du délai de revascularisation sur la mortalité
a 30 jours (32).

Le score ENCOURAGE n’inteégre pas de donnée sur la revascularisation. L’échec de
revascularisation est pourtant bien décrit comme associé & un mauvais pronostic dans la
littérature (2,33), mais ce parameétre ne ressortait pas dans la cohorte ENCOURAGE ou le
taux de succes de revascularisation était de 88% (87% dans notre étude). Il pourrait étre tout
de méme intéressant dans les études ultérieures, d’étudier les délais de prise en charge de ces

patients et leur impact sur la récupération myocardique sous ECMO-VA.
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5-Conclusion

Notre cohorte de validation a montré que le score ENCOURAGE est robuste pour
prédire la mortalit¢é a 30 jours des patients implantés d’'une ECMO-VA pour un choc
cardiogénique réfractaire post IDM. Il s’agit d’un score pronostic simple, utilisable facilement
en pratique clinique pour aider a la décision de mise en place ou non d’'une ECMO-VA. Ce
score ne doit en aucun cas supplanter une concertation pluridisciplinaire. Cette concertation
doit intégrer les caractéristiques du patient avant la survenue de I’infarctus, au moment de
I’infarctus et du choc cardiogénique réfractaire (dont la survenue d’'un ACR) mais également
les parameétres permettant d’envisager d’emblée en cas d’absence de récupération
myocardique une autre option thérapeutique tel qu’'un LVAD ou une transplantation

cardiaque.
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Résumé :

Introduction : L’objectif de notre étude était d’évaluer le score pronostic ENCOURAGE
prédictif de la mortalité & 30 jours chez des patients implantés d’une « ExtraCorporeal
Membrane Oxygenation » veino-artérielle (ECMO-VA) pour un infarctus du myocarde
(IDM) compliqué d’un choc cardiogénique réfractaire.

Matériel et méthodes : Nous avons réalisé une étude rétrospective au CHU de TOURS sur
51 patients en choc cardiogénique réfractaire post IDM implantés d’'une ECMO-VA entre
mars 2007 et mars 2017.

Résultats : L’age médian était de 53 ans, 80% des patients étaient de sexe masculin. 63% des
patients étaient vivants a 30 jours et 56% a 6 mois. La probabilité de mortalité a 30 jours était
augmentée pour chaque classe du score avec respectivement 12, 17, 33, 66 et 80 % pour les
classes 0-12, 13-18, 19-22, 23-27 et > 28. La courbe ROC du score ENCOURAGE (Aire
sous la courbe = 0,83) était significativement plus performante que celles des scores SAVE,
SOFA et IGS2. Le Hazard Ratio pour la mortalitt a 30 jours par point du score
ENCOURAGE était de 1.10 (IC95% [1.06, 1.15] ; p < 0.001).

Conclusion : Nos résultats suggerent que le score ENCOURAGE est valide pour prédire la
mortalité a 30 jours des patients implantés d’une ECMO-VA & la phase aigué d’'un IDM
compliqué de choc cardiogénique réfractaire. Ce score pourrait étre un outil intéressant pour
aider a la décision de I’implantation d’une ECMO-VA a la phase aigué d’un IDM compliqué
d’un choc réfractaire en complément d’une concertation pluridisciplinaire.
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