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[lk olarak Ashbaugh 1967 yilinda, adult/akut solunum
yetersizligi sendromunu (ARDS), infant hiyalin
membran hastaligina benzeyen pulmoner
infiltrasyonlarin zemininde gelisen agir bir solunum
yetersizligi sendromu olarak tanimlamistir. Bundan
sonraki donemde ARDS ile ilgili yazilarda cogu kez
adult RDS kullanilmig fakat 1987' den sonra akut RDS
sozciigiiniin daha dogru bir tanimlama olacagi ortak
fikri agirlik kazanmistir(D.

ARDS tanisinin konulmasinda klinik degerlendirmenin
cok genis bir spektruma yonelik olacagi gercegi " akut
akciger hasar1 " (ALI) tanimlamasini ortaya ¢ikarmistir.
Agir akciger yetersizligi patolojilerinde de ARDS
kullaniminin daha dogru olacag: fikri benimsenmis
olup bu tanimlama giiniimiiz klinik anlayigimiza
yerlesmigtir. Boylelikle tiim ARDS hastalarinda ALI
var iken ALI hastalarinda aksine ARDS yoktur(?),
ALI ve ARDS ' de 6nerilen parametrelerin kriterleri
asagidaki gibidir:

1. Akut akciger hasar1 (ALI)
zamanlama: akut baglangi¢
oksijenlenme: PaO2/FiO2 < 300 mmHg
(PEEP' i degerlendirmeden)
akciger grafisi: bilateral infiltrasyon
Paw: < 18 mmHg ya da 6l¢lim yapilmadiginda
sol atriyal hipertansiyon bulgular1 yoktur
2. Akut akciger yetersizligi sendromu (ARDS)
zamanlama: akut baglangi¢
oksijenlenme: PaO2/FiO2 < 200 mmHg
(PEEP' i degerlendirmeden)
Akciger grafisi:bilateral infiltrasyon
Paw: < 18 mmHg ya da 6l¢tim yapilmadiginda
sol atriyal hipertansiyon bulgular1 yoktur

Yukarida goriildiigii gibi ALI ile ARDS arasindaki tek
fark PaO2/FiO2 oranindaki 100 mmHg farktir.
Ekspirasyon sonu pozitiv basincin (PEEP) daha da
otesi PEEP siiresinin bu orani etkileyebilecegi
diigiintilebilir. PEEP pulmoner sant fraksiyonunu
etkileyebilmektedir. Ayrica 5 dakika ile 2 saatlik PEEP

stireleri arasindaki degerlendirmeler de farkli durumlar
yaratabilmektedir. Bu nedenle ALI ve ARDS
tanimlamalarinda PEEP faktoriiniin gézard1 edilmesi
daha uygun gortilmiistiir. Akciger grafisinde
infiltrasyonu iki tarafli ve pulmoner 6demle birarada
olmalidir. Bazi kosullarda tek tarafli olmasi da aynm
diizeyde oksijenlenme yetersizligi gosterebilmektedir.
Bu durumdaki bir hastay1 ARDS olarak tanimlamanin
dogruluk derecesi pek agiklik kazanmamustir. Pulmoner
arter "wedge" basinci 6l¢limiiniin tiim hastalarda gerekli
olmadig fakat bazilarinda kalbe bagh pulmoner 6demin
klinik belirginligi siiphesinde yada varli§inda
degerlendirilmesi gerektigi yoniinden onem
tastyabilmektedir®. ARDS ile ilgili yapilan ¢alismalarin
sonuclarinin degerlendirilmesinde hasta gruplarinin
iiniformite gostermeleri gerektiginden tanimlamalar
onemlidir. Bu nedenle ARDS tanisinda varolmasi
gereken klinik asagidaki gibi oOzetlenebilir:

1. Normal akcigerlere sahip olan hastanin sonradan
onemli bir akciger problemi ile karsilagmasi

2. Hipoksemi, diisiik akciger kompliyansi ve artmis
pulmoner fraksiyonu ile seyreden solunum yetersizligi

3. Diffiiz pulmoner infiltrasyonun belirgin oldugu
akciger grafisi

4. Sol kalp yetersizligi, konjestif kalp hastalig1 ve
konjestif kalp yetersizliginin olmamast

Bazi kosullarda viicudun tiimiinii ilgilendiren sok,
sepsis, travma gibi cok cesitli hastaliklar ARDS' ye
neden olmaktadir.

PATOFIZYOLOJI

Temel mekanizmalar

Son yillarda yapilan calismalar alveol kapiller
permeabilite artisini notrofil, makrofaj ve pulmoner
vaskiiler endotelyum degisimlerine baglamistir. Akciger
icindeki notrofil sekestrasyonu ve migrasyonu ARDS'
nun tipik histolojik yapisini gostermekte ve bunun
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sonucunda da akciger kokenli kemotaktik stimiilasyonla
dolagimdaki inflamatuar mediyatorler ortaya
¢cikmaktadir.

Eksperimental ¢aligmalarin bazilarinda ARDS' nun
inflamatuar yanit1 bir lipopolisakkarid (LPS) ile
olusturulmaktadir. Akut fazda, bu lipopolisakkaride
baglanan protein (LBP), endotoksine yapigsmakta ve
CD18 regiilasyonu degisime ugramakta, notrofiller
endotelyuma yapigsmakta, alveolar makrofajlardan da
sitokinler (TNF-alfa) ac¢iga ¢ikmakta ve ARDS
tablosunu olusturmaktadir. Sonraki fazda LPS/LPB
kompleksi CD18 ile etkilesime ugramakta ve ortaya
cikarttig1 intraseliiler yanitla akciger hasarini
tetiklemektedir.

ARDS hastalarinda yapilan bronkoalveolar lavaj (BAL)
materyelinde LBP ve CD18 tespit edilmistir. ARDS
gelismis sepsis hastalarinin plazmasinda her ne kadar
LPS bulunmugsa da kaynaginin nereden ileri geldigi
halen tespit edilmis degildir. Buna ragmen sepsisli
hastalarda anti-endotoksin ile yapilmis olan tedavilerde
basari elde edilememistir. Bu basarisizlik belki de pro-
inflamatuar etkileri yoneten sitokinlerin aciga ¢cikmasini
saglayan LPS nin bu sekildeki bir etkisine baglanabilir.
ARDS' nin erken doneminde TNF-alfa sentezi
sonrasinda olusan IL-1 ve IL-8 tespit edilmigtir. Bu
enzimlerin lokal agiga c¢ikmasi biiyiik olasilikla
ALI/ARDS ile ilgili doku hasarinin olugmasinda énemli
olup TNF ile baslamis olan bu kaskadin son
basamagidir.

Son olarak, alveol makrofajlarinin ARDS hastalarinda
kemotaktik faktorlerin iiretimini aktive ettigi
gosterilmistir. Anti-inflamatuar sitokinler (IL-4, IL-
10, IL-13) de pro-inflamatuarlarin yaninda énemli bir
role sahiptirler.

Sitokinler ayn1 zamanda doku tamir progesi olan normal
alveol striiktiirii ile normal permeabiliteyi saglamak
icin elastin gibi inflamatuar faktorlari aciga ¢ikararak
ekstraseliiler matriksi olumlu yonde etkileyebilmektedir.
ARDS hastalarinin yasami efektiv alveol tamiri ile
miimkiindiir. Fakat bu fibroproliferatif yanit
programlanmis hiicre 6liimii (apoptozis) ile bazen de
engellenebilmektedir®).

Alveol kapiller membrani

ARDS' 1i hastalarin ilk histopatoloji 6zelligi
nonkardiyojenik, yiiksek permeabiliteli akciger
o0demidir. ALI/ARDS tanisinda vaskiiler permeabilite
Ol¢timlerinin 6nemli oldugu ortaya ¢ikmaktadir. Pratik
yonden zor olmasi nedeniyle uygulama alani istenilen
diizeylere gelisme gostermemistir. Akciger grafisi 6dem
tanisinda halen en etkin yontem olarak kabul
edilmektedir. Alveol 6deminin 6nemli olumsuz
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sonuclar1 vardir.

Akciger hasarinin ciddiyeti dogrultusunda fosfolipidle
birarada surfaktan azalmasi 6n plandadir. ikincisi, cok
onemli iki fosfolipidin (fosfatidilkolin ile
fosfatidilgliserol) relatif miktarlar1 azalir. Uciinciisii,
surfaktanin icinde degisik lipid birikimleri olusur.
Surfaktana bagli proteinlerin 6nemli bir azalmasi
belirgindir. Plazma proteinlerinin kacag: surfaktan
fonksiyonunun inhibisyonuna neden olur, yiizey gerilimi
artararak alveol stabilitesi bozulur ve atelektaziler
geligir. Surfaktan bilesimindeki degisimler ARDS' de
goriilen s1vi balans dagilim bozukluklarina neden
olabilir. Boylelikle, alveol ylizey gerilimi artis1
interstisyel ve perivaskiiler basinclar1 diisiiriir ve
transendoteliyal s1iv1 akiminin interseptal ve interstisyel
araliklara kagigini arttirir®),

Pulmoner dolasim

ARDS' yi olusturan endotel hasar1 pulmoner vaskiiler
kontrol mekanizmalarinda 6énemli bir rol oynar.
Hipoksiye bagli pulmoner vazokonstriksiyon bozulmus
olan bu durumu daha da agirlastirir. Nitrik oksit (NO)
sentetaz bu hipoksik yanit1 olumsuz yonde
etkilemektedir ve endojen NO olusumu ARDS'li
hastalarda azalmaktadir. ARDS' de artmis olan pulmoner
vaskiiler rezistans sag ventrikiil fonksiyonunu bozar.
Her ne kadar bu kosullarda sag ventrikiil yetersizligi
az ortaya ciksa da bazi mekanik ventilasyon modlari
buna etken olabilmektedir. Sag ventrikiil yetersizliginin
artmastyla splenik sahada olusan staz ince barsak
mukoza permeabilitesini de bozmakta, bakteri ve
endotoksin translokasyonuna neden olabilmektedir.
Bu hastalarda goriilen yiiksek orandaki nozokomiyal
pnomoni, sistemik infeksiyon ve septik patolojilerin
sorumlusu bu etki mekanizmasi olabilmektedir. ARDS
giiniimiizde, pulmoner degisimlerinin panendoteliyal
yanitidir. Siiphesiz periferdeki oksijen kullaniminin
bozulmasiyla mikrovaskiiler kontrol kaybolmakta ve
boylelikle oksijenin mitokondri tarafindan iyi
kullanilmamasina bagh olarak toksik etkileri ortaya
citkmaktadir.

Akcigerler bu sendrom sirasinda alveol kapiller hasar1
yoniinden 3 fazdan ge¢mektedir:

1. Birinci faz eksiidadif olup hasarin ilk 6 saatinde
baglamaktadir. Bu donemde kapiller konjesiyon
ve pulmoner arterlerde intraliiminal trombosit,
fibrin ve notrofil birikimi vardir. Sonraki 12-24
saat iginde periarteriyel ve interstisiyel kanamalar
goriiliir. Yetmisiki saat icinde hiyalin membran
olugsmaktadir. Bu fazda epitel hiicreleri dejeneras-
yona ugramakta alveolokapiller membran fonksi-




yonunu yitirmekte, permeabilite artisi ve pulmoner
odemle protein kagagi interstisyel kompartimana
gecmektedir. Immiinglobiilinler, fibrinojen, kompleman
ve fibronektin icerikli hiyalin membranlar alveolleri
tikamaktadir.

2. Ikinci faz proliferatif olup ilk hasarin olusmasindan
sonraki 1-3 cii haftalarda ortaya ¢ikmaktadir. Normal
striiktiirii olmayan tip 2 pnomositler, fibroblastlar
ve miyofibroblastlar prolifere olurlar. Hemorajik
eksiida graniilasyon dokusuna yonelmeye baglar
ve kollagen birikimiyle fibrozis baslar.

3. Fibrozis son fazi olugturur. Eger ARDS tedaviye
ragmen li¢ haftalik siiresini devam ettirdiginde
agirlasan diffiizyon yetersizligi oliimciil olur(®),

ARDS' de Ventilator Tedavisi

ARDS' nin tanist ile tedavisine en kisa siirede baglamak
gerekir. Mekanik ventilasyon uygulamasinin son derece
dikkatli yiirtitiilmesi gerekir. Mekanik ventilasyon
sirasinda akcigerlerdeki yetersizlik giderilirken mekanik
ventilasyonun getirecegi sorunlarin 6nceden bilinmesi
gerekmektedir. Tedavi uygulamasinda ventilatore bagl
hasarin olusmamasi icin degisik ventilasyon modlar1
gelistirilmistir. Mekanik ventilasyonla olusan primer
hasar dokusal yada pnomoni niteliginde tek bagina
olusabilecegi gibi ¢ogu kez de birbirlerine sekonder
ve birarada olabilmektedir.

Solunum yetersizliginde uygulanan mekanik
ventilasyonda amaclar kalp debisini olumsuz yonde
etkilemeden yeterli bir doku oksijenlenmesi ile normal
bir pH cevresinde normokarbi olusturacak yeterli bir
ventilasyon saglamaktir. Bunu yaratacak ventilasyon
stratejilerinde ¢ogu kez degisik oranlarda ekspirasyon
sonu pozitiv basinglar (PEEP), 10-15 mL/kg degerlerinde
tidal voliimler ve FiO2: 1.0 'e kadar yiikseltilebilen O2
yogunluklari kullanilabilmektedir.

Son otuz yildan bu yana mekanik ventilasyonun
olumsuz yan etkilerinin daha iyi anlagilir hale gelmesiyle
ARDS'nun fizyopatolojisindeki yeni goriisler de
ventilasyon prensiplerini degisimlere ugratmistir.
Akciger hastaliginin mekanik ventilasyon ile tedavisi
sirasinda, akciger hasarmin belli oranlarda ortaya ¢ikti81
artik bir gercek olarak kabul gormektedir. Ventilatore
bagli akciger hasarinin (VBAH) azaltilmasina yonelik
ugraslarda, arter kan gazlarinin normal kabul
edilebilecek degerlerini sorgulama da ventilasyon
tedavisinde onem kazanmaktadir. Bu nedenle hava
yolu basing¢larinin diigiiriilmesi ve akcigerlerin
gereginden fazla sisirilmemesi amaciyla yeni
ventilasyon stratejileri ortaya ¢ikmustir. Bu goriislerle
alveol "recruitment” inin saglanmasinda oksijenlenmeyi
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iyilestirecek ve akciger hasarini onleyecek yiiksek
PEEP degerleri ve diger degisiklikler 6nem kazanmistir
(Tablo D).

Tablo I: VBAH onleyici mekanik ventilator modifikasyonlarinda

amaglar

Oksijenlenme
SpO2> %90 (> % 857?)
Gerekli O2 sunumunu sagla
Akcigerlerin fazla sisirilmesini 6nle
En iist akciger inflasyonu < iist
defleksiyon noktast
PIP simirla : < 35 cm H20 ?
VT 'ti sinirla 6-8 mL/kg
Alveolleri agik tut
Inflasyonu yeterince sagla ?
Basing ayarli ventilasyon dalgasi yarat
Alveolleri islevsel tut
Ekspirasyon sonu voliim > alt infleksiyon noktasi
Ekspirasyon sonu volimii en iyi akciger
kompliyansina gore ayarla
PEEP 'i genellikle 15 cmH20 iistiinde tut
Ventilasyon
pH < 7.15 kabul et ?

Mekanik ventilasyonun erken doneminde hatta
baslangicinda akcigerlerin asirt sisirilmemesi, ilk
alimmasi gereken onlem olmalidir. Etkin ventilasyon
paramaetreleri tartisma gosterse de, dort stratejiden
s6z etmek gerekir(®):

1. Inflasyon basincini sinirlamak. ARDS li hastalarda
plato basincinin 35 cm H20 altinda tutulmasi 6neril-
mektedir.

2. Plato basincini iist infleksiyon noktasinin altinda
tutmak. Bu ortamin yaratilabilmesi sik sik tidal
voliim degisiklikleri yapmakla miimkiindiir. Toraks
ve abdominal kompliyanslar normal oldugu siirece
uygulama zor olmaz, ama cogu kez ekstrapulmoner
etkenlerin varhig1 bu kompliyanslarin diisiik olmalarimna
neden olabilmektedir.

3. Tidal voliimiin sinirlandirilmasi. Transpulmoner
basincin (havayolu basinct - plevra basinci) 20 cm
H20 altinda tutulmast i¢in tidal voliim ayarlamalari
yapilmalidir. Bu uygulama i¢in 6zofagus balonu
ile basing Ol¢iimii yapma geregi vardir.

4. Alveolleri yeterince agik tutabilecek PEEP diizeyinin
ayarlanmasi. PEEP degeri alt infleksiyon noktasinin
tistiinde ( > 15 cmH20 ) tutulmalidir. Bu son durumda
dakika ventilasyonun da azalabilecegi ve hiperkapni
ve solunumsal asidoza neden olabilecegi ve bu
uygulamanin farkh bir yaklasimm (permisiv hiperkapni)
yorumlarini da beraberinde getirebilecegi unutulma-
malidir.
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