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lvadas / tikslas

Profilaktinis milrinono skyrimas gerina Sirdies veiklg, sumazina pooperacinés intraaortinés balioninés kontrapulsacijos (IABK)
poreikj. Keletas atlikty tyrimy patvirtino prieSoperacinés IABK nauda iSgyvenamumui. Pagrindinis masy tyrimo tikslas buvo
palyginti IABK arba milrinono skyrimo didelés rizikos pacientams, kuriems atliekamos miokardo revaskuliarizacijos operaci-
jos, jtakg hemodinamikos rodikliams ir pooperaciniam sergamumui.

Ligoniai ir metodai

Tai retrospektyvioji 29-iy didelés rizikos pacienty, kuriems atliktos miokardo revaskuliarizacijos operacijos per vienerius
metus tame paciame centre, duomeny analizé. Pacientai, kurie operuoti be dirbtinés kraujo apytakos, j tyrima nejtraukti.
Milrinonu gydyta 14 pacienty, intraaortine balionine kontrapulsacija — 15 pacienty. Abiejy grupiy pacienty hemodinamika
stebéta jkisus Swan-Ganz kateterj. Buvo vertinami prieSoperaciniai rizikos veiksniai, operaciniai duomenys, pooperacinis ser-
gamumas ir hemodinamikos rodikliai.
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Rezultatai

Palyginus grupes prie$ operacija, jos statistiskai patikimai nesiskyré pagal amziy (64 + 10 vs 66 + 9), ly¢iy pasiskirstyma (vyrai/
moterys, 12/3 vs 11/3) ar operacine rizika, vertinama Euroscore balais (5,5 + 3,8 vs 4,9 + 2, p=0,69). Kairiojo skilvelio iSvaromoji
frakcija buvo mazesné pacienty, gydyty taikant intraaortine kontrapulsacija (35 + 5 proc. vs 39 + 5 proc., p=0,03). Palygintas
operacinis ir pooperacinis minutinis Sirdies taris. Milrinonu gydytiems pacientams reikéjo didesniy doziy norepinefrino pir-
mosiomis pooperacinémis valandomis (0 val. 0,07 + 0,06 vs 0,01 £ 0,02 ug/kg/min., p=0,01, ir po 4 val. 0,08 + 0,05 vs 0,03 +
0,02 pg/kg/min., p=0,01). Pooperacinés komplikacijos tarp grupiy statistiskai patikimai nesiskyré: sirdies nepakankamumas
(29 proc. vs 33 proc.), insultas (7 proc. vs 7 proc.), inksty funkcijos sutrikimas (7 proc. vs 13 proc.), delyras (22 proc. vs 13 proc.).
Gydymo trukmé Reanimacijos ir intensyviosios terapijos skyriuje buvo panasi (6 + 7 vs 4 + 2 dienos). Keturiems (29 proc.)
milrinono grupés pacientams prireiké IABK Sirdies nepakankamumui gydyti pooperaciniu laikotarpiu.

ISvados

Profilaktiné IABK dazniau skirta pacientams, kuriy kairiojo skilvelio iSvaromoji frakcija mazesné. PrieSoperacinis milrinono
ar IABK skyrimas turéjo panasia jtaka pacienty Sirdies veiklos gerinimui. Abiejy grupiy ligoniy pooperacinis sergamumas
nesiskyré. Taciau 29 proc. milrinonu gydyty pacienty prireiké intraaortinés kontrapulsacijos pooperaciniu laikotarpiu.

ReikSminiai Zodziai: miokardo revaskuliarizavimas, intraaortiné balioniné kontrapulsacija, milrinonas

Background / objective

Pre-emptive milrinone infusion improves cardiac performance. The decrease of postoperative IABP insertions was possibly
related with the increased use of phosphodiesterase inhibitors. The survival benefit of preoperative treatment with IABP was
shown in several studies. The aim of our study was to compare the impact of the prophylactic administration of milrinone or
IABP on haemodynamics and postoperative morbidity in high-risk patients undergoing on-pump CABG surgery.

Patients and methods

The retrospective analysis involved 29 elective high-risk CABG patients operated on during one year period in a single institu-
tion. Patients operated off-pump were excluded from the study. Pretreatment with milrinone was performed in 14 patients
while prophylactic IABP was used in 15 cases. A Swan-Ganz catheter was inserted for haemodynamic monitoring in all cases.
Preoperative risk factors, intraoperative variables, postoperative morbidity and haemodynamics were compared between
the groups.

Results

Preoperative patient profile was comparable between the groups. There were no difference in patient age (64 £ 10 vs 66 + 9),
male / female ratio (12/3 vs 11/3) or preoperative Euroscore (5.5 + 3.8 vs 4.9 + 2, p = 0.69). However, the left ventricle ejection
fraction was lower in the IABP-treated patient group (35 + 5 perc. vs 39 + 5 perc., p = 0.03). Inrtaoperative and postoperative
cardiac output was comparable between the groups. Milrinone-treated patients had higher requirement of norepinephrine
on ICU arrival (0.07 £ 0.06 vs 0.01 + 0.02 pg/kg/min, p = 0.01) and 4 hours following surgery (0.08 + 0.05 vs 0.03 + 0.02 pg/kg/
min, p =0.01). No differences were found in the rate of heart failure (29 perc. vs 33 perc.), stroke (7 perc. vs 7 perc.), renal failure
(7 perc. vs 13 perc.), postoperative delyrium (22 perc. vs 13 perc.) or ICU stay duration (6 = 7 vs 4 + 2 days). Four of 14 (29 perc.)
patients needed IABP insertion in the postoperative period due to heart failure progression.

Conclusions

Prophylactic treatment with IABP was used in patients with a lower left ventricle ejection fraction. Pre-emptive milrinone in-
fusion and IABP insertion before surgery had a similar impact on the improvement of cardiac performance during on-pump
CABG surgery. No difference in postoperative morbidity was found between the groups of patients. However, almost 29 perc.
of patients treated with milrinone needed IABP insertion in the postoperative period.

Key words: coronary revascularization, intraaortic balloon counterpulsation, milrinone

Ivadas milrinono skyrimas didelés rizikos pediatriniams kar-

v v PSSP . . iochirurginiams pacientams operacijos metu mazi-
Mazo $irdies minutinio tario sindromas diagnozuoja- d & p peraciy v

mas iki 9 proc. ligoniu, kuriems buvo atlikta miokar- no mazo Sirdies minutinio tirio sindromo atsiradimo
do revaskuliarizavimo operacija [1], ir jis neabejoti- rizikg iki 50 proc. [3]. Teigiamas profilaktiskai skiria-

nai didina pooperacinj mirstamumg [2]. Profilaktinis mo milrinono poveikis Sirdies funkcijai nustatytas ir
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miokardo revaskuliarizavimo operacijy metu [4]. Kon-
trapulsacija intraaortiniu balionu, naudojama Sirdies
nepakankamumui gydyti jau daugiau nei 40 mety [5],
$iuo metu yra viena dazniausiai klinikinéje praktikoje
taikomy trumpalaikiy mechaniniy kraujotakos palai-
kymo priemoniy [6]. Vis délto Klivlando klinikose at-
likto didelio retrospektyviojo tyrimo duomenimis [7],
daznesnis fosfodiesteraziy inhibitoriy grupés preparatu,
i$ ju ir milrinono, vartojimas gydant pooperacinj $ir-
dies nepakankamuma sumazino kontrapulsacijos inta-
aortiniu balionu naudojimo daznj. Masy tyrimo tikslas
buvo palyginti kontrapulsacijos intraaortiniu balionu
arba milrinono skyrimo didelés rizikos pacientams, ku-
riems atlickamos miokardo revaskuliarizavimo operaci-
jos, jtaka hemodinamikos rodikliams ir pooperaciniam
sergamumui.

Ligoniai ir metodai

Tyrimo laikotarpiu retrospektyviai istirti 29 didelés ri-
zikos pacientai, kuriems buvo atlickamos miokardo re-
vaskuliarizavimo operacijos. Rizika nustatyta remiantis
Christensono kriterijais (bent dviem i§ penkiuy): kairio-
jo skilvelio iSvaromoji frakcija <40 proc., atspari medi-
kamentiniam gydymui nestabili kratinés angina, kai-
riosios vainikinés arterijos kamieno stenozé >70 proc.,
pakartotiné operacija, planuojamos keturios ir daugiau
jung¢iy. Pacienty atmetimo taikyti intraaorting kontra-
pulsacija kriterijai buvo aortos voztuvo nesandarumas,
aortos aneurizma, sunki periferiniy kraujagysliy liga.
Keturiolika pacienty buvo gydomi milrinonu (milri-
nono grupé), penkiolika — intraaortine balionine kon-
trapulsacija (IABK grupé). Visiems pacientams taikyta
premedikacija benzodiazepinais, 1 proc. morfino sulfa-
tu 1,0 ml j raumenis. Anestezija atlikta klinikoje jprasta
metodika. Indukcija etomidatu 0,2 mg/kg i/v, fenta-
niliu 3-5 mkg/kg, raumeny relaksantu rokuronijumi
0,3-0,6 mg/kg. Anestezija palaikyta fentanilio infuzija
3-6 mkg/kg/val., propofolio infuzija 40—60 mkg/kg/
val. ir sevofluranu. Po intubacijos visiems ligoniams
istumtas 7 Fr Swan-Ganz kateteris, IABK grupés pacien-
tams per desing Slauning arterija — be vediklio 40 ml tal-
pos intraaortinés kontrapulsacijos balionélis ir pradéta
kontrapulsacija santykiu 1:1. Milrinono grupés pacien-
tams operacinéje pradéta infuzija milrinonu 0,25 mkg/
kg/min. ir testa 24 val. po operacijos. Visi ligoniai

operuoti tos pacios chirurgy grupés, taikant jprasting
dirbting kraujo apytaka, miokardo apsaugai — drungno
kraujo kardioplegija. Visiems ligoniams atlikta viduriné
isilginé sternotomija. Miokardo revaskuliarizacija atlik-
ta naudojant arterines ir venines apeinamasias jungtis
Po operacijos pacientai buvo gydyti Reanimacijos ir
intensyviosios terapijos skyriuje. Papildomi adrenomi-
metikai skirti, kai vidurinis arterinis kraujo spaudimas
buvo <60 mmHg. Demografiniai, intraoperaciniai ir
24 valandy pooperaciniai duomenys buvo renkami
specialioje formoje. Duomenys pateikiami kaip vidur-
kis + SD ir procentinémis iSraisSkomis. Statistiné analizé
atlikta naudojant SSPS programy paketa. Duomenys
laikyti statistiskai patikimais, kai p<0,05.

Rezultatai

Tiriamuoju laikotarpiu 29 didelés rizikos ligoniai, ku-
riems buvo atlickamos miokardo revaskuliarizavimo
operacijos, profilaktiskai gydyti intraaortine balionine
kontrapulsacija ar milrinono infuzija Sirdies veiklai op-
timizuoti. Abiejy grupiy pacienty prieSoperaciniai duo-
menys buvo panasis (1 lentelé). Intraaortine kontra-
pulsacija gydyty pacienty kairiojo skilvelio i$varomoji
frakcija buvo mazesné (35+5,4 proc. vs 39+4,6 proc.,
p=0,03) ir pacienty buklé pagal Niujorko Sirdies aso-
ciacijos (NYHA) funkcinio pajégumo klases buvo sun-
kesné (3,2+0,4 vs 2,8+0,4, p=0,02). Abiejy ligoniy
grupiy operaciné rizika vertinant Ewuroscore kriterijais
buvo panasi. Intraaortine balionine kontrapulsacija ir
milrinonu gydytose ligoniy grupése negauta statistiskai
patikimy skirtumy vertinant operacinius duomenis —
dirbting kraujo apytakos trukme, Sirdies anoksijos laika,
aortos ir vainikiniy arterijy jung¢iy skaiciy (2 lentelé).

Hemodinamikos rodikliai buvo stebimi operacijos
metu ir 24 val. po operacijos Reanimacijos ir inten-
syviosios terapijos skyriuje (RITS). Atykus | Intensy-
viosios terapijos skyriy nei vidurinis arterinis kraujo
spaudimas (6616 mmHg vs 6521 mmHg, p=0,3),
nei minutinis $irdies tiris (6,1+2,5 I/min. vs 5,2+1,9 1/
min., p=0,35) statisti$kai reik§mingai nesiskyré ir isliko
panasus per visa 24 valandy stebéjimo laikotarpj (1 ir
2 pav.). Laktato koncentracija abiejy grupiy pacien-
ty buvo didZiausia praéjus 8 val. po operacijos, taliau
reik§mingai tarp grupiy nesiskyré (3 pav.). Hemodina-
mikai palaikyti operacijos ir pooperaciniu laikotarpiu
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1 lentelé. Pacienty ikioperaciniy demografiniy ir klinikiniy duomeny palyginimas

Kintamasis IABK, n=15 Milrinonas, n = 14 p reiksmé
Amzius, metai 64,3+10,5 66,5+8,7 0,538
KS IE proc. 34,7+5,4 39,0+4,6 0,029
Euroscore balai 5,5+3,8 4,9+2.0 0,633
Moteriska lytis, proc. 2 (13%) 3 (22%) 0,924
KMI, kg/m2 29,345,2 29,6+3,8 0,883
MI prie$ <90 dieny, proc. 5 (34%) 6 (43%) 0,597
Arteriné hipertenzija, proc. 15 (100%) 12 (86%) 0,129
Cukrinis diabetas, proc. 5 (34%) 6 (43%) 0,597
Priklausomybé nuo insulino, proc. 1 (6,6%) 3 (22%) 0,584
LOPL 0 1(7,1%) 0,326
Buves insultas, proc. 2 (14,3%) 3 (22%) 0,684
PKL, proc. 3 (21,4%) 2 (13,4%) 0,622
NYHA klasé 3.15+0,3 2,8+0,8 0,024
Kreatininas, pmol/l 124492 95+26 0,254
Pakartotiné operacija, proc. 1 (6,6%) 1(7,1%) 0,960

KS IF — kairiojo skilvelio i$varomoji frakcija; KMI — kitno masés indeksas; MI — miokardo infarktas; LOPL — létiné obstrukciné
plauciy liga; PKL — periferiniy arterijy liga; NYHA klasé¢ — Niujorko $irdies asociacijos (NYHA) funkcinio pajégumo klasé

2 lentelé. Pacienty, intraoperaciniy duomeny palyginimas

Kintamasis IABK, n=15 Milrinonas, n = 14 p reik§me
Operacijos trukmé, min. 244+78 248+42 0,857
DKA trukmé, min. 125+44 108+23 0,198
Aortos uzspaudimo trukmé, min. 68+17 67+23 0,859
Jungdiy skaicius, vnt. 3,4+0,8 3,6+0,9 0,327
Kraujiné kardioplegija, proc. 15 (100%) 14 (100%) 1,00

DKA — dirbtiné kraujo apytaka
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1 pav. Vidurinio AKS (mmHg) kitimo dinamika. Prie$ —
verté prie§ operacija; po — verté po operacijos. Valandos Zymi
laika, praéjusj po operacijos

2 pav. Sirdies minutinio tiirio (I/min) kitimo dinamika. Prie§ —
verté prie§ operacija; po — verté po operacijos. Valandos zymi
laika, praéjusj po operacijos
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3 pav. Laktato koncentracijos (mmol/l) kitimo dinamika.
Prie$ — verté prie§ operacija; po — verté po operacijos. Valandos
zymi laika, pragjusj po operacijos
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4 pav. Adrenalino infuzijos grei¢io (pg/kg/min) kitimo dina-
mika. Prie§ — verté prie§ operacija; po — verté po operacijos.
Valandos zymi laika, praéjusj po operacijos

pacientams buvo skiriamas adrenalinas (4 pav.) ir
noradrenalinas (5 pav.). Milrinonu gydytiems pacien-
tams pirmosiomis pooperacinémis valandomis nora-
drenalinas buvo skiriamas didesnémis dozémis (0 val.
0,07+0,06 pg/kg/min. vs 0,01+0,02 pg/kg/min. IABK
grupéje, p=0,01, ir po 4 val. 0,08+0,05 pg/kg/min. vs
0,03+0,02 pg/kg/min., p=0,01).

Pooperaciniu laikotarpiu svarbiausiy komplikacijy
daznis nesiskyré (3 lentel¢). Troponino I koncentracijos
kraujyje kitimo dinamika abiejose grupése buvo panasi
(6 pav.). Keturiems pacientams (28,6 proc.), gydytiems
milrinonu, pooperaciniu laikotarpiu prireiké ir gydymo
intraaortine kontrapulsacija. Abiejy grupiy pacienty
gydymo intensyviosios terapijos skyriuje trukmé nesi-
skyre.

Diskusija ir iSvados

Fosfodiesterazés (FDE) yra fermenty grupé, kuri hidro-
lizuoja lasteléje esancius ciklinius nukleotidus ir regu-
liuoja vidulastelinj cAMP ir cGMP kiekj, taigi ir pa-
grindines lastelés funkcijas. Fosfodiesterazés inhibito-
riai yra medziagos, kurios blokuoja vieng ar kelis FDE
potipius ir taip didina cAMP ir cGMP kiekj lasteléje.
Milrinonas yra vaistas, fosfodiesteraziy III inhibitorius,
nesusijes su P-adrenerginiais receptoriais ir kraujo plaz-
mos katecholaminy koncentracija [8]. Milrinonas pa-
gerina Sirdies funkcija didindamas minutinj Sirdies tarj
ir palengvina $irdies chirurgijos pacienty atjunkyma
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Valandos Zymi laika, praéjusj po operacijos. Zvaigzduté Zymi
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6 pav. Troponino I koncentracijos (pg/l) kitimo dinamika
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3 lentelé. Pacienty pooperacinio sergamumo palyginimas

Kintamasis IABK, n=15 Milrinonas, n = 14 p reiksmeé
Insultas, proc. 1 (6,6%) 1(7,1%) 0.959
Delyras 2 (13%) 3 (22%) 0.564
Sirdies nepakankamumas, proc. 5 (33%) 4 (29%) 0.782
Inksty nepakankamumas (dializ¢), proc. 2 (13%) 1(7,1%) 0.584
Poliorganinis nepakankamumas, proc. 2 (13%) 1(7,1%) 0.584
Retorakotomija, proc. 0 1 (7,1%) 0.292
Gydymo trukmeé RITS , dienos 3,6£1,6 5,9+6,9 0.255

RITS — reanimacijos ir intensyviosios terapijos skyrius; SN — statistiskai nereik§mingas skirtumas

nuo dirbtinés kraujo apytakos operacijos metu [9, 10].
Jis nereik§mingai padidina deguonies suvartojima mio-
karde [11], palyginti su dobutaminu, kurj skiriant de-
guonies suvartojimas miokarde yra mazesnis [12].

Masy atliktame tyrime ligoniai buvo panasios ope-
racinés rizikos, vis délto kontrapulsacija intraaortiniu
balionéliu taikyta ligoniams, kuriy kairiojo skilvelio
iSvaromoji frakcija mazesné. Tai galéty bati aiskina-
ma tuo, kad tyrimas retrospektyvus ir esant blogesnei
kairiojo skilvelio buklei buvo dazniau renkamasi me-
chaniné pagalbinés kraujotakos priemoné — kontrapul-
sacija intraaortiniu balionéliu, metodas, kuris jau daug
mety sékmingai naudojamas kardiochirurgijoje Sirdies
nepakankamumui gydyti. Milrinono nepageidaujamas
poveikis yra hipotenzija dél vazodilatacijos ir aritmijos,
taciau Shibata ir kiti [13] nustaté, jog milrinono infu-
zija be pradinés injekcijos miokardo revaskuliarizavimo
operacijy metu reik§mingai padidino $irdies indeksa,
nesukeldama reik§mingos hipotenzijos ir aritmijos. Ta-
¢iau musy, atliktame tyrime noradrenalino poreikis pir-
mas 4 val. po operacijos milrinono grupés pacientams
buvo didesnis nei IABK grupés.

Kontrapulsacija intraaortiniu balionu pirma karta
panaudota Sirdies nepakankamumui gydyti dar 1967
metais. Ji didina minutinj Sirdies tarj, gerina vainiki-
n¢ kraujotaka, didina miokardo apripinimg deguo-
nimi ir $iuo metu dazniausiai naudojama mechaniné
kraujotakos palaikymo priemoné. Nors daugelj mety
pagrindinés indikacijos taikyti intraaorting kontrapul-
sacijg buvo $irdies nepakankamumas po kardiochirur-
ginés operacijos, atspari medikamentiniam gydymui
kratinés angina ar kardiogeninis Sokas dél miokardo

infarkto, pastaraisiais metais ji vis dazniau pasitelkiama
profilaktiskai, operuojant didelés chirurginés rizikos
ligonius. Pries operacija pradéjus taikyti intraaorting
kontrapulsacija, sumazéjo didelés rizikos ligoniy mirs-
tamumas [14], rediau pasitaiké mazo minutinio tario
sindromas ir inksty komplikacijos [15]. Kaip ir daugu-
mos mechaniniy kraujotakos stabilizavimo priemoniu,
intraaotinés kontrapulsacijos naudojimas yra susijes ir
su tam tikra rizika. Kontrapulsacijos balionas yra jki-
Samas per Slaunies arterija, todél gali nukentét galanés
kraujotaka, netinkamai pozicionavus kateterj aortoje
sutrikdoma inksty kraujotaka, pasitaiko mechaniniy
kraujagyslés pazeidimy stumiant baliona ar infekciniy
komplikacijuy. Kita vertus, naujausi tyrimai parodé, kad
planigkai jkiSus intraaortinés kontrapulsacijos baliong
prie$ didelés rizikos operacija komplikaciju daznj gali-
ma sumazinti iki minimumo [16].

Klivlando kliniky atlikto didelio retrospektyviojo
tyrimo duomenimis, pradéjus skirti gydymui milri-
nong pacientams, turintiems Sirdies nepakankamuma,
sumazéjo intraaortinés balioninés kontrapulsacijos po-
reikis, vis délto jis neisnyko [7]. Masy nedidelio retros-
pektyviojo tyrimo duomenys parodé, kad tiek milrino-
no infuzija, tiek gydymas intraaortine kontrapulsacija
veiksmingai didino $irdies minutinj tarj. Panasis ir po-
operacinio laikotarpio hemodinamikos rodikliai, mio-
kardo pazeidimo Zymenys. Taciau keturiems ligoniams
(29 proc.), gydytiems milrinonu, prireiké ir intraaorti-
nés kontrapulsacijos. Reikia atlikti didesnj perspekty-
vuji tyrima, kad bty galima nustatyti, kuri metodika
turi didesnés jtakos perioperaciniam mir§tamumui ir

sergamumui.
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