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COViD-19 Akut Respiratuvar Distres Sendromu
Fenotiplerinde Mekanik Ventilasyon

Mechanical Ventilation in COVID-19 Acute Respiratory
Distress Syndrome Phenotypes

0z Amac: Koronaviriis hastaligi-2019 (COVID-19) iliskili akut solunum sikintist sendromu (ARDS)
hastalarinda kompliyans agisindan ARDS fenotipleri tanimlanmustir. Calismamizda COVID-19 iliskili
ARDS hastalarinda mekanik ventilasyon destegi ve sonuglari incelenmistir.

Gerec ve Yontem: Retrospektif olarak planlanan calisma, hesaplanan statik kompliyans degerine
gore (g fenotip alt grup belirlenen COVID-19 iliskili ARDS hastalarinda gerceklestirildi [tip high (H) =
Cstat <40 mL/cmH,0, tip light (L) = Cstat 250 mL/cmH,O ve tip intermediate (Int) =40< Cstat <50
mL/cm H,0]. Mekanik ventilasyon stratejisinin COVID-19 ARDS fenotiplerinde mekanik ventilasyon
sUresi, yogun bakim Unitesinde kalis slresi ve mortalite Uzerindeki etkileri incelendi.

Bulgular: Calisma hastalarinin COVID-19 ARDS fenotipi agisindan %72,3 tip H, %23,4 tip L ve %4,3
tip Int oldugu tespit edildi. Mekanik ventilasyon stratejisinin mekanik ventilasyon stresi (p=0,357),
yogun bakim Unitesinde kalis stresi (p=0,127) ve 6lim oranini (p=0,583) etkilemedigi gordldu.
Sonug: COVID-19 iligkili ARDS hastalarinda, kompliyans iliskili fenotipten bagimsiz koruyucu
ventilasyon stratejisinin uygun oldugunu ddstntyoruz.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, akut solunum sikintisi sendromu, mekanik ventilasyon, fenotip

ABSTRACT Objective: Coronavirus disease-2019 (COVID-19)-related acute respiratory distress
syndrome (ARDS) phenotypes in lung compliance have been described in patients with COVID-
19-related ARDS. Our study examined mechanical ventilation support and its results in patients
with COVID-19-related ARDS.

Materials and Methods: The retrospectively planned study was performed in patients with COVID-
19-associated ARDS who were determined to have three phenotype subgroups based on the
calculated static compliance (Cstat) value [type high (H) = Cstat <40 mL/cmH,0, type light (L) =
Cstat 260 mL/cmH,0O and type intermediate (Int) =40< Cstat <560 mL/cm H,0l. The effects of
mechanical ventilation strategy on the duration of mechanical ventilation, length of stay in the
intensive care unit, and mortality in COVID-19 ARDS phenotypes were investigated.

Results: It was determined that the study patients were 72.3% type H, 23.4% type L, and 4.3%
type Int in terms of COVID-19 ARDS phenotype. It was observed that the mechanical ventilation
strategy did not affect the duration of mechanical ventilation (p=0.357), the length of stay in the
intensive care unit (p=0.127), and the mortality rate (p=0.583) in all three phenotypes.
Conclusion: We believe that a phenotype-independent protective ventilation strategy defined
according to compliance is appropriate in patients with COVID-19-associated ARDS.

Keywords: COVID-19, acute respiratory distress syndrome, mechanical ventilation, phenotype
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Giris

Yogun bakim Unitesinde koronavirls hastalig-2019
(COVID-19) iliskili solunum yetmezligi nedeniyle mekanik
ventilasyon desteginde takip edilen hastalarin, COVID-19
iliskili olmayan akut solunum yetmezlikli diger hastalara
benzer sekilde mekanik ventilasyon desteginin planlanmasi
gerektigi, Surviving Sepsis Campaign panelinde énerilmistir
(1). COVID-19 hastalarinin biyik bdlimi (%67-85) Berlin
kriterlerine (2) gére akut solunum sikintisi sendromu (ARDS)
nedeniyle yogun bakim Unitesine kabul edilmistir (3,4).
Ancak COVID-19 iliskili ARDS, siddetli hipoksemi gériilse de
genellikle normale yakin solunum sistemi kompliyansi olan
spesifik bir hastalik olarak karsimiza ¢ikmistir (5). Normal
kompliyans ve ciddi hipoksemi, normal ARDS hastalarinda
neredeyse hi¢c gorilmez. ARDS ve kompliyans acisindan
COVID-19 ARDS'li hastalar ciddi farklilik gdstermektedir (6).

Arastirmacilar, COVID-19 iliskili ARDS'nin enfeksiyonun
siddeti, konagin enfeksiyona yaniti, fizyolojik rezerv, varolan
ko-morbiditeler, hipoksemiye reaksiyon ve enfeksiyonun
sUresiyle iliskili olarak iki farkli akciger tutulumu ile karsimiza
cikabilecegini ortaya koydular. Tip light (L) distk elastans
(yani ylksek kompliyans), disik ventilasyon/perflizyon orani,
dustk akciger agirligr ve dusuik recruitment manevrasina
cevap verebilirlik ile karakterize edildi. Tip high (H) ise ylksek
elastans, ylksek sagdan sola sant, ylksek akciger agirhg
ve ylksek rekrutman manevrasina cevap verebilirlik ile
tanimlandi (7).

ARDS'li hastalar igin, mekanik ventilasyon stratejisi
ve sonuclarl henlz tam olarak bilinemezken, COVID-19
ARDS'li hastalarda tanimlanan bu iki farkli fenotipte mekanik
ventilasyon stratejisinin nasil olmasi gerektigi hakkinda da
hentz yeterli yayin bulunmamaktadir.

Calismamizda solunum yetmezligi nedeniyle mekanik
ventilasyon desteginde takip edilen COVID-19 iliskili ARDS
hastalarinda mekanik ventilasyon uygulamalari ve sonuclari
degerlendirilmistir.

Gerec ve Yontem

Calisma Protokolii

Retrospektif planlanan c¢alisma, Ondokuz Mayis
Universitesi Klinik Arastirma Etik Kurul onayi sonrasi (karar
no: 2021/270, tarih: 20.05.2021) Universite hastanesi 20
yatakll 3. dlzey yogun bakim Unitesinde 2021 Ocak ve
2021 Haziran tarihleri arasinda takip edilen hasta verilerinin
incelenmesi ile gerceklestirildi.

Hastalar

On sekiz yas Uzeri, Berlin kriterlerine gére ARDS kabul
edilen polimeraz zincir reaksiyonu sonucuna gére COVID-19
(+) hastalar calismaya dahil edildi, 18 yasindan kicUk hastalar,
bilinen kronik akciger hastaligi ya da gogus deformitesi
bulunan, travma sonrasi yada acil cerrahi sonrasi muhtemel
COVID-19 iliskili ARDS'den bagimsiz akciger veya solunum
sistemi kompliyansini etkileyebilecek yogun bakim dnitesine
kabul edilen hastalar, terminal kanser hastalari, strok ya
da intrakraniyal kanama sonrasi yogun bakim Unitesine
kabul edilen COVID-19 (+) hastalar, ARDS nedeniyle
ekstrakorporeal membran oksijenasyonu ihtiyaci bulunan
hastalar, yogun bakima kabul sonrasi ilk 24 saat icinde 6len
ve palyatif bakim hastalari calisma disi birakildi.

Hastalarin medikal tedavi destegdi, gelisen sekonder
enfeksiyon ve alinan orneklerde Ureyen mikroorganizma
kaltdr sonuclarina, serum C-reaktif protein (CRP), ferritin,
D-dimer, prokalsitonin sonuglari ve klinik takip verileri
degerlendirilerek dliizenlenmistir.

Klinigimizde mekanik ventilasyon destegi, ilk kabul
sonrasl SpO,, arter kan gazi degerleri ve koruyucu mekanik
ventilasyon stratejisine gore diizenlenmektedir. Buna goére
tidal volim (VT): 6-8 mL/kg, plato basinci <28 cmH,O,
ekspirasyon sonu pozitif basing (PEEP): SpO,, 6-8 mL VT
saglayan pressure support (PS) ve buna gore plato basinci <28
cmH, O olacak sekilde ayarlanmaya calisiimaktadir. Solunum
frekansi dakika ventilasyonu ve PaCO, degerine gore,
basing-senkronize aralikli zorunlu ventilasyon (P-SIMV) mod,
GE Carescape R860 mekanik ventilator ile saglanmaktadir.
Kontrol akciger direkt grafisi ve 30 dakika sonra alinan arter
kan gazi, SpO, degerine gore mekanik ventilatér destegi
revize edilerek takip ve tedavi streci diizenlenmistir.

Yogun bakim takip sirecinde SpO, en az %92 olacak
sekilde FiO, ve PEEP destegi saglandi. SpO, degerine gore
PEEP destegi, PS sonucu VT =6-8 mL/kg'yi saglayan ve plato
basinci <28 cmH,0 olacak sekilde dlzenlendi. Eger PEEP
destegi ile hedef SpO, saglanamazsa FiO,<%60'a kadar
oksijen destegi artirildi. PaCO, <5656 mmHg olacak sekilde
dakika ventilasyon duzenlendi. Ylksek PEEP gereksinimi
olan ve plato basinci <28 cmH,0 olacak sekilde VT 6-8 mL/
kg saglanamamasi durumunda oto-PEEP olusturmayacak
inspirasyon/ekspirasyon orani ayarlanarak solunum frekansi
arttirnldi ve hedef PaCO, degeri icin dakika ventilasyonu
dlzenlendi. PaO,/FiO,<150 mmHg olan hastalara 8-11 saatlik
aralarla prone pozisyonu ile mekanik ventilasyon destegine
devam edildi.
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Veri Yonetimi

COVID-19 iliskili ARDS'li hastalar ilk yogun bakim kabul
sonrasl P-SIMV modda; Cstat = tidal volim/(plato basinci
- PEEP) formuli ile hesaplanan statik kompliyans, ARDS
fenotipi agisindan tip H (Cstat <40 mL/cmH,0), tip L (Cstat
>50 mL/cmH,0) ve tip intermediate (Int) (40< Cstat <60 mL/
cmH,0) olarak Gg gruba ayrildi (8).

Hastalarin ilk kabullindeki Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik
Degerlendirmesi-Il (APACHE-II) skoru, gutnlik Sirali Organ
Yetmezligi Degerlendirmesi (SOFA) skoru, COVID-19
enfeksiyonu icin belirlenen hastalik siddeti ve gelisebilecek
komplikasyonlari dngérebilecegi dustnilen D-dimer, ferritin,
CRP beyaz kan hicresi (WBC), prokalsitonin degerleri,
mekanik ventilator parametreleri, oksijen satlrasyon ylzdesi,
kan gazi degerleri, COVID-19 nedeniyle aldig tedavi rejimi
ve suresi, inotrop ihtiyaci, mekanik ventilasyona baglh kaldigi
slre, yogun bakim siresi, taburculuk sekli (sifa, mortalite),
yogun bakim Unitesinde gelisen organ yetmezlikleri, gelisen
komplikasyonlar retrospektif olarak degerlendirildi.

Sonuglar

Mekanik ventilasyon desteginin farkli COVID-19 ARDS
fenotiplerinde, mekanik ventilasyon suresine etkisi birinci
sonug; mekanik ventilasyon desteginin yogun bakim stresi ve
mortalite Uzerine etkileri ise ikincil sonuglar olarak belirlendi.

istatistiksel Analiz

Veriler, IBM SPSS V21.0 (IBM, New York, ABD)
kullanilarak analiz edildi. Normal dagilima uygunluk tim
hastalar icin Kolmogorov-Smirnov testi, alt grup normallik
analizleri ise Shapiro-Wilk testi ile incelenmistir. Ug fenotipik
grup arasindaki, kategorik degiskenler ki-kare testi (Pearson
chi-square testi) ile, strekli degiskenler ise Kruskal-Wallis
H testi ile degerlendirildi. Mortalite icin bagimsiz risk
faktorlerinin incelenmesinde binary lojistik regresyon analizi
kullanildr.

Subgrup analizlerinde, mekanik ventilasyon desteginin,
mekanik ventilasyon ve yogun bakim siresine etkisi basit
dogrusal regresyon analizi ile, mortalite Uzerine etkisi ise
Mann-Whitney U testi ile degerlendirildi. TUm testler icin
p<0,05 degeri anlaml kabul edildi.

Bulgular

COVID-19 nedeniyle solunum yetmezligi gelisen ve
yogun bakim Unitesinde takip edilen 118 hastadan 47'si
calisma protokoliine uygun bulunarak calismaya dahil edildi
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(Sekil 1). Invaziv mekanik ventilatdr desteginde takip edilen
calisma hastalarinin COVID-19 ARDS fenotipi agisindan
%72,3 tip H, %23,4 tip L, %4,3 tip Int oldugu gorilda.
Hastalarin demografik verileri, sistemik hastaliklari, yogun
bakim kabuliindeki ARDS siddeti, COVID-19 enfeksiyonu ile
mortalite arasinda 6nceki calismalara gore (9) iliskilendirilen
laboratuvar degerleri, APACHE-II ve ortalama SOFA skorlari
Tablo 1'de 6zetlenmistir.

Hastalarin yogun bakim Unitesinde takipleri slrecinde
mekanik ventilatér parametrelerinin ortalama degerleri,
prone pozisyon ihtiyaci ve kullanilan medikal tedaviler Tablo
2'de 6zetlenmistir. Prone pozisyonu uygulanan hastalar
ile uygulanmayan hastalar arasinda mekanik ventilasyon
slresi (p=0,148), yogun bakim suresi (p=0,161) ve
mortalite (p=0,668) orani benzerdi. Grup ici analizlerinde de
prone pozisyonunun tip H ve tip L fenotiplerinde mekanik
ventilasyon sulresi (p=0,302 ve 0,788), yogun bakim sduresi
(p=0,493 ve 0,412) ve mortaliteyi (p=0,656 ve 0,125)
etkilemedigi gorldu.

Calismaya dahil edilen tim hastalarda en sik tercih edilen
mekanik ventilatér modunun P-SIMV modu oldugu (%55,3),
bu modu sirasiyla havayolu basinci tahliye ventilasyonu
(airway pressure release ventilation - APRV) (%23,4),
devamli pozitif hava yolu basinci (%17) ve hacim-SIMV
(%4,3) modlarinin takip ettigi goralda.

APRV modunda uygulanan vyiksek basing dizeyi,
calisma hastalarinda ortalama PEEP dizeyini artirdigi ve
ortalama PEEP (cmH,O) [ortalama + standart sapma (SS)]
dulzeyinin, 13,08+8,27 oldugu tespit edildi. APRV uygulanan
hastalar degerlendirme disi birakildiginda, hastalarin
ortalama PEEP (cmH,O) (ortalama + SS) degeri 8,72+2,27
olarak kaydedilmistir. APRV modunda uygulanan ylksek
basinc degeri tim hastalarin ortalama slrts basinci (driving
pressure) degerinin de dUsik hesaplanmasina neden
olabilecegi duisliniimustr. Hastalarin strus basinci (cmH,0)
(ortalama = SS) dizeyi 15,08+7,35 iken APRV uygulanan
hastalar degerlendirme disi birakildiginda strts basinci
degerinin (cmH,O) (ortalama + SS) 18,62+3,60 oldugu
gorulmasttr. APRV uygulanan hastalar degerlendirme disi
birakildiginda COVID-19 ARDS fenotipi agisindan uygulanan
mekanik ventilator parametreleri Tablo 3'te dzetlenmistir.

Calismaya dahil edilen 47 hastanin ortalama mekanik
ventilasyon sdresinin (saat) (ortalama + SS) 204,5+139,2,
yogun bakim slresinin (gin) (ortalama + SS) 9,6+6,6,
mortalite oraninin ise %70,2 oldugu gérildi. COVID-19
iliskili ARDS fenotipi agisindan ortalama mekanik ventilasyon
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Covid-19 ARDS Hastalan
(n=118)

Yag<18(n=2)
Travma (n = 11)

KOAH (n=21)
Eksik veri (n=8)

Hari¢ Tutulan Hasta (n=71)

Mortalite ilk 24 saat (n=12)

Ameliyat sonras: (n = 10)

Mekanik ventilasyon ihtiyaci olmayan (n=7)

|

1

TipH Tip Int TipL
(n=34) @=2) (@=11)
Cstat (ml/cm HyO) <40 40 < Cstat (ml/cm H70) < 50 Cstat (ml/cm H0) = 50

Sekil 1. Hasta secimini gésteren akis semasi

ARDS: Akut solunum sikintisi sendromu, COVID-19: koronaviriis hastalig-2019, KOAH: kronik obstriiktif akciger hastaligi, tip H: tip high, tip L: tip light, tip Int: tip intermediate

sUrelerinin (saat) (ortalama + SS) tip H (218,8+145), tip L
(161,4+117,6), tip Int (84+50) (p=0,255); yogun bakim
sUrelerinin (gun) (ortalama + SS) tip H (10,7+7,1), tip L
(7,6+4,8), tip Int (3,5+2,1) (p=0,157) ve mortalite (%)
oranlarinin tip H (70,6), tip L (63,6), tip Int (100) (p=0,583,
Sekil 2) benzer oldugu tespit edildi.

COVID-19 iliskili ARDS fenotiplerinde, mortalite ile strls
basinci dlzeyi arasinda istatistiksel iliski yoktu. Ancak,
mortalite oraninin, APRV uygulanan hastalar degerlendirme
disi birakildiginda (uygulanan yUksek basincin, sirls basinci
dlzeyini etkilemesi nedeniyle) slrls basinci dizeyi ile iliskili
oldugu goérdldi (p=0,023).

Subgrup analizine tip Int (n=2) grubu, hasta sayisinin
az olmasi nedeniyle dahil edilmedi. Tip H fenotipe sahip
hastalarda mekanik ventilasyon desteginde uygulanan
PEEP (p=0,128), slrls basinc (p=0,377), FiO, (p=0,233),
solunum frekansi (p=0,078) ile mekanik ventilasyon slresi
arasinda iliski yoktu. Tip L fenotipe sahip hastalarda da
mekanik ventilasyon desteginde uygulanan PEEP (p=0,407),
surls basinci (p=0,291), FiO, (p=0,246), solunum frekansi

Mortalite

- ARDS
1.0 FENOTIPI
] _OTPH
SOTIP it
TiPL

0,67

Survival

0,4

4 L L

0,0 e

T T T T T
00 500 10,00 15,00 20,00 25,00

Yogun Bakim Siiresi (giin)

Sekil 2. Yogun bakim Unitesinde hasta fenotipleri ve mortalite
ARDS: Akut solunum sikintisi sendromu
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Tablo 1. COViD-19 iliskili ARDS Fenotipleri ve hasta zellikleri

TipH TipL Tip Int

(n=34) (n=11) (n=2) P
Yas (yil) ortalama + SS 64,8+11,5 59,3+14,6 67+12,7 0,404
Cinsiyet (kadin) (%) 41,2 81,8 50 0,064
VKi (kg/m?) ortalama + SS 28,443,5 24,1139 26,15,0 0,042
Sistemik hastalik (%)
Diabetes mellitus 41,2 54.5 50 0,732
Koroner arter hastaligi 23,5 36.4 - 0,488
Hipertansiyon 55,9 61.6 50 0,882
Kronik bobrek yetmezligi 8,8 - - 0,542
APACHE-Il ortalama * SS 23,5+10.4 24,1+8,8 36,5+6,3 0,181
SOFA ortalama +SS 12,8+2.9 10,121 13,415,0 0,127
Cstat (ml/cmH,0) + SS 26,2+5.4 93,5+18,6 44,8444 0,000001
PaO,/FiO, ortalama + SS 134,3+66.1 122,8+48,5 98,6+13,6 0,838
ARDS siddeti (%) 0,938
Siddetli 45,5 353 50
Orta 45,5 50 50
Hafif 9,1 14,7 -
WBC (mcL) ortalama =SS 10,55,6 11,745,3 9,5¢2,6 0,760
CRP (mg/L) ortalama +SS 107,1+87,3 85,1+60,1 104,2+51,9 0,820
D-dimer (ng/mL) ortalama + SS 263512725 407814022 16091699 0,624
Ferritin (ng/mL) ortalama + SS 4519+1727 103441097 293742328 0,261
Prokalsitonin (ng/mL) ortalama + SS 4,07+13,6 0,55+0,59 0,41+0,03 0,630
COVID-19: Koronaviriis hastaligi-2019, ARDS: akut solunum sikintisi sendromu, SS: standart sapma, APACHE-II: Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi-Il, SOFA: Sirali
Organ Yetmezligi Degerlendirmesi, WBC: beyaz kan hiicresi, CRP: C-reaktif protein, tip H: tip high, tip L: tip light, tip Int: tip intermediate, PaO,/FiO,: parsiyel arterial oksijen
basinci/fraksiyonelinspire oksijen

(p=0,636) ile mekanik ventilasyon slresi arasinda iliski
olmadig! tespit edildi. Tip H ve tip L fenotiplerinde yogun
bakim siresi ile PEEP (p=0,135 ve 0,298), sirls basinci
(p=0,362 ve 0,264), FiO, (p=0,117 ve 0,197) ve solunum
frekansi (p=0,084 ve 0,454) arasinda iliski gosterilemedi.
Mekanik ventilasyon destegi tip H ve tip L fenotiplerinde
[(PEEP: p=0,684 ve 0,180), (sUrls basinci: p=0,133 ve
0,849), (FiO,: p=0,213 ve 0,487), (solunum frekansi: p=0,646
ve 0,394)] mortaliteyi etkilemedi. Calismamizda tim hastalar
icin mortaliteyi etkileyen faktorler Tablo 4'te d6zetlenmistir. Bu
faktorlerin grup ici analizlerinde ise mortaliteyi etkilemedigi
tespit edildi (p>0,05).

Tartisma

Calismamizda her Uc¢ fenotipte uygulanan mekanik
ventilasyon desteginin, mekanik ventilasyon slresi, yogun
bakim sUresi ve mortalite Uzerine etkisinin olmadigi gordlda.

Turk J Intensive Care 2022;20(Suppl 1):126-34

Tip H fenotipe sahip hastalarda istatistiksel olarak anlamli
olmasa da mekanik ventilasyon ve yogun bakim suresi, tip
L ve tip Int'den daha uzundu. Bazi yazarlar tanimlanan bu
farkh fenotipleri hastaligin seyri sirasinda olusan akciger
hasar ile aciklamakta ve tip H'nin aslinda tip L'nin ilerlemis
formu olabilecegini dne strmektedir (6). Tip H fenotipinde
gorilen uzun mekanik ventilasyon ve yogun bakim siresi,
hastaligin akciger lzerinde daha uzun sire etki gostermesi
nedeni ile aciklanabilecegini distUndlrmusttr. Gattinoni
ve ark. (10) da COVID-19 ARDS hastalarinda baslangicta
akciger kompliyansinin korunmasina ragmen hipoksi
goruldagin, hastaligin ilerleyen seyrinde ise hastalarin bir
kisminda akciger kompliyansinin azalabildigini bildirmislerdir.
Calismamizda tip H fenotipine sahip hastalarin daha fazla
oldugunu goérdik. Bu hastalarimizin ilerleyen dénemde yogun
bakim Gnitesine kabulleri sonucu COVID-19 pnémonisinin tip
L'den tip H formuna dénisme olasiligi nedeniyle meydana
gelmis olabilir.
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Tablo 2. ARDS fenotiplerinde mekanik ventilasyon yonetimi ve tibbi tedavi destegi

TipH TipL Tip Int

(n=34) (n=11) (n=2) P
Mekanik ventilatér modu (%) 0,141
CPAP 273 14,7 -
P-SIMV 18,2 67,6 50
V-SIMV 9,1 29 -
APRV 45,5 14,7 50
Mekanik ventilator parametreleri
PEEP (cmH,0) ortalama £ SS 11,5+7,3 16,949,8 17,5+10,2 0,344
PS (cmH,0) ortalama + SS 13,4157 9+7,9 9,5+£10,6 0,271
Pplat (cmH,0) ortalama * SS 28,0+3,4 28,0+5,1 30,0+4,3 0,522
DP (cmH,0) ortalama + SS 16,5£7,0 11,147,6 12,543,5 0,118
Frekans/dakika ortalama + SS 20,0+3,6 20,3+4,8 15,2+5,7 0,221
FiO, (%) 63,5+18,8 65,8+28,2 70,8+15,5 0,092
Tibbi tedavi (%)
Toculizimab 20,6 9,1 50 0,369
Anakinra 5,9 8,9 - 0,867
immiin plazma 2,9 - - 0,823
Prone pozisyon (%) 441 27,3 50 0,589

ARDS: akut solunum sikintisi sendromu, SS: standart sapma, CPAP: devamli pozitif hava yolu basinci, P-SIMV: basing-senkronize aralikli zorunlu ventilasyon, V-SIMV: hacim-
senkronize aralikli zorunlu ventilasyon, APRV: havayolu basinci tahliye ventilasyonu, PEEP: ekspirasyon sonu pozitif basing, PS: pressure support, Pplat: plato basinc, FiO,:

fraksiyonel inspire oksijen

Tablo 3. APRV modu harig ARDS fenotip gruplarinda mekanik ventilasyon yonetimi

TipH TipL Tip Int

(n=19) (n=9) (n=1) P
Mekanik ventilatér modu (%) 0,184
CPAP 17,2 50 -
P-SIMV 79,3 333 100
V-SIMV 34 11,7 -
Mekanik ventilatér parametreleri
PEEP (cmH,0) ortalama + SS 8,7+2,3 8,5+1,9 10 0,790
PS (cmHZO) ortalama +SS 15,5%£2,9 15,613,4 17 0,942
Pplat (cmH,0) ortalama * SS 27,7+3,6 25,6+6,1 25 0,562
DP (cmH,0) ortalama + SS 19433 17,114,4 15 0,346
Frekans/dakika ortalama + SS 19,6%3,6 20,8+5,1 16 0,435
FiO, (%) ortalama + SS 64,6120 69,1+27,6 60 0,985

APRV: havayolu basinci tahliye ventilasyonu, ARDS: akut solunum sikintisi sendromu, SS: standart sapma, CPAP: devamli pozitif hava yolu basinci, P-SIMV: basing-senkronize
aralikli zorunlu ventilasyon, V-SIMV: hacim-senkronize aralikli zorunlu ventilasyon, PEEP: ekspirasyon sonu pozitif basing, PS: pressure support, Pplat: plato basinci, FiO,:

fraksiyonel inspire oksijen, DP: siiriis basinci

2012 Berlin tanimina goére ARDS bilateral akciger

opasiteleri, kardiyojenik bir neden veya asiri sivi yiklenmesi
ile tam olarak agiklanmayan akut hipoksi (PaO,/FiO, orani
<300 mmHg) durumudur (2). Berlin tanimlamasinda ARDS

hastalarinda akciger kompliyansi herhangi bir siniflama igin
dikkate alinmamaktadir. Ashbaugh ve ark. (11) tarafindan
1967 tarihli orijinal ARDS taniminda, incelenen 12 hastanin
timdnde akciger kompliyansi 20 mL/cmH,O’dan azdi. Yaygin
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Tablo 4. Mortalite iligkili Faktorler

Olasilik orani 95% ClI P
APACHE-Il ortalama 2,978 1,053-858,659 0,048
SOFA ortalama 1,584 1,136-2,209 0,007
Prokalsitonin (ng/mL) ortalama 2,051 1,011-4,158 0,047

APACHE-II: Akut Fizyoloji ve Kronik Saglik Degerlendirmesi-Il, SOFA: Sirali Organ Yetmezligi Degerlendirmesi, Cl: giiven araligi

goris ARDS hastalarinda azalmis kompliyans beklentisi olsa
da bu netlik kazanamamistir. Calismamizda ortalama Cstat
(mL/cmH,0) (ortalama + SS)=42,8+30,2 bulunmus, COVID-
19 ARDS hastalarinda yapilan calismalar ile benzer oldugu
gordlmustir (12-14). Her Uc fenotipte de Cstat azalsa da,
azalan kompliyans ile PaO,/FiO, orani arasinda anlami iligki
gosterilememistir.

Kronik akciger hastaliklar, ARDS gibi bircok faktor akciger
kompliyansini etkileyebilir (15). YUksek vicut kitle indeksi
(VKI) bulunan, COVID-19 iliskili ARDS'li hastalarda yapilan
calismalar bu hastalarin gerekli tidal volim ve ventilasyonu
saglayabilmek icin daha ylksek basing destegi, daha
ylksek PEEP'ye ihtiyac duydugunu ve artan VKI ile akciger
kompliyansinin azaldigl gostermislerdir (16,17). Demografik
veriler ve Cstat karsilastirildiginda calismamizda da tip H
fenotipindeki hastalarin diger iki fenotipe gore daha ylksek
VKI'lerinin oldugu gorilmastdr.

COVID-19 ARDS'sinde akciger hasari dogrudan viral
hasar, trombotik, inflamatuar reaksiyonlar ve konak savunma
yaniti sonrasinda gelismektedir (18). Enflamasyon acisindan
hiperenflamatuvar ve hipoenflamatuvar ARDS fenotip
modelleri de tanimlanmistir (19). COVID-19 enflamatuvar
alt fenotipleri ile, ARDS kompliyans fenotipleri arasinda
iliski olup olmadigl heniz bilinmemektedir. Calismamizda
enflamasyon belirtecleri olan ve calismalarda da mortalite
ile iliskilendirilen (13,20-23) WBC, CRP ferritin ve D-dimer
dizeyleri ile COVID-19 kompliyans fenotipleri arasinda
anlamli iliski bulunmamistir. Hastalarin klinik takipleri,
enflamatuvar belirtecleri dogrultusunda dizenlenen interlokin
1 ve interlokin 6 blokor tedavilerinin de benzer olmasi, her
Uc fenotip gelisiminde immun reaksiyon ile iliski olmadigini
dUsUndurmastur.

Bilgisayarli tomografi bulgularina goére Uc¢ fenotip
tanimlanan [tip 1: Subplevral bdlgede fokal tutulum (tip L),
tip 2: Homojen olmayan sekilde dagiimis atelektazi ve peri-
bronsiyal opasiteler (tip Int), tip 3: Dlzensiz yaygin tutulum
(tip H)] COVID-19 iliskili ARDS hastalarinda, mekanik
ventilasyon stratejisinin tip 1 hastalarinda 6 mL/kg VT, orta
dlzey PEEP tip 2 hastalarinda ylksek PEER tip 3 hastalarinda
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ise 6 mL/kg tidal volim ve uygun PEEP stratejisi Onerilmistir
(24). Calismamizda da ilk kabul sonrasi P-SIMV mekanik
ventilasyon modunda tiim hastalarimizi koruyucu mekanik
ventilasyon stratejisine goére solunum destegi sagladik.
Sonraki arter kan gazi PaO,, PaCO,, pH, SpO, degerlerine
ve koruyucu mekanik ventilasyon stratejisine gore mekanik
ventilatér destegimizi revize ettik. COVID-19 ARDS Cstat
iliskili Gg alt fenotipte de kan gazi degerlerine gére mekanik
ventilator basinglari, frekans ve FiO, (%) ihtiyaci arasinda
anlamli fark olmadigini gérdtk. Her (g fenotipte de mekanik
ventilasyon stratejisi sonrasi PaO,/FiO, degerine gére prone
pozisyon ihtiyaci agisindan da anlamli fark yoktu. Tip H ARDS
fenotipli hastalarda istatistiksel olarak anlamli fark olmasa da
diger iki fenotipe gére APRV modunun daha sik kullanildigi
goruldi. APRV modunda uygulanan yltksek basing destegi,
PEEP ve driving pressure dlzeyini etkileyebileceginden
APRV uygulanmayan hastalarda da her (¢ fenotipte mekanik
ventilator parametreleri arasinda istatistiksel fark yoktu.

COVID-19 ARDS hastalarinda koruyucu mekanik
ventilasyon stratejisinin mortaliteyi azalttigi ve onceki
calismalara benzer slris basinci ile mortalite arasinda iliski
oldugu gdsterilmistir (8,25,26). Calismamizda her (g fenotip
icin mekanik ventilasyon stratejisi ile mortalite arasinda
herhangi bir iliski gdsteremesek de tim calisma hastalarinda
onceki calismalara benzer sekilde, ancak APRV modu
uygulanan hastalar degerlendirme disi birakildiginda sutris
basinci ile mortalite arasinda iliski oldugunu goérduk.

Calismanin onemli kisithliklari mevcuttur. Calisma az
saylida hasta ile retrospektif planlanmis ve Ug fenotipte hasta
sayllarinin benzer olmamasi ¢alismanin istatistiksel olarak
glclnU azaltmistir. Ayrica hastalarin yogun bakim Unitesine
ilk kabul edildikleri mekanik ventilator degerlerine gore
Cstat belirlenmis ve fenotip siniflamasi yapilmisti. COVID-
19 ARDS fenotiplendirmesinde tanimlanan ventilasyon
perflizyon oranlari ve akciger agirliklari (6) dikkate alinmadan
fenotip siniflari belirlenmeye calisiimistir. Elde edilen veriler
ile mekanik ventilatér parametrelerinin iliskisi geriye donuk
incelendiginden standardize edilemez.
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Sonug

Gorebildigimiz kadariyla calismamiz haricinde literattirde,
COVID-19 iliskili ARDS hastalarinda akciger kompliyansini
etkileyebilecek diger dislayarak yapilan
kompliyans ve mekanik ventilator stratejisini inceleyen
baska calisma yoktur. Bu nedenle verilerimizin, COVID-19
ARDS iliskili fenotiopler ve mekanik ventilasyon iliskisini
dogru yansitabilecegini disUnUyoruz. Calismamizda her

nedenleri

Uc fenotipte de mekanik ventilasyon stratejisinin mekanik
ventilasyon ihtiyaci, yogun bakim stresi ve mortalite Uzerine
anlamli etkisini gdésteremedik. Verilerimiz Surviving Sepsis
Campaign panelinde énerilen COVID-19 ARDS hastalarinda
mekanik ventilasyon stratejisini desteklemektedir.
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