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Giris

Akut Akciger hasarinda (Acute lung Injury)
ALI ve Akut Respiratuar Distres Sendromu
(ARDS)’de yapay solunum altta yatan hastalik
iyilesip gaz degisimi ve oksijenasyon
dizelinceye kadar
desteklenmesidir. Kisaca yapay solunum bir
destek tedavisidir. Yapay
uygulamasinin kendisi akciger hasarina yol
acabilir yada mevcut akciger hasarini
potansiyelize  edebilir'’”. Bu deneysel
calismalarda yapay solunum tarafindan
indiiklenen akciger hasari (Ventilator Induced
Lung Injury: VILI) olarak adlandirilmis daha
sonra klinikte karsilasilan sekli ile yapay
solunum iligkili akciger hasari (Ventilator
Associated Lung Injury: VALI) olarak
isimlendirilmistir®. Bilim adamlar1 1952’den
beri bu problemin farkindadirlar. Bu tarihte
Day ve arkadaslar1 yapay solunum iliskili
akciger hasarinin basinctan degil basincin
olusturdugu distansiyondan olustugunu ve bu
distansiyonun sadece basing miktar: ile degil
aynl zamanda bu basincin uygulandig stire ile

de orantili oldugunu belirtmislerdir®.

solunum sisteminin

solunum

VALI ve VILI ve koruyucu ventilasyon
stratejisi

Barotravma sonucu gozlenen pndmotoraks,
pnémomediastinum, pnémoperikardium,
hava (veya gaz) kistleri, pulmoner interstisyel
amfizem, intraparankimal tansiyon kaviteleri,
sistemik gaz embolileri VALI'nin klinikteki
bulgular1 olabilir. Bununla beraber VALI
sadece hava kacaklarini belirtmez. VALI

endotel ve epitel permeabilite artisi, akciger

sivi dengesi degisklikleri ve ciddi doku
hasarimini icerir®.

Yakin zamanda Leucona® ve arkadaslari ile
Tremblay™ ve arkadaslar: tarafindan yapilmis
iki deneysel calisma VILI'nin molekiler
diizeyini sergilemistir. Leucona ve arkadaslar:
sicanlari 25, 40, 60 dakikalik stirelerle yliksek
soluk hacmi ile (Pao: pressure airway opening
= 35 cmH50), moderate soluk hacmi (Pao = 20
cmH,0) ve distik soluk hacmi (Pao 8 cmmH,0)
ile ventile etmislerdir. Yiiksek soluk hacmi
grubunda akcigerden 6dem klirensi 40. ve 60.
dakikalarda azalirken orta dizeyde soluk
hacmi ve disuk soluk hacmi gruplarinda
degisiklik gozlenmemistir®. Tremblay ve
arkadaslar1 deneysel calismalarinda yuksek
end-inspiratuar basinglarla/ytksek PEEP
(Soluk hacmi: 15 ml/kg, PEEP: 10 cmH,0) ile
yapay uygulanmasi
sicanlarda akciger lavajinda tiimor necrosis
factor-oo (TNF-oo konsantrasyonunu iki kat
arttirmistir. Ayni soluk hacmi (15 ml/kg) PEEP
eklenmeden kullanildiginda TNF-o dizeyini
kontrol grubuna gdre 3 kat artirmistir.
Bununla beraber cok yiksek end-inspiratuar
basinc (Soluk hacmi 40 ml/kg) 0 cmH,O PEEP
ile beraber kullanildiginda sinerjistik etki ile
kontrol ventilasyon stratejisine gore lavaj

TNF-o kontrole gore 56 kat artmistir™.

solunum normal

Gattinoni ve arkadaslarinin (8) ARDS’de
saglam alanlarin akcigerin %20 ila %30’sunu
olusturdugunu ve ‘baby lung (bebek akcigeri)’
olarak  dustinidlmesi- gerektigini one
sirmuslerdir. S6zli edilen ARDS akcigerinde
normal alanlar, acilabilir (rekruitable) alanlar
ve konsolide alanlar® bir arada bulunur.

Yukaridaki bilgiler 1s18inda mekanik
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ventilasyon uygulamasi sirasinda VALI/VILI
gelismesine engel olmak i¢in koruyucu
ventilasyon stratejileri Onerilmistir. Bu
konuda genel bir yaklasim olarak Lachman®”
‘baby lung’ mekanik ventilasyon uygulamasi
ile acilmali ve acik tutulmalidir demistir.
Koruyucu ventilasyon stratejisi somut
onerileri deneysel calismalar ve retrospektif
klinik c¢alismalardan elde edilen bilgiler
kurulmustur. VALI olasihigini
azaltmak icin ARDS’de koruyucu mekanik
ventilasyon stratejisi ytuksek transalveolar
basinclardan (Eger plato basing olarak
tanimlanirsa goglis duvar: kompliansina bagh
olarak 30- 35 cmH,0O olarak kabul edilebilir)
kacinmay1 ve tekrarlayan acilip kapanmalar:
engellemek icin basing volim egrisinden
tespit edilen alt infleksiyon noktasinin basinci
kadar yada daha fazla basincta PEEP
kullanilmasimin gerektigi bildirilmistir®’. Bu

{izerine

acidan Tablo 1’de gosterilen mekanik
ventilasyon adjuvanlarinin roli
arastirilmalidir.  Koruyucu  ventilasyon
stratejisi dinamik olmalidir. Ornegin

ARDS’nin ge¢ dénemlerinde daha diisik PEEP
seviyeleri yararh olabilir.

Tablo 1. Mekanik ventilasyon adjuvanlar:
A) Karbondioksid (CO,) temizleyen adjuvanlar
Ekstrakorporeal karbondioksit removal (ECCOyR)
sistem

Trakeal gaz insuflasyonu (TGI)
B) Oksijenasyonu iyilestiren adjuvanlar

Nitrik oksit (NO) veya inhale prostasiklin

Surfaktan replasman tedavisi

Parsiyel likid ventilasyon

Pron pozisyon

Rekruitment manevralari (Sigh, Sustained inflasyon)
C) Kombinasyonlar

Koruyucu ventilasyon stratejisi ile klinik
sonucta iyilesme gosteren ilk prospektif
randomize calisma Amato ve arkadaslarina
aittir". Bu calismada koruyucu ventilasyon
stratejisi olarak dlistik soluk hacmi (yaklasik 6
ml/kg) ve basin¢ volim egrisi ile titre edilen
PEEP beraberinde ‘rekruitment’ manevralari
kullanilmistir. Calismanin Kklinik sonuc
gostergeleri koruyucu ventilasyon stratejisi ile
daha iyi PaO,/FiO, orani, artmis kompliyans
ve yuksek ‘weaning’ orani elde edildigini
gostermistir.
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Bu s6zu edilen calisma ile beraber 5 prospektif
randomize kontrolli klinik calisma®'® dasiik
soluk hacmi ile ventilasyonun koruyucu venti-
lasyon stratejisinde rolinti arastirmistir.
Yazinin bundan sonraki béliimiinde yukarida
sozii edilen calismalar O6zellenerek analiz
edilecektir.

ALl ve ARDS'de Koruyucu Ventilasyon
Stratejisi icerikli Prospektif Randomize
Kontrollii Caligmalar

Bu bes calisma™'® yakin zaman icerisinde 3

dergide basilmistir. Tablo 2’de bu calismalarin
protokollerinin Onemli noktalar:
Ozetlenmistir. Katilan merkez say1s1 en fazla
olan Brochard ve arkadaslarinin calismasidir.
Bu calismay siras1 ile ARDSnet ve Stewart ve
arkadaslarinin calismasi izlemektedir.
Bununla beraber en fazla hastanin dahil
edildigi calisma 861 olgu (¢calisma kontrol
grubunda ylksek mortalite nedeniyle bu hasta
sayisinda durdurulmustur) ile ARDSnet
calismasidir.

Stewart ve arkadaslarinin calismasi ARDS riski
bulunan olgular1 randomize etmistir.
ARDSnet calismasi ALI ve ARDS hastalarin
calismaya almistir. Diger 3 calisma sadece
ARDS olgularinda uygulanmistir.

Tablo 3 ve 4 koruyucu ve kontrol gruplarinin
hastalarinl ve metodlarini icermektedir. Her 5
calismada kontrol ve koruyucu gruplarda
hasta sayilarn esit dagilmistir. Koruyucu
gruplar icin soluk hacmi Amato’nun ¢alismasi
ve ARDSnet calismalarinda 6 ml/kg olarak
Stewart’in ve Brower’in calismalarinda 8
ml/kg ‘Brochard ve
arkadaslarinin calismasinda koruyucu strateji
grubunun soluk hacmi 6-10° ml/kg arasinda

olarak benzerdir.

Tablo 2. Calisma protokolleri

Amato | Stewart |Brochard | ARDSnet |Brower
Merkez
say1s1 2 8 25 10 1
n 53 120 116 847 52
Hasta
grubu | ARDS |ARDSrisk| ARDS |ALI/ARDS | ARDS
Mod PC/VC vC A/C A/CIMV ?

Mod: Yapay solunum modu , PC: Basing kontrollii,
VC: Hacim kontrollii A/C: Assiste kontrole
IMV : Intermittant mandatuar ventilasyon




Tablo 3. Koruyucu ventilasyon stratejisi uygulanan
gruplarda hastalar ve metot.

Amato | Stewart | Brochard | ARDSnet | Brower
N 29 60 58 432 26
VT (ml/kg) 6 8 <6-10 6 8
PEEP Titre Titre Titre
(cmH,0) | =LIP+2 | edilmis | edilmis |FiO,ye gére| edilmis
PIP/PPIt |PEEP+20, Pplt<
(emH,0) | IP<20 PIP<30 Pplt<25 Pplt<30 | veya =30

VT: Soluk hacmi, PEEP: positive end-expiratory pressure,
PIP: Peak inspiratuar basing, Pplt: Plato basing,
LIP: Lower inflection point: Alt infleksiyon noktast

degismistir. Stewart ve arkadaslarinin
calismasinda kontrol grubunun soluk hacmi
10 ila 15 ml/kg arasinda degismistir. Bununla
beraber geriye kalan calismalarda soluk hacmi
10-12 ml/kg arasindadir. PEEP seviyeleri
koruyucu ve Kkontrol strateji gruplarinda
Stewart’in, Brochard’in ve Brower’in
calismalarinda titre edilmislerdir. ARDSnet
calismasinda iki grupta da her FiO, seviyesi
icin daha 6nceden belirlenmis PEEP seviyeleri
kullanilmistir. Amato ve arkadaslarinin
calismasinda ise koruyucu strateji grubunda
hastalarin basin¢ volim egrileri cizilmis ve
bunun Uzerinde belirlenen alt infleksiyon
noktasinin (lower inflection point: LIP) 2
cmH,O d{zerinde PEEP ile ventilasyon
uygulanmistir. Bu c¢alismanin kontrol
grubunda ise 60 1n lizerinde PaO, yi ve %95
oksijen satlirasyonunu temin eden PEEP
kullanilmaistir.

Amato ve arkadaslarinin calismasinda
koruyucu grupta PEEP tlizerine uygulanan
inspiratuar  basin¢ 20 cmH,O @ ile

sinirlanmistir. Kontrol grubunda ise st
basin¢ seviyesine sinir konulmamistir. Diger
calismalarda ise peak inspiratuar basing ve
Pplato basinc¢ 6nceden belirlenmistir.

Bu calismalarin sonuclari Tablo 5 te
gosterilmistir. Koruyucu grup, kontrol grubu
ile karsilastirildiginda Amato ve
arkadaslarinin calismasinda ve ARDSnet
calismasinda istatiksel olarak mortalite
dusiaktar. oranlari kontrol
grubunda sadece Amato ve arkadaslarinin
calismasinda istatistiksel olarak yuksektir.
PEEP seviyeleri Stewart’in, Brochard’in ve
ARDSnet calismalarinda koruyucu ve kontrol
gruplarinda benzerdir. Bununla beraber
Amato ve arkadaslarinin calismasinda PEEP

Barotravma

seviyesi koruyucu grupta kontrol gruba oranla
istatistiksel anlaml yliksektir.

ARDSnet calismasinda koruyucu grupta
kontrol gruba gore azalmis mortalite yaninda
ventilatérden ayri giin sayist daha fazla
(Amato ve arkadasglarinin calismasina benzer
sekilde) organ yetersizlik gelismeyen gin
say1isl daha fazla ve daha disik IL-6 dizeyleri
tespit edilmistir.

Tartisma

Bu calismalarin Tablo 2 ve 3 te gorialdagu
protokolleri tamami ile es
olmamasindan sonuc¢larini  bir potaya
toplamak zordur. Bununla beraber timiinden
elde edilen net sonug¢ asir1 distansiyondan
kacinilmasi gerektigidir. Yaklasik 6 ml/kg
soluk hacmi asir1 distansiyon sorununu ve
VALI olasihigini azaltmaktadir. Calismalarin
hepsinde gorilen ortak nokta yazarlarin
kontrol gruplarinda bile ¢cok ylksek hava yolu
basin¢larindan  kacindigidir.
arkadaslarmin® calismasinda digerlerinden
yuksek olmakla birlikte konvansiyonel grupta
maksimal plato basinci olarak 36 cmH,O
kullanilmaistir.

uzere

Amato ve

Yakin zamanda yapilan bir calismada Ranieri
ve arkadaslar“” ARDS hastalarinda koruyucu
ventilasyon stratejisinin (Soluk hacmi 7.6 +
1.1ml/kg, end-inspiratory plato basing
24.612.4 cmH,0 ve PEEP 14.8 £ 2.7 cmH,0)
kontrol stratejiye gére (soluk hacmi 11.1 *
1.9ml/kg, end-inspiratory plato basing 31.0+
4.5 cmH,0 ve PEEP 6.5 £ 1.7 cmH,0) lokal ve
sistemik sitokin cevaplarini azaltigini
gostermislerdir. Bu bilgilerin 1s1g1inda Amato
ve arkadaslarinin calismas1 ile ARDSnet
calismasinda koruyucu strateji ile azalan

Tablo 4. Kontrol gruplarinda hastalar ve metot.
Amato |Stewart | Brochard | ARDSnet | Brower

N 24 60 58 429 26
VT (ml/kg) 12 10-15 10 10-12 10-12
PEEP PaOy’ye Titre Titre  |FiOy'ye gore| Titre
gbre en edilmis edilmis edilmis
distk -
PIP/PPIt |Ust siur PIP< PIP<60 Pplt<50 | Pplt<50
(emH,0) yok veya =50

VT: Soluk hacmi, PEEP: positive end-expiratory
pressure, PIP: Peak inspiratuar basing
Pplt: Plato basing
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Tablo 5. Sonuclar

Amato | Stewart | Brochard { ARDSnet | Brower
Mortalite T1* 47 38 40 * 46
c(%)
Mortalite 38* 50 47 30* 50
p @
Baro c. (%) 42 7 14 10 1 olgu
Baro p (%) 7 10 12 11 2 olgu
PEEP ¢ 8.7 8.4 10.7 8
PEEPp 16.4 8.7 10.7 9
Pplt ¢ 36.8 28.8 35.7 34 24.9
Ppltp. 30.1 22.2 31.7 25 30.6
Driving 28.1 20.4 25.7 26
pressure ¢
Driving 13.7 13.5 21.7 16
pressure p
Apache II 27 215 17 (81) (84.6)
veya (IIl )e
Apache II 28 22.4 18 (84) (90.6)
veya (IIlp

¢: kovansiyonel strateji grubu, p: Koruyucu strateji
grubu, Baro: Barotravma, Ppli: Plato basing,
Driving pressure: Pplt-PEEP, *Istatisiksel anlaml fark

mortalite, lokal ve sistemik inflamatuar
mediatorlerin azalmasi ile agiklanabilir.

Yazimizin basinda belirttigimiz basin¢ volim
egrisinden tespit edilen alt infleksiyon
noktasinin basinci kadar ya da daha fazla
basincta PEEP kullanilmasi konusu sadece
Amato ve arkadaslar1"? tarafindan arastirilmis
ve yukarida aciklandigi sekilde koruyucu
ventilasyon stratejisinin bir komponenti
olarak kullanilmastir. Digerlerinde
kullanilacak PEEP seviyesi koruyucu ve
gruplarda es degerlerde
tutulmustur. Buna ilave olarak bugunkii bilgi
birikimi basinc voliim egrisinden tespit edilen
alt infleksiyon noktasinin basinci kadar yada
daha fazla basincta PEEP kullanilmasini
sorgulamaktadir®*'?. Yalniz burada
belirtilmesi  gereken nokta  ARDSnet
calismasinda PEEP’in her iki grupta esit
olmasina ragmen koruyucu grupta solunum
frekansinin 35 diizeyinde olmasi bu grupta
gelisen oto-PEEP sebebiyle total PEEP in daha
yliksek olmasi gerektigini distindirmustar.
Dolayist ile bu grubun mortalitesini azaltan
diisiik soluk hacmine, bu ol¢ilmemis olan
total PEEP de katkida bulunmus olabilir
spekiilasyonu yapilmaktadir®. Bu tartisma ile
birlikte kullanilacak PEEP diizeyi acisindan
belirsizlik seriiveni devam etmektedir ve bu
belki de sekonder ARDS dolayisi ile sepsis

konvansiyonel
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kaynakli ARDS ventilasyon stratejisi icin Ozel
dnem tasimaktadir. Bu tartisma icerisinde
cevaplanmasi  gereken  “Pulmoner ve
Extrapulmoner ARDS’de ventilasyon stratejisi
ayrimidir?” sorusudur. ‘

ARDS icin eger etyolojik faktér yada /hasar
direkt akcigere iliskin ise (6rnegin pnémoni)
bu pulmoner veya primer ARDS ve eger
etyolojik faktor yada hasar direkt akcigere
degil yani dolayli ise (6rnegin hemorajik sok)
ekstrapulmoner veya sekonder ARDS adim
alir. Tamimlamadan anlasilacagl lizere sepsise
baglh gelisen ARDS ekstrapulmoner veya
sekonder ARDS adini alir. Gattinoni ve
arkadaslar® primer ARDS 1i 12 ve sekonder
ARDS 9 olguda O cmH,O PEEP seviyesinde
solunum benzer
oldugunu tespit etmislerdir. Bununla beraber
bu calismada akciger elastansi primer ARDS
de gogls duvan elastansi ve intraabdominal
basin¢c sekonder ARDS de daha yuksektir.
PEEP’in 15 cmH,0 ya ¢ikarilmasi ile sekonder
ARDS’de daha fazla rekruitment elde
edilmistir.

sistemi  elastansinin

Bu farkliliklara ragmen sepsise spesifik
ventilasyon stratejisine iliskin yeterli bilgi
pbulunmadigindan ve hatta mevcut bilgiler
1s1ginda klinik risk faktorlerine gore koruyucu
ventilasyon startejisinin degismeyecegine
iliskin bilgi bulunmas1 sebebiyle® yukarida
s6z0 edilen protektif ventilasyon stratejisi her
iki grupta da kullanilabilir.

Su anki bilgilerimiz ALI ve ARDS de heterojen

" bir patolojiye global bir yaklasim1 uygun

gormektedir. Fakat ALI ve ARDS de de patoloji
heterojendir. Tablo 1 de gosterilen ilave
yardimc1  teknikler bu
kaldirarak yasam sansini arttirabilir. Bu
acidan ozellikle pron pozisyon, rekruitment
manevralar: ve ikisinin kombinasyonu énem
kazanabilir.
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