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Ventilator iliskili Akciger Hasari

Ventilator Associated Lung Injury

Dr. Gékhan M. MUTLU
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OZET

Hayat kurtarici olmakla birlikte mekanik ventilasyon, ozellikle dogru sekilde kullamlmadiginda komplikasyonla-
ra sebep olabilir. Bunlarin arasinda en énemli komplikasyon ventilatér kaynakl veya ventilatorle iliskili akciger
hasaridir (VILI/VALI). Alveolar asir1 dinlenme (volutravma) ve alveollerin tekrarlayan agilip kollaps: (atelekt-
ravma) VILI/VALI patogenezinde énemli rol oynamaktadir. Akut solunum sikintist sendromu (ARDS) VALI i¢in
en onemli risk faktoridir. Klinik olarak, VALI'nin prezentasyonu ve bulgular: 6zgiil degildir ve ARDS ile ayirt
edilemez oldugundan tani koymak zordur. Koruyucu stratejiler, alveolar asir1 gerilimi azaltmak i¢in diisiik tidal
hacimli ventilasyon ve alveollerin tekrar tekrar agilmast ve ¢okiisiinii en aza indirgemek icin pozitif son ekspiras-
yon basincinin uygulanmasina odaklanr.

Anahtar Kelimeler: Ventilator iligki akciger hasari, akut akciger hasari, solunum, mekanik ventlator.

SUMMARY

While life-saving, mechanical ventilation may be associated with complications especially if not used proper-
ly. Among of these, the most important complication is ventilator-induced or ventilator-associated lung injury
(VILI/VALI). Alveolar overdistention (volutrauma) and repetitive opening and collapse of alveoli (atelectrauma)
play important roles in the pathogenesis of VILI/VALI. Acute respiratory distress syndrome (ARDS) is the most
important risk factor for VALL. Clinically, the diagnosis of VALI is difficult because its presentation and signs
are non-specific and not distinguishable from those of ARDS. Preventive strategies focus on low tidal volume
ventilation and application of positive end expiratory pressure to minimize alveolar overdistention and repetitive
opening and collapse of alveoli, respectively.
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GiRiS

Mekanik ventilasyon hayat kurtarici ve ileri yagam
desteginin vazgecilmez 6gelerinden biridir. Bunula
birlikte, diger tedaviler gibi 6zellikle dogru kullanil-
mazsa komplikasyonlara sebep olabilir, akcigerlere
zarar verebilir ve akut akciger hasari (acute lung in-
jury, ALI) sebep olabilir. Mekanik ventilasyona bagh
komplikasyonlar arasinda en 6nemlilerinden birisi
ventilatér iligkili akciger hasaridir “Ventilator-As-
sociated Lung Injury, (VALI)”. VALI mekanik venti-
lasyon sirasinda gelisen akut akciger yaralanmasim
“Acute Lung Injury (ALI)” tanimlamak i¢in kullamlan
terimdir®. Eger akut akciger hasarina veya yaralan-
masina mekanik ventilasyonun neden oldugu kanit-
lanabiliyorsa buna ventilatér kaynakl akciger hasar
“Ventilator-Induced Lung Injury (VILI)” adi verilir.
Fakat mekanik ventilasyonun akciger hasarina neden
oldugunu aragtirma laboratuvari diginda ispatlamak
hemen hemen mimkiin olmadigindan klinikte bu
olay1 agiklamak i¢in VALI terimi kullanilir. Bu bélum-
de VALT'nin patogenezi, risk faktorleri, insidansz, 6n-
lenmesi, klinik sunumu, tani ve tedavisi konusunda
bilgiler verilmigtir.

PATOGENEZ

Mekanik ventilasyonun potansiyel zarar ilk olarak
1950’lerde farkedilse de, respiratoér akciger sendro-
mu terimi ilk defa 1967 yilinda post-mortem gériilen
akciger hasarini tanimlamak i¢in kullanilmigtir. Fa-
kat o donemde akciger hasarinin yiiksek oksijen du-
zeylerine bagh oldugu diginilmistir®®. O zaman-
dan giinimiize yapilan ¢aligmalar sayesinde mekanik
ventilasyonun akciger hasarina yani VALI/VILI'ye
nasil sebep olan oldugunu gésteren patofizyolojik
mekanizmalar giderek daha iyi anlagilmigtir®>9),

Barotravma yani hava yolu basmncanin yiiksekligine
bagli komplikasyonlar kendini, pnémomediastinum,
pnémotoraks veya subkiitan amfizem olarak goster-
se de VALI/VILI'nin barotravma sonucunda olugsmaz.
VALT'nin gelismesinde énemli rol oynayan iki faktér;

1. Alveollerin agir1 gerilimi (volutravma),
2. Siklik atelektazidir (atelektravma)®?.

Bu faktorlerin VALI patogenezindeki géreli énemi
bilinmemekle birlikte alveollerin asir1 geriliminin
roliinin daha énemli oldugu dusuntlmektedir. Bu
iki mekanizmaya ek olarak gelisen biyotravma, hiic-
re diizeyinde bagisiklik sistemini aktive edecek me-
diatorlerin salinmasi ve buna bagl olarak akcigerin
ve diger organlarin yaralanmasina sebep olur. Alve-
ollerin yaralanmasina bagh olarak progresif yiksek
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gecirgenlikli interstisyel ve alveoler 6dem, alveoler
kanama, hiyalin membran geligimi, sturfaktan kayb:
ve alveolar ¢okme (kollaps) ile sonuglanir®®,

Volutravma

Mekanik ventilasyonun akut akciger hasar1 ve pul-
moner ddem yarattifini gosteren ilgili ilk caligma-
lardan biri Webb ve Tierney'nin caligmasidir®. Bu
calismada, Webb ve Tierney sicanlarin 35 dakika 45
cmH,0 pik hava yolu basinciyla ventile ettiklerinde
ciddi derecede pulmoner 6dem gelistirdiklerini gos-
terdiler. Bu ¢aligmayla yiiksek hava yolu basincnin
veya barotravmanin akut akciger hasarina sebep ol-
dugunu disinilmusgtiir. Fakat bu konuda daha sonra
yapilmis olan aragtirmalar akciger tizerindeki hacim
ve basing etkisini ayirt etmis ve hava yolu basincinin
yiksekliginin VALI/VILI'nin olugmasi i¢in tek bagi-
na yeterli olmadifini géstermistir. Bu ¢aligmalardan
¢ikarilan sonug¢ VALI/VILI'nin akciger hacimlerinin
yiksekligi yani volutravma sebebiyle gelistigidir.

Akciger hacminin akut akciger hasarinin gelisme-
sindeki gerekliligi konusundaki ¢aligmalara énciilitk
eden Dreyfuss ve arkadaglarinin yaptig caligmadir®®.
Bu ¢alismada, yiiksek pik hava yolu basina ve yuksek
tidal volim verilen sicanlarin pulmoner 6dem gelis-
tirdigini, fakat yitksek pik hava yolu basina ve digik
tidal volim (torakoabdominal bandaj konulmas: se-
bebiyle gogiis kafesinin genislemesi 6nlenerek) veri-
len hayvanlarda ise 6dem veya herhangi bir patoloji
gelismedigi gosterilmigtir. Diger énemli bir ¢aligma-
da, aragtirmacilar tavsanlara, bir saat boyunca degi-
sik pik hava yolu basinclar: kullanilarak mekanik ven-
tilasyona tabii tutmuglar®. Bir gurup tavsana, gogiis
genislemesini sinirlamak ve hacimin etkisini ortadan
kaldirmak i¢in bir viicut algisi giydirilmig. Viicut algist
olmayan grup, 30 ve 45 cmH,0'nun pik hava basinct
basinglarinda mekanik ventilasyon sonrasinda akci-
ger hasari gelistirirken, viicut al¢is1 olan ve akcigerleri
genisleyemeyen grup bu iki pik hava yolu basincinda
da akciger hasar1 gelistirmemigtir. Bu ¢alismalardan
¢ikarilan sonug, VALI/VILI'nin hava yolu basina ye-
rine akciger hacmine bagl oldugu yani volutravma
sonucunda gelistigidir.

Alveolar distansiyonun insanlarda akciger hasarina
sebep olabilecegi veya siddetlendirdigini gosteren
kanitlar da bulunmaktadir. Mekanik ventilasyona
tabi tutulan hastalarda yiiksek tidal volim VALI i¢in
bagimsiz bir risk faktorii olarak saptanmigtir (ideal
vitcut agirhginin kilogram bagina 6 mL'nin tistinde
her mL i¢in géreceli olasihk orani 1.3 olarak bulun-

mustur)®?.
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Alveollerin agir1 gerilimi bitytk tidal volimler kulla-
nildiginda gérilse de normal olmayan bir akcigerde
hasara sebep olmak i¢in biiyiik tidal volumler gerekli
degildir. Heterojen konsolidasyon veya atelektazi ol-
dugunda, her nefes alig1 sirasinda hastaya verilen ti-
dal voliimiin orantisiz bir bélimii acik olan alveollere
iletilir. Bu geleneksel tidal voliim verilmesine ragmen
bolgesel olarak bazi alveollerde agiri gerilimine ve
buna bagh olarak da VALI'ye neden olabilir™®.

Bu, konvansiyonel hacimlerinin bir “bebek” akcigere
verilmesi seklinde diistiniilebilir®. Bu nedenle nor-
mal akcigerlerle kargilagtirildiginda hasarl olan ak-
cigerler volutravma gelismesi acisindan daha buyik
risk tagirlar.

Alveollerin gerilimi transpulmoner basing ile oran-
tihdir. Transpulmoner basing normal solunum si-
rasinda alinan tidal hacim ile hali hazirda havala-
nan akciger miktar: arasindaki orani yansitir®™ ve
alveolar basin¢ ve plevral basing arasindaki farka
bakilarak hesaplanir. Bu iki basin¢tan alveolar ba-
smcinin tahmin edilmesi oldukea kolaydir. Mekanik
ventilasyon sirasinda hava akigi durdurularak inspi-
rasyon sonunda 6l¢iilen basing, plato basina alve-
olar basincini tahmin etmek i¢in kullanilir. Fakat
transpulmoner basincn hesaplanmas: icin gerekli
olan diger basing, plevral basincin él¢iilmesi zor ve
karnigiktar.

Ozofagus basincinin dl¢iilerek plevral basinci tahmin
edilebilir, fakat klinikte kullanilmas: kolay degildir.
Ozofagus basinci konusundaki 6nemli bir nokta yer
cekimine bagli olarak plevral basingta bir gradyen ol-
masi ve bu sebeble plevral basina hakkinda tahmini
bilgi vermesidir. Bu yiizden klinikte akcigerlerin ge-
rilimi hakkinda bilgi sahibi olmak i¢in plato basinc
tek bagina kullanilir. Plato basina él¢imlerinin yo-
rumlanmasinda dikkate alinmas: gereken ¢esitli un-
surlar vardir. Plato basincni alveolar distasyon i¢in
kullanmak i¢in hastanin solunum ¢abasi géstermiyor
olmasi 6nemlidir.

Plato basinc sadece akcigerleri degil ayn1 zamanda
gogiis duvarim genigsleten basina gésterdigi icin go-
gus duvari cesitli sebeplerden sertlemis olan hastalar-
da (6rnegin; plevral efiizyon, masif asit, kifoskolyoz)
ventilator tarafindan verilen basmncn bir kisminin
gogiis duvarimi genigletme sirasinda kayboldugu goz
éniine alinmali ve plato basincinin alveolar gerilme-
sine olan etkisi o sekilde yorumlanmalidir. Diger bir
deyisle, her yiikselmis plato basinc alveollerin agir1
gerilmesi anlamina gelmez.
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Atelektravma

VALI/VILI'nin gelismesinde énemli rol oynayan ikin-
ci faktor, atelektravma yani atelektaziye bagh trav-
madir™®. Hayvan modellerinde, siklik alveolar ge-
nisleme (inspirasyon esnasinda) ve kollaps/¢ékmeye
(ekspirasyon esnasinda) bagl olarak da komsu alve-
ollerin genisleyebildigi ve akciger hasarina neden ola-
bildigi gdsterilmistir®”®. Tidal voliimiin akcigerlerde
dagilimi sirasinda 6zellikle havalanmusg ve atelektazili
bolgeler arasindaki araytzlerde birimler yaralan-
ma agisindan yitksek risk olugturmaktadir®™. Siklik
atelektazi, tidal atelektazi veya atelektravma olarak
adlandirlan bu olay konsolidasyon veya atelektazi
agisindan heterojen dagilim gésteren hastalarin ne-
den VALI'ya daha yatkin olduklarini agiklayabilir®.
Parankimal hastaliklar heterojen oldugunda agilip
kapanmakta olan komsu alveollerin zararl etkisine
veya bagka bir deyisle atelektravmaya maruz kalan
alveol sayisinda artig gorulir.

VALTye sebep oldugu diisiiniilse de alveolar gergin-
likle kargilagtirildiginda atelektravmanin katkis: tam
olarak bilinmemektedir. Webb ve Tierney yiksek ti-
dal volumiin akut akciger hasarina sebep oldugunu
gosterdigi caligmalarinda ayni zamanda bu etkinin
[“Positive End Expiratory Pressure (PEEP)”, ekspiras-
yon sonu pozitif basing)] uygulanarak énlenebilecegi-
ni géstermiglerdir®. Daha sonraki ¢aligmalarda, sifir
PEEP (ZEEP) ile kargilagtirnldiginda PEEP’in atelekta-
ziyi diizelttigi ve terminal tinitelerinin tekrar tekrar
acilip ve kapanmasi nedeniyle olusan akciger epitel
hiicrelerinin yaralanmasini, yani atelektravmay: 6n-
ledigi gésterilmistir®®. Acik akciger ventilasyonunun
mortaliteye olan yarar atelektravmanin énemli bir
rolii oldugunu disiindiirmektedir®. Bu goriige kar-
sit olarak yiiksek frekansh salinimh ventilasyon kul-
lanan ¢aligmalarin bagarisizlikla sonuglanmasi, alve-
olar distansiyonun atelektravmaya gére daha énemli

olabilecegini diigtindiirmektedir®.

VALI icin Risk Faktorleri

VALI yuksek tidal volim sebebiyle gelisse de altta ya-
tan akciger hastalifi olan kisilerde daha dusgiik tidal
volimleri ile de geligebilir. Bu allta yatan akciger has-
taliklar1 arasinda, VALI icin en énemli risk faktéri
akut solunum sikintis1 sendromu (ARDS)'dir (Tablo
1)@2. ARDS’li hastalar1 VALI'ya yatkin kilan bir ¢ok
sebep vardir. ARDS’deki hasarl bir akciger daha fazla
yaralanma riski altinda olabilir. Siklik atelektazi yara-
11 bir akcigerde daha yaygin olarak gériilir. ARDS'nin
akcigerdeki heterojen dagilhimi, geleneksel tidal ha-



Tablo 1. VALI icin risk faktorleri.

ARDS

Yiiksek tidal hacimler (Vt > 6 mL/kg (ideal viicut
agirhg)

Kan iirtint transfuzyonlar

Asidemi (pH < 7.35)

Restriktif akciger hastalig

cimlerin kullanilmasina ragmen fokal alveolar dis-
tansiyonu kolaylagtirir ve siklik atelektazinin zararh
etkilerine maruz kalabilecek saglikl alveol miktarini
arttirir. ARDS digindaki diger risk faktérleri arasinda
yiiksek tidal hacimler [(> 6 mL/kg (ideal vicut agirhi-
g1)], kan irtni transfiizyonlari, asidemi (pH < 7.35)
ve restriktif akciger hastaligi bulunmaktadir®™. Ge-
netik varyasyonlarin da akut akciger hasar1 ve VALI
i¢in artmus risk tegkil ettigi gosterilse de su an itiba-
riyle klinikte bir rolleri yoktur®*29.

VALI ARDS disindaki nedenlerle mekanik venti-
lasyon alan hastalarin yaklagik dértte birinde ge-
lisir®. ARDS’li hastalarda insidansin ne oldugu
tam olarak bilinmemekteyse de diger hastalara
gore daha yiksek oldugu dugsiinillmektedir. Bunun
sebebi de gercek VALI'yi progresif ARDS’den ayir-
madaki giigluktir.

KLiNiK PREZENTASYON VE TANI

Klinik olarak VALI'yi progresif ARDS’den ayirt etmek
¢ok zordur. Tipik olarak VALI kendini hipoksemide
kétilesme ve buna bagh olarak oksijen ihtiyacinda
artis olarak gosterir. Hipoksemiye bagh olarak ta-
kipne ve tagikardi olabilir. Gégiis radyografisinde
yeni veya artmig bilateral interstisyel veya alveolar
opasiteler gorilar. Gogis bilgisayarli tomografisin-
de heterojen konsolidasyon ve atelektazi ile birlikte,
fokal alveolar distansiyonu temsil eden hiperliisent
akciger alanlar1 gosterebilir. Sonug olarak patogno-
monik ozelliklerinin olmamas: nedeniyle VALI'min
kesin teghisi pek ¢ok hastada mumkin olmayabilir.
Solunum durumunun daha kétiiye gitmesine sebep
olabilecek alternatif nedenler (alt solunum yolu in-
feksiyonu, pulmoner 6dem) tani konmadan 6nce her
zaman goz ininde tutulmahdir.

ONLEVYICi STRATEJILER

Mekanik ventilasyon alan hastalarda alveollerin asi-
r1 gerilimini ve siklik atelektaziyi azaltan “akcigerleri
koruyucu” ventilasyon stratejileri ARDS’ye olan ya-
rarlar sebebiyle tedavide rutin olarak kullanilmak-
tadir®. Bu ventilasyon stratejilerinin teorik olarak
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VALI gelisimini de azaltacagi distniilse de bu ko-
nuda elimizde kesin bir kanit yoktur. Buna ilaveten
ARDS digindaki bir sebepten mekanik ventilasyona
tabi tutulan hastalarda da akcigerleri koruyucu venti-
lasyon stratejilerinin ARDS’li hastalarda oldugu gibi
VALTyi azaltacag: disiinilse de bu konuda yapilmig
cok fazla caligma bulunmamaktadir.

Volutravmanin Onlenmesi

Volutravmanin 6énlenmek amacayla diigitk tidal ha-
cimli ventilasyon uygulanir. Disgiik tidal hacimli ven-
tilasyon alveolar agir1 gerginligi sinirlamak i¢in gele-
neksel tidal hacimlere kiyasla daha kiigik bir hacmin
kullanilarak hastanin ventilasyonu anlamina gelir.
ARDS’li hastalarda, randomize ¢aligmalar, digiik (6
mL/kg (ideal viicut agirhgr)) tidal hacimli ventilasyo-
nun mortaliteyi azalttig1 gdsterilmistir®?. Digitk
tidal hacimli ventilasyon ARDS’de rutin olarak kul-
lanilsa da ARDS digindaki nedenlerle mekanik venti-
lasyon verilen hastalar icin optimal tidal hacimin ne
oldugu bilinmemektedir. Bununla birlikte, baz: ¢alis-
malar ARDS’li hastalarda goriilen diigik tidal hacimli
ventilasyonun faydalarimin ARDS’si olmayan has-
talara da uygulanabilecegini éngérmektedirt?®*-9),
Bu konuda ihtiya¢ olan buyiik randomize ¢aligmalar
yapilana kadar, elimizdeki sinirh veriler temel alina-
rak, ARDS’si olmayan hastalarda yaklasik 6 ila 8 mL/
kg (ideal kilo)’lik bir tidal hacim makul bir baglangi¢
tidal hacim olarak goriilmektedir.

Alveollerin gerilimini direk olarak él¢gmek miimkiin
olmadig1 i¢in plato basinc vekil belirteg olarak kul-
lanilir. Optimal plato basinci konusunda ARDS’li
hastalarda pek ¢ok caligma olsa da ARDS digindaki
hastaliklarda incelenmemigtir. ARDS’li hastalarda,
plato basinc 30 cmH, O veya altinda tutuldugunda
mortalitede diizelme goriilmiistiir®. Buna ek olarak
kiigiik bir ¢aligma < 28 cmH,O’lik bir plato basmci-
nin, yiksek oranda havalanmayan akcigerli hastalar-
da daha yararh olabilecegini diigiindiirmektedir®®.
VALI'nin énlenmesi a¢isindan plato basinci ne kadar
digitkse o kadar faydali olacag: dugtiniilebilir, fakat
daha digik plato basing degerlerini hedeflemek icin
yeni ¢aligmalara gerek vardur.

Dusiik tidal hacimli ventilasyon faydalarinin yaninda
bir takim yan etkileri de vardir. Diigtik tidal hacimli
ventilasyon hiperkapniye neden olabilir ve permisif
hiperkapnik ventilasyon stratejisi gerektirir®. Buna
ek olarak, baz1 hastalarda uygulamak icin yiiksek
dozda sedasyon ve néromuskiiler blokaj gerekebilir.
Bu tedaviler de hasta tizerinde diger riskler tasir.
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Siklik Atelektazinin/Atelektravmanin Onlenmesi

TEDAVI

Mekanik ventilasyon sirasinda alveolleri agik tutmak
ve siklik atelektaziyi azaltmak i¢in uygulanan baglica
yontem PEEP'dir. Bugtne kadar yapilan ¢alismalar-
da, uygulanan PEEP’in en optimal seviyesi belirlen-
memistir. Recruitable yani geri kazanilan akciger
miktar1 ne kadar ¢ok ise, PEEP’in yararlarn yiiksek
diizeylerde ortaya ¢ikabilecek zararlarindan daha faz-
ladir™. PEEP uygulanirken, ézellikle yiksek diizey-
lerde, atelektaziyi énleyici yararh etkilerinin yaninda
alveolar gerilmeyi arttiric1 ve vendz doniigi azaltici
zararli etkileri de goz 6niine alinmahdir.

Klinisyenler basin¢-hacim egrisini degerlendirerek
diigitk egilme noktasinin tstiinde bir PEEP’i amagla-
yabilirler, ¢inkii bu miktarda PEEP alveoli agik tutar
ve siklik atelektazi azaltir. Fakat bu stratejinin tek
bagina klinik sonuglar iyilestirdigi gosterilmemigtir
ve uygun PEEP seviyesinin tamimlanmas: zordur.
Bunun diginda basin¢-hacim egrisinin kesin olarak
belirlenmesi genellikle néromuskiiler bloker veril-
mesini gerektirir. Bu sebeplerden dolayi bu yaklagim
klinikte rutin olarak kullanilmamaktadur.

Ozofagus basincinin yardimiyla hesaplanan trans-
pulmoner basinc PEEP titrasyonunda kullanilabilir.
Bu konuyla ilgili bir caligma®, bu gekilde titre edilen
PEEP’in oksijenasyonu duzelttigi ve 28 giinlik mor-
taliteyi iyilestirebilecegini gosterse de daha buyik
caligmalar olmadan béyle bir yaklagimi klinikte kul-
lanmak su an i¢in énerilemez.

Acik Akciger Ventilasyonu

Acik akciger ventilasyonu, diigiik tidal hacimli ven-
tilasyonu (alveoler agir1 gerginligi azaltmak icin) ile
basing hacmi egrisindeki diigiik egilme noktasinin
tustiindeki bir degerde uygulanan PEEP’i (siklik ate-
lektaziyi azaltmak icin) birlestiren bir ventilasyon
stratejisidir. ARDS digindaki nedenlerle mekanik
olarak ventilasyon uygulanan hastalarda acik akciger
ventilasyonunun rold aragtirilmamigtir. ARDS hasta-
larinda randomize ¢alismalar, acik akciger ventilas-
yonunun klinik sonuglar iyilegtirdigini gostermistir.
Bununla birlikte, bu faydalar1 dogrulamak i¢in daha
kati klinik caligmalara ihtiya¢ vardur.

Havyan caligmalarinda, eger akciger hasari hafif de-
recede ise, spontan solunum yapan havyanlarda akci-
gerin geri kazamlmas: daha iyi olmasina ragmen no-
romuskiiler bloker verilen hayvanlara gore daha fazla
sikhik atelektazi/atelektravma ve alveolar hiperinflas-
yon goriilmiistiir®. Bu sonuglar ARDS hastalarinda
noromuskiiler blokajin varsayilan faydalar: i¢in potan-
siyel bir mekanizma oldugunu diistindiirmektedir®”.
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Hastanin tedavisi agisindan VALI'nin progresif
ARDSden ayirt edilmesi miimkiin degildir. Fakat
bu ayrimin yapilmas: klinik olarak gerekli degildir,
Gunki VALI tedavisi ARDS’nin tedavisi ile aynidr.
VALTyi onleyici stratejilerde oldugu gibi diigiik tidal
hacimli [(< 6 mL/kg (ideal kilo)] ventilasyon kullani-
lir ve plato basinci < 30 cmH, O olarak smirlandirilir.
Bunun diginda konservatif siv1 stratejisi ve destekle-
yici bakim verilebilir®®.
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