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AKUT RESPIRATUVAR DISTRES

SENDROMU (ARDS)

Akut gelisen

Kardiyojenik pulmoner odeme bagl olmayan
Azalmis akciger kompliyansi

Artmis alveolokapiller gegirgenlik

Siddetli ve refrakter hipoksemi

Bilateral pulmoner infiltrasyon ile karakterize akut bir
solunum yolu hastaligidir

Acute respiratory distress syndrome (ARDS)

Healthy alveoli (air sacs)

Unhealthy alveoli (air sacs)
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Conceptual model of ARDS

Acute onset
Low respiratory compliance

2 y » . . .
. ' ¢ Ventilation-perfusion mismatch
Presence of risk factors ' ‘ leading to shunt

Waorsening respiratory symptoms ?%
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i Ventilation-perfusion mismatch

leading to increased dead space
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Infiltrates on lung imaging

Increased alveolar-capillary permeability

Nasa P, Bos LD, Estenssoro E, van Haren FMP, Neto AS, Rocco PRM, Slutsky AS, Schultz MJ; DIOS investigators. Defining and
subphenotyping ARDS: insights from an international Delphi expert panel. Lancet Respir Med. 2025 Jul;13(7):638-650.



TANIM

Gegmiste ARDS icin farkh terimler kullanilmistir:

Sok akcigeri, islak akciger

Post-travmatik akciger hasari

Konjestif atelektazi

Kapiller kagis sendromu

Yetiskin hiyalin membran hastalig



TANIM

Ik olarak 1967’de Ashbaugh ve ark. tarafindan, 12 hastada aniden ortaya ¢ikan
takipne, hipoksemi ve akcigerlerdeki kompliyans kaybi durumu akut
respiratuar distres sendromu olarak tanimlanmistir

The Lancet - Saturday 12 August 1967

ACUTE RESPIRATORY DISTRESS
IN ADULTS
Davip G. ASHBAUGH
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D. Boyp BiGELow
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ASSESTANT IN MEDICINE AND AMERICAN THORACIC SOCIETY-NATIONAL
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of lung complance, and diffuse alveolar infiltration seen on
chest X-ray.

No patient had a previous history of respirstory failure,
1 patient gave a history of mild asthma since childhood but had
no disability or recent aracks., Another patient had a chronic
cough that was attributed to cigarette smoking. The remaining
10 patients did not have any previous pulmonary disease.

Severe trauma preceded respiratory distress in 7 patients
(rable 1), Viral infection in 4 patients and acute pancreatitis in
1 patient were precipitating factors in the remainder. Respira-
tory distress occurred as carly as one hour and as late as
ninety-six hours after the precipitating iliness or injury. Shock
of varying degree and duration was present in 5 patients and
excessive fluid administration occurred in 7 patients. 4 patients
developed acidosis with pH less than 73 before the onset of
respiratory distress.



Onset

Risk factor

Oxygenation
(mm Hg)

PEEP (cm H,0)

Infiltrates on
chest radiograph

Heart failure

Severity

Specificity for
diffuse alveolar
damage

Murray, 1988’

Berlin, 2012*

Acute or chronic,
not specified

PaO,/FiO, >300 (0)
PaO,/FiO, 225-299
175-224,175-224 (2)
100-174,100-174 (3)
<100 (4)

<5(0)
6-8 (1)
9-11 (2)
12-14 (3)

No quadrant (0)
One quadrant (1)
Two quadrants (2)
Three quadrants (3)
Four quadrants (4)

- Mild

Moderate
Severe

Autopsy: 74% (lung injury
score =2,5)

AECC, 1994* Ferguson, 2005*
Acute, not specified Within 72 h
Not required Required
Acute lung injury: PaO,/Fi0,<200
PaO,/FiO, <300
Acute respiratory distress
syndrome: PaO,/FiO,
<200
Not specified >10

Bilateral infiltrates
on a frontal chest
radiograph

Bilateral airspace disease
involving two or more
quadrants on a frontal
chest radiograph

No clinical evidence of
congestive heart failure
(based on pulmonary ar-

Pulmonary artery wedge
pressure <17 mm Hg

Absence of left atrial
hypertension

Static compliance <50
(with patient sedated, tidal
volume S5mLKg ideal
bodyweight, PEEP P >10)

Autopsy: 69%"

Based on oxygenation
criteria

Autopsy: 30%; 50%", 66%’
Biopsy: 29%, 47%", 40%"

Sweeney RM, McAuley DF. Acute respiratory distress syndrome. Lancet. 2016 Nov 12;388(10058):2416-2430

tery catheter with or witho-

New or worsening
within 1 week

Not required

Mild: PaO,/FiO, 200-300

Moderate: PaO,/FiO, 100-

199, Severe: PaO,/FiO,
<100

| Minimum PEEP of 5

required

Bilateral infiltrates
involying two or more
quadrants on a frontal
chest radiograph or CT

Left ventricular failure
insufficient solely to-acco-
unt for clinical state

Removed

Autopsy: 45%
Biopsy: 58%'



TANIM

Tablo 1. Berlin kriterleri.

Zamanlama

1 hafta igerisinde akut baslayan veya kotiilesen solunum
vetmezligi

Atelektazi, plevral efiizyon, nodiil ve kitle ile agtklanamayan

Radypial akcigerde bilateral infiltrasyon
Citfen kit Kalp yetmezligi ya da siv1 yiikii varhg) ile agtklanamayan klinik
: tablo
Hafif ARDS Pa0O,/FiO,; 201-300 mmHg; PEEP veya CPAP>5
cmH_0,
Oksijenizasyon  Orta ARDS PaO,/FiO,; 101-200 mmHg; PEEP veya CPAP=>5

cmH. (),
Agir ARDS PaO,/FiO, <100 mmHg; PEEP veya CPAP>5 cmH.0,



Akut ortaya cikis

| 2012 ARDS Berlin Kriterieri

Berlin Kriterleri igin Kigall

1 hafta igerisinde bilinen
klinik durumda solunumsal
kotllesmest

1 hafta igerisinde bilinen
klinik durumun yeni ortaya
¢kmast veya kbtulesmesin
solunumsal semptomiari

Oksijenizas-

Pa0 /FIO, < 200
mmHg (Eger

Pa0 /FiO, <300
mmHg ise akut ak-
cifer hasar) olarak

Hafif PaO /FiO, 200-300
mmHg

Orta PaO)/FIO , 100-200
mmHg

Agir Pa0 /FiO, < 100 mmHg

SpO,/Fi0, <315

tanimlanir)
PEEP Ge- Yok Minimum 5 cmH_ O PEEP AECC'deki gibi PEEP zorun-
rekliligi invazif mekanik ventilasyonda | lulugu yok.
gerekli.
{Hafif ARDS'de non-invaziv
mekanik ventilasyon kabul
etmekte)
Akciger GB- | Akciger grafisinde | Akciger grafisi ya da toraks to- A mar i e e
riintlilemesl | bilateral infiltras- | mografisinde plevral efuzyon, |l USG'de plevral eflzyon,
yonlar atelektazi ya da nodullerle ! !
acgiklanamayan bilateral opasi- | a¢iklanamayan bilateral
telerin olmasi opasitelerin olmas:
Odemin Pulmoner arter Solunum yetmezliginin tam Solunum yetmeziiginin tam
Kaynag basincl Gicdl- olarak kalp yetmezligi ya da oiarak kalp yetmezligi ya da
diginde kama intravaskuler volOm fazlaliligs | intravaskiler volim fazlalili-
basincinin < 18 ile aciklanamamasi {Eger bariz | 81 ile agiklanamamasi (Eger
mmHg olmastya | bir risk fakotdri yoksa hidros- | bariz bir risk faktori yoksa
da sol atriyum tatik 6demin disianmasi icin hidrostatik ddemin dislan-
basing arbsimnin EKO gibi objektif degerlendir- | masi igin EXO gibl objektif
olmamasi me gerekir) degerlendirme gerekir)
Ozellikler AECC Tanimi 2012 ARDS Berlin Kriterferi Berlin Kriterleri icin Kigali

Maodifikasyonu

Matthay MA, Arabi Y, Arroliga AC, Bernard G, Bersten AD, et al. A New Global Definition of
Acute Respiratory Distress Syndrome. Am ] Respir Crit Care Med. 2024 Jan 1;209(1):37-47.



ARDS GLOBAL TANIM 2023

Siniflandirma

Baslangi¢c zamani
Pulmoner 6dem
Radyolojik ozellikler

Hipoksemi; PaO,/FiO,

Hipoksemi; SpO,/FiO,

Hipoksemi; SpO,/FiO,

Hipoksemi; SpO,/FiO,
SpO, = 0.97 iken

Hafif Orta Agir

Bilinen risk faktorleri ile 7 glin iginde baslangic veya kotilesme

Kardiyojenik 6dem ve hipervolemi ile agiklanamayan pulmoner

Akciger grafisi, BT veya AC USG’de tek basina nodiiller, kitle, efu-
veya atelektazi ile agiklanamayan bilateral infiltrasyonlar

201-300 101-200 <100
PEEP>5 cmH,0 PEEP =5 cmH,0 PEEP =5 cmH,0
veya HFNO > 30 L/dk
201-300 101-200 <100
PEEP = 5 cmH,O PEEP =5 cmH,0 PEEP =5 cmH,0
235 < Sp0,/Fi0,<315 148 < Sp0,/Fi0,< 235 <148




GUNCEL KRITERLERE GORE OLGU ORNEGI

Olgu Ornegi

Goruntutleme

68 Yag , Erkek hasta,
abdominal sepsis, septik
sok, akut hiposemik solunum
yetmeziii tablosunda

54 Yag , Kadin hasta, meme
kanseri tarsiyla takipl,
COVID-19 pnémonisi ve 6
gundur artan nefes darlif
meveut

39 Yas , Kadin hasta, abdominal
sapus ve gram negati!
bakteriyemd tanmiyln arter kan
gan, mekanik ventilstor ve
radyografinin olmoadif
kisynaklan simrh kuguk ber

hastaneds takip edimekte

P/F = 150 mmHg

Oksijenizasyon ARDS Kategorisi
Mekanik ventilatorde Entube ARDS
Fi02:0.5 Ona
Pa02:75 Eski berlin kriterler|

tamnimin uyan tipik
hasta

High flow nazal

oksijen ile Non- entlibe ARDS

HFNO: 40L/dk Global

Fi02:0.80 tanmiamadakl

Sp02: 91% guncel kategori

S/F=114

Yuz maskesi ilo Kaynaklann kisith

15L/dk oksijen oldugu durumlardakl

desteginde ARDS

FiO2: 0.6 Kuresel tarurmiarnadak
yoni kategon Kigali

80022 85% modifixagsyonu ile

S/F=142 uyumiu

Am ] Respir Crit Care Med. 2023 Jul 24;209(1):3747.




EPIDEMIYOLO]

2005 yilinda ¢ok merkezli yapilan bir ¢alismada hafif ARDS insidansini
79/100.000 iken orta ve agir ARDS insidansi 59/100.000, toplam mortalite ise
%40 olarak bulunmustur

Yapilan baska bir ¢alismada ARDS insidansinin yillar iginde azaldigi, 2001 yilinda
81/100000 olan ARDS insidansinin, 2008 yilinda 38/100000’e dustugu
gosterilmistir

* Rubenfeld GD, Caldwell E, Peabody E, et al. Incidence and outcomes of acute lung injury. New England Journal of Medicine.
2005;353(16):1685-93.

* Li G, Malinchoc M, Cartin-Ceba R, et al. Eight-year trend of acute respiratory distress syndrome: a population-based study in Olmsted County,
Minnesota. American journal of respiratory and critical care medicine. 201 I;183(1):59-66.



EPIDEMIYOLO]

Yakin zamanda 5 kitada 50 ilkede 459 yogun bakim unitesinde yapilan
prospektif calismada yogun bakim hastalarinin % 10,4 tnun , mekanik ventilator

ile takip edilen hastalarin ise %23,4 unun ARDS tablosunda oldugu tespit
edilmistir.

Bu hastalarin %70’ nin orta ve agir ARDS tablosunda oldugu, mortalite oraninin
hafif ARDSde %34,9 orta ARDS de %40,3 ve agir ARDS de ise %46,| oldugu
bulunmustur

Bellani G, Laffey JG, Pham T, et al. Epidemiology, patterns of care, and mortality for patients with
acute respiratory distress syndrome in intensive care units in 50 countries. Jama. 2016;315(8):788-800.



EPIDEMIYOLOJI

ARDS insidansi ve sikhigi ulkelere, klinisyenlerin ARDS’yi tanima yetilerine, hasta
gruplarina, akciger koruyucu MV stratejilerinin uygulanip uygulanmadigina ve
bircok diger faktorlere bagli olarak degismektedir

ARDS hastalarinin erken taninip erkenden tedavi modalitelerine baslanmasi
mortaliteyi azaltici en onemli faktorlerden biridir




ETIYOLOJi

Tablo 1. ARDS etiyolojsi.

Direkt akciger hasar1 yapan nedenler indirek akciger hasan yapan nedenler

e Pnomoni e Sepsis

e Mide igeriginin aspirasyonu e Sok ile seyreden agir travma
e Akciger kontilizyonu e Tekrarlayan kan transfiizyonu
e Yag embolisi e Akut pankreatit

e Bogulayazma e Madde bagimhihg:

e Inhalasyon hasan (sigara, gazlar) e Yamik

e Reperfiizyon hasar1 (Embolektomi

R e Yavein damar ici prthtilasma (DIK
veya akciger transplantasyonu sonrasi) ayst ici pihtilagma ( )

Saharan S, Lodha R, Kabra SK. Management of acute lung injury/ARDS. The Indian Journal of Pediatrics. 2010;77:1296-302



ETIYOLOJi

ARDS’de ekarte edilmesi gereken tanilar

Kardiyojenik pulmoner odem Hipersensitivite pnomonisi
Vaskaulit Akut eozinofilik pnomoni
Diffiiz alveoler hemoraji |IAH alevlenme

llag iligkili pnomoni Pulmoner alveoler proteinozis
Organize pnomoni Malignite

Meyer NJ, Gattinoni L, Calfee CS. Acute respiratory distress syndrome. Lancet. 2021 Aug 14;398(10300):622-637



ETIiYOLO]i

Pnomoni, sepsis ya da travma gibi, klinik risk faktoru olan onemli sayidaki
hastada ARDS gelismedigi de gozlenmektedir; bu da hastaligin patogenezinde
genetik yatkinlig da iceren baska sebeplerin oldugunu dusundurmektedir

ARDS gelisimi veya sonucu ile iligkili 40'tan fazla aday gen tanimlanmistir

Daha umut verici genlerden bazilari ACE, SOD3, interlokin 10, MYLK, NFE2L2,
NAMPT, SFTPB, TNF ve VEGF'yi igerir




ETIiYOLO]i

Pulmoner vaskiler permabilitenin duzenlenmesinde onemli rol oynayan
anjiotensin donustiricii enzim (ACE) 2 proteini ARDS gelismesinde
onemli bir faktordur

Bununla beraber ACE 2 nin Coronavirusun htcre igine giris reseptoru oldugu
da gosterilmis olup, ozellikle Covid 19 pandemisi surecinde SARS-COV 2
enfeksiyonunun riskleri ve prognozu ile iliskili olarak ACE 2 reseptorlerinin
ekspresyonu, ACE 2’yi artiran ilaglar ile tedavi yogun bir sekilde incelenmistir

Kuba K, Imai Y, Rao S, et al. A crucial role of angiotensin converting enzyme 2
(ACE2) in SARS coronavirus—induced lung injury. Nature medicine. 2005;1 [ (8):875- 9



ETIiYOLO]i

ARDS riskini artiran diger onemli faktorler arasinda; virilans, irk
farkliliklari, ileri yas (>65), kronik akciger hastaligi, komorbiditeler, sigara ve
alkol kullanimi gibi ¢cevresel faktorler yer almaktadir

Butun bunlarin disinda ARDS, uygun olmayan ventilator destegi sonucunda
ortaya cikan barotravma, volutravma, oksijen toksisitesi gibi durumlara bagl
olarak gelisebilir veya kotulesebilir




ETIiYOLO]i

2018 yihinda geng¢ sagliklh e-sigara kullanicilarinda
sigara ile iliskili akciger hasari gorulerek; e-sigara
ARDS’nin yeni bir nedeni olarak ortaya ¢ikmistir

Sommerfeld CG, Weiner D], Nowalk A, Larkin A. Hypersensitivity pneumonitis and acute
respiratory distress syndrome from e-cigarette use. Pediatrics. 2018;141: €20163927
* A case report of a |9-year-old male in Denmark. Eur Clin Respir J. 2025 Jan 3;12(1):2445868



ETIiYOLO]i

ARDS’nin etyolojisinde, ilk tanimlandigi tarihten bu yana viral pnomoniler
onemli yer tutmaktadir

Baslica viral etkenler;
SARS-CoV (2003)
HINI influenza (2009)
MERS-CoV (2012)
SARS-CoV-2 virus (2019)

COVID-19 pandemisine neden olan SARS-CoV-2 iliskili ARDS nedeni ile diinya
capinda en az alti milyon insanin oldugu rapor edilmistir

Martin TR, Zemans RL, Ware LB, et al. New insights into clinical and mechanistic heterogeneity
of the acute respiratory distress syndrome. Am ] Respir Cell Mol Biol. 2022;67(3):284-308.



PATOFIZYOLOJI

Saglikh kosullarda, alveoler epitelin %40’ini olusturan, buna
karsin alveol duvar yiizeyinin %95’ini kaplayan tip |
pnomositlerin mitoz potansiyeli yoktur, bu nedenle de
rejenerasyon yetenekleri bulunmamaktadir

Alveol ylizeyinin %3’Unu olusturan, ancak sayica %60’ina tekabul
eden tip Il pnomositler akciger surfaktani olarak bilinen
fosfolipid salgilarlar

Surfaktan alveollerin yuzey gerilimini azaltir, boylece alveollerin
acik kalmasi saglanir ve gaz degisimi kolaylasir




PATOFIZYOLO]I

Saglikli bir akcigerde sirkulasyon interstisyel alanda minimum sivi kalmasini
saglayacak ve alveollerde sivi birikmesini onleyecek sekilde duzenlenmistir

interstisyel lenfatikler ile alveoller arasinda bulunan sizmayir onleyen siki
baglantilar ve intravaskuler proteinlerin onkotik basinci sayesinde bu denge
korunur

Akcigerin herhangi bir nedenle hasarlanmasi ile patolojik sureg baslar




PATOFIZYOLO]I

Pulmoner inflamasyon

Alveolokapiller gecirgenlik artisi

Akciger kompliyansinda azalma

Ventilasyon—perfuzyon uyumsuzlugu ile karakterizedir ve sonugta hipoksemiye
(sant) veya artmis fizyolojik olu bosluga yol agar




PATOFIZYOLO]I

* ARDSnin  patognomonik  bulgusu agik  akciger
biyopsisinde diffliz alveolar hasarin (DAH) saptanmasidir

* Berlin kriterlerine gore ARDS tanisi almis olgularin
otopsilerinin sadece %45’'inde DAH saptanmistir

* DAMH, hiyalin membran birikimi ve notrofilik alveolit ile
karakterizedir

Thille AW, Esteban A, Fernandez-Segoviano P, et al. Comparison of the Berlin definition for acute
respiratory distress syndrome with autopsy. Am ] Respir Crit Care Med. 2013;187:761- 7.



PATOFIZYOLO]I

Patolojik Bulgular

Fizyolojik Degisiklikler

Klinik Bulgular

Alveole-kapiller membran
hasari ile interstisyel ve alve-
oler odem olusumu

Akciger kompliyansinin azal-
mast

Solunum ig yiiku artigi

Diffuz alveoler hasar

Ventilasyon/perfuzyon uyum-
suzlugu ve sant

Diffuz bilateral opasite ile siddet-
li hipoksemi

Surfaktan inaktivasyonu ve
tretiminde azalma

Ekspiryum sonu alveoler
kollaps

Pozitif ekspiryum sonu basing ile
alveoler kollaps onlenebilir

Trombosit ve endotel aktivas-
yonu ile akcigerde mikrovas-
kiler tromboz veya damar
yataginin harabiyeti

Ventilasyonda olu bosluk
artisi ve pulmoner hipertan-
siyon

Hiperkapni
sag kalp yetmezligi

Sistemik dolasima akciger
inflamatuvar mediatorlerin

Becis!

Sistemik inflamatuar cevap
sendromu

Coklu organ yetmezligi

Lieuwe D | Bos, Lorraine B Ware. Acute respiratory distress syndrome:
causes, pathophysiology, and phenotypes. Lancet.2022;400: 1 145-56.



PATOFIZYOLO]I

ARDS alveolar-kapiller hasar ile baslar

Eksudatif evre

Akciger fonksiyonlarinin duzelmesi ve iyilesme ile karakterize proliferatif evre

Akut hastalik sturecinin sonuna isaret eden fibrotik evre




EKSUDATIF FAZ (0-7 GUN)

Tip | epitel hiicre harabiyetinin oldugu ve ilk 72 saatte gorilen eksudatif evrede

Proinflamatuar sitokinlerin [timor nekroz faktor, IL-1, IL-6, IL-8] notrofilleri
akcigere toplaylp reaktif oksijen radikalleri ve proteazlar gibi toksik
mediyatorlerin aciga c¢ikmasi ile proteinden zengin sivilarin, hucrelerin,
inflamatuar mediatorlerin ve koagulasyon faktorlerinin interstisyuma ve
alveoler alana dolmasi sonucu odem gorulur

Kardiyojenik olmayan akciger odemi ARDS vakalarinda ilk izlenen bulgudur

Matthay MA, Zemans RL, Zimmerman GA, et al. Acute respiratory distress syndrome. Nat Rev Dis Primers. 2019;5:18.



EKSUDATIF FAZ (0-7 GUN)

Bu donemdeki diger bulgular

Alveolar hemoraji

Lokosit birikimi (notrofil yogunlukta olmak uzere)

Fibrin birikimi

Alveolar odemin surfaktan sentezini olumsuz yonde etkilemesi sonucu gelisen alveolar
atelektezi yani kollapstir



EKSUDATIF FAZ (0-7 GUN)

Alveol icine sizan proteinlerden hiyalen membran gelismesi, alveolar hemoraji
ve akciger kompliyansinda azalma, perfuzyonu bozarken meydana gelen
vaskuler hasar nedeniyle vazomotor tonusun degismesi ve mikrotrombus

olusumu sag ventrikil afterloadinin artmasina ve pulmoner hipertansiyona
neden olur

Butun bu patofizyolojik sureglerin sonunda ortaya ¢ikan ventilasyon perfuzyon
uyumsuzlugu direngli hipokseminin esas nedenini olusturmaktadir

Mac Sweeney R, McAuley DF. Acute respiratory distress syndrome. The Lancet. 2016;388(10058):2416-30.



EKSUDATIF FAZ (0-7 GUN)
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PROLIFERATIF FAZ (4-10 GUN)

Eksudatif faz 5-7. glinlerde proliferatif faza donusur

Rejenerasyon yetenegi olmayan Tip | epitel hucrelerinin yerine Tip 2 epitel
hucreleri prolifere olur

Fibroblast ve miyofibroblast aktivasyonuna bagl olarak fibrin formasyonu ve
granulasyon meydana gelir




PROLIFERATIF FAZ (4-10 GUN)
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FIBROTIK FAZ (>14 GUN)

Proliferatif evreyi takiben, bazi
hastalarda  alveolar  kollajenin
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PATOFiZYOLO|i
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ARDS FENOTIPLERI

Fenotip; genetik faktorler;, komorbiditeler, cevresel etkiler ve terapotik
mudahalelerin etkilesiminden ortaya c¢ikan fizyoloji, laboratuvar sonuglari ve
goruntuleme bulgulari dahil olmak uzere bir hastanin gozlemlenebilir ve
olculebilir klinik ozelliklerini tanimlar

Alt fenotipler ve endotiplerin kullanimi ortak bir patofizyolojiyi paylasan ARDS
hastalarinda alt gruplari tanimlayarak tedavi edilebilir ozelliklerin belirlenmesini
saglayabilir
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ARDS FENOTIPLERI

W TREATABLE TRAITS
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ENDOTYPES

inflammatory
* immunparalytic
endothelial

Petrick PL, Mirus M, Heubner L, Harb H, Menk M, Spieth PM. Clinical Phenotyping in Acute Respiratory
Distress Syndrome: Steps Towards Personalized Medicine. J Clin Med. 2025 Oct 13;14(20):7204



ETIYOLOJIYE GORE ARDS FENOTIPLERI

* Direkt pulmoner nedenlere bagh olusan ARDSde alveoler inflamasyon ve
alveoler epitelyum hasari daha fazla gorulmustur

* Ekstrapulmoner risk faktoru soz konusu oldugunda ise endotel hasari ve
sistemik inflamasyon artar. Bu da her iki akcigeri etkileyen interstisyel odeme
neden olur ki yuksek PEEP ve rekruitment manevralarina daha iyi yanit alinir

Primer (pulmoner) ARDS Sekonder (ekstrapulmaner) ARDS

e Hasar hava yolu kaynakl e Hematojen kaynakli

e Akciger grafisinde multifokal, heterojen e Akciger grafisinde homojen dansiteler
dansiteler ¢ |nterstisyel 6dem on planda

e Konsalidasyon on planda




BIYOLOJIK ALT FENOTIPLER

Daha yuksek IL-6, IL-8 ve tumor nekroz faktoru
reseptoru-1; daha dusuk bikarbonat ve protein-C
plazma konsantrasyonlarina sahip olanlar
hiperinflamatuar alt fenotip olarak tanimlanmistir

Hiperinflamatuar ARDS hastalari  hipoinflamatuar
hastalara gore daha sik olarak sepsis gibi
ekstrapulmoner kaynaklidir

Yogun bakim yatis sureleri uzun, ventilatorsuz gun
sayllari az, 90 gunluk mortalite oranlari yuksek ve
inotrop ihtiyaci olan hastalardir

*" Hyperinflammatory
subphenotype
¢ e Elevated inflammatory
2 reactions :
Hypoinflammatory « Fewer organ-failure free days »
subphenotype %« Fewer ventilator-free days

o Fewer laboratory “.'0 Higher 90-day mortality ..’.
abnormalities

« Less organ impairment o

¢ Lower presence of shock

« Lowest hospital mortality

.
.
......
----------

J. Clin. Med. 2025, 14(15), 5184



Alveoler inflamasyon

Sistemik inflamasyon

Lieuwe D ] Bos, Lorraine B Ware. Acute respiratory distress syndrome: causes,
pathophysiology, and phenotypes. Lancet.2022;400:1 145-56.
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RADYOLO]JIK ALT FENOTIPLER

ARDS klasik olarak akciger radyografisinde bilateral diffiiz alveoler
infiltrasyon seklinde tanimlanmasina ragmen, akciger tomografisinde
radyografik morfolojiye gore iki farkl alt fenotip tanimlanmistir

Akcigerlerde yaygin havalanma kaybi ile karakterize non-fokal(diffiiz) alt
fenotip, alveoler rekruitment stratejilerine ve yuksek PEEP tedavisine iyi cevap
verir

Fokal alt fenotip, daha dusuk PEEP tedavisine ve prone pozisyonlamaya daha iyi
cevap verir




RADYOLO]JIK ALT FENOTIPLER

Fokal ARDS Diffuz ARDS

Ann Intensive Care. 2021 May 17;11:78



FIZYOLO]JIK ALT FENOTIPLER

Sant fraksiyonu ve olu bosluk ventilasyonu gibi fizyolojik karakterler ve
kantitatif tomografi goruntuleme verilerine gore siniflanan iki alt fenotip
rekruitment manevralarina farkl yanit verir

Rekruitment manevralarina iyi yanit veren hastalarda tomografide normal
havalanan akciger dokusu daha az, olu bosluk daha fazladir

Ayni zamanda bu hastalar diisiik PaO2 /FiO2 ve yiiksek mortalite oranina
sahiptir




FENOTIPLER

Sonug olarak; ARDS’nin patofizyolojisi halen tam anlasilamamis ve karmasik
olmasina ragmen yeni calismalar daha iyi anlamamiza yardimci olmustur

Daha homojen biyolojik ve klinik fenotiplerin tanimlanmasi kisisellestirilmis
tedavilere yol gosterici olmaya devam edecektir

Gelecekte randomize kontrollu daha fazla ¢alismaya ihtiyag vardir




ARDS’'DE RADYOLOJIK BULGULAR

Normal lung

| . Akciger grafisi bulgulari

2.Toraks BT bulgulari

g
2,
=
g
3
—

3.Akciger ultrasonografi bulgulari




AKCIGER GRAFIiSi BULGULARI

Zompatori M, Ciccarese F, Fasano L. Overview of current lung imaging in acute respiratory distress
syndrome. Eur Respir Rev. 2014 Dec;23(134):519-30



AKCIGER GRAFIiSi BULGULARI




AKCIGER GRAFIiSi BULGULARI

Pnomomediastinum (oklar) ile birlikte elektronik

sigara kullanimina bagh akciger hasari Meyer NJ, Gattinoni L, Calfee CS. Acute respiratory distress
syndrome. Lancet. 2021 Aug 14;398(10300):622-637



AKCIGER GRAFIiSi BULGULARI

Konjestif kalp yetmezligi tanili hastada akut pulmoner odem tablosu; kardiyomegali ve santral yerlesimli opasiteler



TORAKS BT BULGULARI




AKCIGER ULTRASONOGRAFi BULGULARI

Akciger grafisinin tanida kisith kaldigi

Hasta naklinde yliksek risk ve radyasyona maruz kalma riskinden dolayr BT nin
kritik hastalarda kullaniminin sinirh kaldigi durumlarda kullanilabilir




AKCIGER ULTRASONOGRAFi BULGULARI

I. Normal patern: Plevral kayma isareti, A cizgileri veya iki kaburga arasindaki
uzunlamasina bir duzlemde ucten az B cgizgileri

T Korunmus Alan




AKCIGER ULTRASONOGRAFi BULGULARI

2. interstisyel sendrom: Bilateral olarak iki veya daha fazla pozitif bolge, iki
kaburga arasindaki uzunlamasina bir duzlemde ug¢ veya daha fazla B cizgisinin
varhgi ile tanimlanir

Beyaz Akciger |




AKCIGER ULTRASONOGRAFi BULGULARI

3. Posterior konsolidasyon: Kucuk subplevral konsolidasyonlar ARDSde
gorulur, akut kardiyojenik pulmoner odemde gorulmez

Akciger Konsolida la
Akciger Konsolidasyonlar
-

. . _& -
- . t‘ Hava Bronkogramlari
\\ - : Subplevral
e Konsolidasyonlar
A | Hava Bronkogramlar: 8




AKCIGER ULTRASONOGRAFi BULGULARI

4. Plevral efiizyon: Akut kardiyojenik pulmoner odemde daha sik ve daha
fazla miktarda gorulur

Plevral Eflizyon Plevral Eflizyon

Karaciger
Konsolidasyon

Copetti R, Soldati G, Copetti P. Chestsonography: a useful tool to differentiate acute cardiogenic
pulmonary edema from acute respiratory distress syndrome. Cardiovasc Ultrasound. 2008;6:16



TEDAVILER

ARDS, yogun bakim unitesine kabullerin ~%10’'unu ve ventile edilen hastalarin
%23’unu olusturur, %45’e varan olum orani vardir

Bugline kadar ARDS’yi dogrudan tedavi edecek veya onleyecek spesifik bir ilag
veya tedavi mevcut degildir

ARDS yonetimi daha fazla akciger hasarini sinirlandirmayi amaglayan stratejilere
odaklanarak buyuk olgude destekleyici olmaya devam etmektedir




TEDAVILER

Ventilatorun indukledigi akciger hasarini en aza indirmeyi amaglayan mekanik

ventilasyon ve direngli hipokseminin yonetimi ARDS yonetiminin temel
taslaridir

Bu stratejilere ragmen ARDS’de yuksek olum oranlari devam etmekte, hayatta
kalanlar genellikle kalici bozukluklarla karsi karsiya kalmaktadir




NON FARMAKOLOJIK TEDAVILER

ARDS’li hastalarin ventilator kaynakl akciger hasarina (VILI) duyarli oldugunun
anlasilmasiyla, havalanan akciger dokusundaki toplam stres ve gerilimi azaltmak igin
akciger koruyucu stratejiler gelistirilmistir

Baby lung olarak adlandirilan akcigeri koruyan bu stratejiler:
Dusuk tidal volum ve plato basinci

Havalanmayan akciger alanini azaltmak icin PEEP ve rekruitment manevralarinin
kullanimi

Akciger homojenitesini  arttirmak, ventilasyon/perfizyon oranini  ve
akciger/gogus duvari uyumunu iyilestirmek, stresi ve gerilimi azaltmak ve VILI
riskini azaltmak icin prone pozisyonda ventilasyon



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

Barotravma
Volutravma
Biyotravma

Atelektotravma

Diger hasar mekanizmalarinin tanimlanmasi ve bunlari onlemeye yonelik gelistirilen
mudahaleler akciger koruyucu ventilasyon stratejisini olusturmustur



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

Koruyucu akciger ventilasyonun tanimlandigi ve bir bakim standardi olarak
degerlendirildigi ilk calisma ARMA olmustur

ARDS’li invaziv MV uygulanan 861 yetiskin hasta degerlendirilmis

Geleneksel tidal volim 12 mL/kg (plato basinci < 50 cmH2 O) ile koruyucu
tidal volim 6 mlL/kg (plato basinci < 30 cmH2 O) ile ventile edilen iki grup
karsilastirilmis

Dusuk tidal volum ile ventile edilen grupta hastane mortalitesinde (%31’e vs
%39,8; p=0,007) ve MV suresinde istatistiksel olarak anlamh azalma
(ortalama [+SD], 12£11-10£11 gun; p=0,007) raporlanmistir

Brower RG, Matthay MA, Morris A, Schoenfeld D, Thompson BT, Wheeler A. ARDS Network. Ventilation with
lower tidal volumes as compared with traditional tidal volumes for acute lung injury and the acute respiratory
distress syndrome. N Engl | Med. 2000;342:1301-8. ARMA CALISMASI



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

Koruyucu tidal volum disinda akcigeri MV’nin atelektotravma gibi diger
zararlarindan korumak ve dusuk tidal volum ile oksijenizasyonu surdurmek igin
ideal PEEP degerini belirlemek gerekmektedir

Yuksek PEEP seviyelerinin degerlendirildigi ALVEOLI ¢alismasinda yuksek PEEP
seviyelerinin mortaliteye etkisinin bulunmadigi tespit edilmis, ¢alisma erken
sonlandiriimistir

Brower RG, Lanken PN, Macintyre N, Matthay MA, Morris A, Ancukiewicz M, et al. National Heart, Lung, and
Blood Institute ARDS Clinical Trials Network. Higher versus lower positive end-expiratory pressures in patients
with the acute respiratory distress syndrome. N Engl | Med. 2004;351:327-36



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

|.Baslangic

Ventilasyon modunun belirlenmesi (Hacim veya basing kontrolli)
Ik tidal volim ve solunum hizinin belirlenmesi

PEEP ve FiO2 ayarlanmasi



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

2.Ventilasyon modu

Akciger koruyucu ventilasyon stratejisi icin volum sinirli asiste kontrolli mod
siklikla tercih edilmektedir

Ortaya cikan tidal volum sabit oldugu surece basing sinirli asiste kontrolli mod
kabul edilebilir bir alternatiftir



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

Yuksek frekansli salimmli ventilasyon ¢ok dusuk tidal hacimlerin (1-2 mL/Kg)
yuksek frekanslarda (3-15 Hz) verildigi geleneksel olmayan bir baska
ventilasyon modudur

Mortalite agisindan fayda saglamadigi hatta orta ARDS de mortaliteyi artirdig
gosterildiginden ARDSde kullanilmasi onerilmemektedir

Fan E, Brodie D, Slutsky AS. Acute respiratory distress syndrome: advances in diagnosis and treatment. Jama. 2018;319(7):698-710.



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

3.Tidal volum ve solunum hizi

ARDS Network dusuk tidal hacim ¢alismasinda onerildigi gibi ilk tidal volum 6
mL/kg boyuna gore ideal vucut agirhgi

Baslangi¢ solunum hizi 14-22 soluk/dakika arasinda hastanin dakika ventilasyon
gereksinimlerini karsilayacak sekilde ayarlanabilir




AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

4. Plato basinci (Pplato)

ARDS hastalarinda akciger hasarini onlemek igin Pplato <30 cmH2O tutulmasi
onerilmektedir

Yuksek basinglar yetersiz ventilasyona ve barotravma ile akciger hasari
olusturarak hava kagaklarina (orn. pnomotoraks, pnomomediastinum) neden
olabilir




AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

5. Driving basinci (suriicii basing)

DP= Pplato-PEEP

Yapilan bir ¢galismada 15 cmH2 O altindaki hedef degerlerin daha faydali oldugu
raporlanmistir

Urner M, Jini P, Hansen B, Wettstein MS, Feguson ND, Fan E. Time-varying intensity of mechanical ventilation and mortality
in patients with acute respiratory failure: a registry-based, prospective cohort study. Lancet Respir Med. 2020;8:905-913



AKCIGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

6. Permisif hiperkapni

Hiperkapnik respiratuar asidoz, akciger CO2 eliminasyonunda azalma sonucu
ortaya cikan akciger koruyucu ventilasyonun beklenen ve genellikle iyi tolere
edilen bir sonucudur

Dusuk volum ventilasyonun faydalarindan dolayi zarari kanitlanmadigi surece
hiperkapniye izin verilmektedir

Hickling KG. Low volume ventilation with permissive hypercapnia in the Adult Respiratory Distress Syndrome. Clin Intensive Care. 1992;3:67-78



AKCIiGER KORUYUCU MEKANIK
VENTILASYON

Tablo 2. ARDS’de akciger koruyucu ventilasyon protokolii.

Ventilatér modu Voliim asist kontrol

Tidal voliim 4-8 mL /ideal kg

Plato basina <30 cmH,O

pH 7.30-7.45

Inspirasyon/ ekspirasyon I:1 yadal3

Oksijenizasyon hedefi PaQ), 55-80 mmHg ya da SpQO, 88-92

Solunum sayisi 6-35/dk

Weaning FiO, < 40 ve PEEP < 8 oldugunda diigtiniilmeli

Diamond M, PenistonFeliciano HL, Sanghavi D, Mahapatra S. Acute respiratory distress In: StatPearls.
[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls Publishing; 2021. Last Update: January 31, 2024.



YUKSEK POZITiF EKSPIRYUM SONU
BASINC (PEEP)

Yuksek PEEP uygulamasi

Alveollerin agilmasina yardimei olur

Acilmasi zor olan bu akciger unitelerinin daha sonra tekrar kollabe olmasini onler

Oksijenasyonu iyilestirir

Akciger stresini ve gerilimini azaltir



YUKSEK POZIiTiF EKSPIRYUM SONU
BASINC (PEEP)

Alveolar distansiyonda artisa bagh olarak
Alveolar hasarlanma
Intrapulmoner santin artmasi

Oli boslugun artmasi

Pulmoner vaskuler direngte artis, yuksek PEEP uygulamasinin potansiyel riskleri arasinda
yer alir



YUKSEK POZIiTiF EKSPIRYUM SONU
BASINC (PEEP)

2229 ARDS hastasini kapsayan bir meta-analizde yuksek PEEP uygulan grupta,
dusuk PEEP uygulanan gruba gore ciddi yan etki olmaksizin mortalitenin %10
daha az oldugu bulunmustur

Mortalitenin orta ve agir ARDS olgularindan azaldigi, hafif ARDS olgularinda ise
muhtemelen artabilecegi tespit edilmistir

Orta ve agir ARDS'li hastalarda yapilan 18 randomize kontrolli ¢alismanin
incelendigi bir diger meta-analizde yuksek PEEP uygulamasinin mortaliteyi
azalttigl ve oksijenizasyonu iyilestirdigini ortaya koymustur

* Briel M, Meade M, Mercat A, et al. Higher vs lower positive end-expiratory pressure in patients with acute lung
injury and acute respiratory distress syndrome: systematic review and meta-analysis. Jama. 2010;303(9):865-73

* Dianti ), Tisminetzky M, Ferreyro BL, et al. Association of positive end-expiratory pressure and lung
recruitment selection strategies with mortality in acute respiratory distress syndrome: a systematic review and
network meta-analysis. American journal of respiratory and critical care medicine. 2022;205(11):1300-10.



YUKSEK POZIiTiF EKSPIRYUM SONU
BASINC (PEEP)

Yuksek PEEP uygulanmasinda oksijenizasyona dayal titrasyon (PEEP/FiO2
tablosu), PEEP’i maksimum guvenli plato basincina yukseltme, maksimum
kompliyansa gore titrasyon teknikleri uygulanabilir

Kompliyansi iyi olan hastalarda yuksek PEEP ve rekrutman ihtiyaci olmayabilir
ve dusuk PEEP/FiO?2 titrasyonu yapilabilir

Kompliyansi dustk olan hastalarda yuksek PEEP/ FiO2 titrasyonu onerilmekte

Kallet RH, Branson RD. Do the NIH ARDS clinical trials network PEEP/FiO2 tables provide the best
evidence-based guide to balancing PEEP and FIO2 settings in adults? Respir Care. 2007;52(4):461-475.



YUKSEK POZIiTIiF EKSPIRYUM SONU

BASINC (PEEP)

ARDSnet PEEP/FiO2Titrasyonu

Diigiik PEEP
FiO, | 30 | 40 | 40 | 50 | s0 | 6o | 70 | 70 | 70 [80 [ 90| 90 |90 | 100
peep | 5 | 5 | 8 | 8 [ 10| 10| 1012 14 [14]14] 16 [18] 1824
Yiiksek PEEP
FiO, 30 | 30 [ 40 [ 40 | s0 | so [ s0 | 60 | 70 [80 [ 80| 90 100
PEEP 12 | 14 | 14 [ 16 | 16 | 18 | 20 | 20 | 20 |20 22| 22 22.24

Kallet RH, Branson RD. Do the NIH ARDS clinical trials network PEEP/FiO2 tables provide the best
evidence-based guide to balancing PEEP and FiO2 settings in adults? Respir Care. 2007;52(4):46 1-475.



PRON POZISYONLAMA

Pron pozisyonu, hastanin yuzustu yatmasidir

Ozellikle orta ve agir ARDS hastalarinda
hipokseminin  duzeltilmesinde pron  pozisyonu
tedavide onemli yer tutmaktadir

ARDS uzerine kanitlanmis en etkin tedavi yontemidir




PRON POZISYONLAMA

Pron pozisyonda
Gogus duvari elastansi artar
Atelektatik olan dorsal alanlar acilir
Akciger elastansi homojen dagilir
Pron pozisyonu sayesinde
Ventilasyon / perfuzyonda duzelme
Alveolar sant miktarinda azalma

Sekresyonlarin mobilizasyonu

Alyeotar
size
vanabllity

FRC'de artis, meydana gelir

o % Q{__H _J

£ ‘?—=55

SUPINE

Comprassion of
urgs trom Seant

Less
=¥ ventral
alveolar |
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PRON POZISYONLAMA

Optimal ventilasyon ayarlarina ragmen PaO2/FiO2<I50 mmHg ve PEEP = 5
cmH20O olan hastalarda |6 saat/gunde prone uygulamasi onerilmektedir

PROSEVA c¢alismasinda prone pozisyonu ile 90 gunlik mortalitenin onemli
olcude iyilestigi gozlenmis

+ Guerin C, Reignier ], Richard JC et al (2013) Pronepositioning in severe acute respiratory distress
syndrome. N Engl ] Med 368:2159-2168.

* Grasselli, Giacomo, et al. “ESICM guidelines on acute respiratory distress syndrome: definition,
phenotyping and respiratory supports trategies.” Intensive care medicine 49.7 (2023): 727-759



PRON POZISYONLAMA

COVID-19 pandemisinde ARDS icin solunum destegine ihtiya¢c duyan hasta sayisinda
yogun artis olmasi uzerine, mekanik ventilasyon ihtiyacini sinirlamak igin uyanik pron
pozisyon dahil olmak uzere yenilik¢i yaklasimlara yonelinmis

Yapilan bir ¢alismada COVID-19 ve PaO2 /FiO2 < 300 mmHg olan 10 hasta giinde
|6 saatten fazla pron pozisyonlama ve yuksek akis nazal oksijen tedavisi kombine
edilmistir

PaO2/FiO2 'nin onemli olglide yiikseldigini ve hastalarin higbirinin kritik hastalik
durumuna ilerlemedigini veya endotrakeal entubasyona ihtiyag duymadig: bildirilmis

Xu Q, Wang T, Qin X, Jie Y, Zha L, Lu W. Early awake prone position combined with high-flow nasal oxygen
therapy in severe COVID-19: a case series. Critical Care. 2020;24:250



RECRUITMENT MANEVRASI

Gegici olusturulan yuksek transpulmoner basing ile alveollerin agilmasi ve
yuksek PEEP ile alveollerin agik tutulmasinin devamini hedefler

ARDS’de atelektaziyi azaltarak, fonksiyonel rezidiel kapasite (FRC) ve
kompliyansi artirir; solunum is yukunu azaltir

Hemodinamik instabilite, barotravma gibi yan etkileri olup rutin kullanimi
onerilmemektedir




RECRUITMENT MANEVRASI

Sik kullanilan Recruitment manevralari

30-40 sn 30-40 cmH2 O PEEP uygulamasi (En sik kullanilan yontem)

Sabit DP(15 cmH2 O) veya TV (4-8 mL/kg) ile artan PEEP uygulanmasi

Artan DP ve artan diizeylerde PEEP uygulamak

Fan E, Wilcox ME, Brower RG, Stewart TE, Mehta S, La- pinsky SE, Meade MO, Ferguson ND. Recruit
mentmaneuvers for acute lung injury: a systematic review. Am | Respir Crit Care Med 2008; 178: | 156—1163



NOROMUSKULER BLOKOR AJANLAR

Mekanik ventilator ile takip edilen ARDS’li hastalar, yuksek solunum durtusu
nedeniyle sedatif ajanlar alsalar bile siklikla gu¢lu solunum cabasi gosterirler

Bu solunum ¢abasi ciddi hasta ventilator uyumsuzluguna, transpulmoner
basincin artmasina ve siklik atelektazi nedeniyle mekanik akciger hasarina
neden olabilmektedir




NOROMUSKULER BLOKOR AJANLAR

Noromuskuler blokor ajanlar, solunum is yukunu ve hasta-ventilator
asenkronisini azaltarak oksijenizasyonu duzeltebilir

Uzun sureli kullanildiginda noromuskuler zayifliga neden olabilmekte




NOROMUSKULER BLOKOR AJANLAR

Sisatrakuryum besilat Rokuronyum Vekuronyum

Yiikleme: Yiikleme: Yiikleme:

0,15-0,2 mg/kg IV bolus  0,6—1 mg/kg IV 0,08-0,1 mg/kg IV

Idame infiizyon: Idame infiizyon: Idame infiizyon:

| -3 pg/kg/dk 5-12 pg/kg/dk 0,8—1,7 pg/kg/dk

(pratikte siklikla 2 pg/kg/d

Sure: Sure: Sure:

<48 saat <48 saat <48 saat

ilk tercih Uzamis blok ve birikim Aktif metabolitleri
riski nedeniyle nedeniyle uzamis kas
sisatrakuryuma gucsuzlugu riski
alternatif

Neuromuscular blockers in early acute respiratory distress syndrome. N Engl J Med. 2010 Sep
16;363(12):1107-16



NOROMUSKULER BLOKOR AJANLAR

Derin sedasyon ile beraber ilk 48 saatte noromuskuler bloker kullaniminin
oksijenasyon ve 90 gunlik mortaliteyi duzelttigini ileri suren g¢alismalar
mevcuttur

Orta-agir ARDS hastalarinda, 48 saatlik surekli NMBA infuzyonu ve
beraberinde derin sedasyon alan girisim grubu ile rutin NMBA almayan ve hafif
sedasyon hedefleri ile takip edilen kontrol grubu arasinda randomizasyon yapan
ROSE ¢alismasinda 90 gunlik mortalitede anlamli fark bulunamamistir

* Papazian L, Forel JM, Gacouin A, et al. Neuromuscular blockers in early acute respiratory distress syndrome.
N Engl | Med 2010; 363(12): 1107-1116

* Huang DT, Brower RG, Ferguson ND, Ginde AA, Gong MN, et al. Early neuromuscular blockade in the acute
respiratory distress syndrome. New England Journal of Medicine. 2019



EKSTRAKORPOREAL YASAM DESTEK
TEDAVISi (ECLS)

Reversible kardiyorespiratuar yetmezligi olan hastalarda akciger uzerindeki
solunum yukunu azaltarak iyilesme icin zaman kazandirir

Uygulamada iki ayri teknik soz konusudur

| .Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (ECMO)

2. Ekstrakorporeal CO2 removal (ECCO?2 R)




ECMO

Veno-venoz bypass olup oksijenasyon ve karbondioksit atilimi saglayan ektrakorporeal
yasam destek bigimidir

Agir ARDS de PaO2/FiO2<80 mmHg olan ve etkin tedavilere cevap alinamayan
hastalarda ECMO dusunulebilir

ECMO sirasinda daha yuksek PEEP ve daha dustk siricu basincin mortalitede iyilesme ile
iliskili oldugu bildirilmistir ve sitokin salinimini azaltabilecegi gosterilmistir

Kanama, vaskuler hasar gibi komplikasyonlari olmasi ve vyalnizca ileri merkezlerde
yapildigindan hastaneler arasi transfere bagl riskler nedeniyle kullanimi kisitl

Magunia H, Haeberle HA, Henn P, Mehrlander M, Vlatten PO, et al. Early driving pressure changes
predict outcomes during Venovenous extracorporeal membrane oxygenation for acute respiratory
distress syndrome.Crit Care Res Pract. 2020 Mar 7;2020:6958152



NONINVAZIV MEKANIK VENTILASYON VE YUKSEK
AKIS NAZAL OKSIJEN TEDAVISININ YERI

HFNO ve NIMV akciger ve diyafram lzerine koruyucu etkileriyle
oksijenasyonun duzelmesine, invaziv mekanik komplikasyonlarinin onlenmesine
katkida bulunabilir

Spontan solunumda artan solunum ¢abasi ile akciger hasarini arttirabilir

Bu hastalarda endotrakeal entiibasyon ihtiyacini derhal tespit etmek ve IMV'yi
geciktirmemek igin yakin monitorizasyon buyuk onem tasimaktadir

NLT

HENO YUZ MASKESI




~ NONINVAZIV MEKANIK VENTILASYON VE
YUKSEK AKIS NAZAL OKSIJEN TEDAVISININ YERI

NiMV sirasinda verilen PEEP
Periferik hava yollarinin kollapsini engeller
Atelektazi alanlarini agar
Dependan akciger bolgelerinin asiri gerilimini azaltir

Fonksiyonel reziduel kapasiteyi arttirarak oksijenasyonu iyilestirir

Solunum is yukunu azaltr



~ NONINVAZIV MEKANIK VENTILASYON VE
YUKSEK AKIS NAZAL OKSIJEN TEDAVISININ YERI

HFNO’da uygulanan PEEP’in belirleyicisi uygulanan akimdir ve 6-7 cmH2 O’nun
uzerine ¢ikamayacag varsayilir

Standart  oksijenle  karsilastirildiginda, HFNO  daha  yuksek  oksijen
konsantrasyonlarini hastaya ulastirarak

Solunum durtusunin kontrol altina alinmasina yardimei olur
Oksijenasyonu iyilestirir
inspiratuar ¢abay, solunum hizini azaltir

Hasta konforunu iyilestirir




NONINVAZIV MEKANIK VENTILASYON VE
YUKSEK AKIS NAZAL OKSIJEN TEDAVISININ
YERI

HFNO tedavisine karsin, standart oksijen ve yiiz maskesi-NIMV uygulanan
hasta gruplarini  karsilastiran FLORALI ¢alismasinda, gruplar arasinda
endotrakeal entubasyon oranlari arasinda fark saptanmamis

PaO2 /FiO2 =2 200 mmHg olan HFNO grubunda entibasyon oranlarinda
anlamli bir azalma izlenmistir

Frat JP, Thille AW, Mercat A, Girault C, Ragot S, et al.; FLORALI Study Group; REVA Network. High-flow oxygen
through nasal cannula in acute hypoxemic respiratory failure. N Engl | Med. 2015;372(23):2185-96



NONINVAZIV MEKANIK VENTILASYON VE
YUKSEK AKIS NAZAL OKSIJEN TEDAVISININ

YERI

HFNO’da oksijen saturasyonu hizla duzelirken, altta yatan bozuklugun (V/Q ROX Index

uyumsuzlugu veya alveoler hipoventilasyon gibi) yeterince duzeltilememesi

ve nihayetinde entuibasyonda gecikme olmasi nedeniyle ARDS'de mortaliteyi ROX = (SpO,/FIO,)/respiratory rate

arttirabilir , :

Success : ROX 2 4.88 Consider Intubation: < 3.85

Sp0,: 94% Sp0,: 92%

Bu nedenle tedaviyi uygularken yakin monitorizasyon gereklidir FI0;: 0.6 FIO,: 0.8
Sp0,/FIO;: 157 $p0,/FIO: 115
Rate: 25 Rate: 35

Bu hastalarda ROX indeksi tedavi basarisizligini ongorebilir ROX: 6.27 ROX: 3.29

Ricard JD, Roca O, Lemiale V, Corley A, Braunlich ], et al. Use of nasal high flow
oxygen during acute respiratory failure. Intensive Care Med. 2020;46(12):2238-2247



FARMAKOLOJIK TEDAVI

Kortikosteroidler

ARDS patogenezinde yer alan inflamasyona bagli artmis alveolokapiller
gecirgenlik ve buna bagl olusan akciger odemi tablosu, tedavide
kortikosteroidlere olan artmis ilginin temel sebebidir

Glukokortikoidler suprafizyolojik konsantrasyonlarda, akut inflamasyonu ve
daha da belirgin olarak kronik inflamasyonu, inflamasyona sebep olan etkenden
bagimsiz olarak inhibe ederler




KORTIKOSTEROIDLER

ARDS baslangicindan ilk 30 saat icinde uygulanmasinin mortaliteyi azalttgi

Mekanik ventilator suresi ve yogun bakim yatis suresini kisalttig

Kardiyak fonksiyonlarda iyilesme

Sokta daha erken duzelme

Vazopresor ihtiyacinda azalma ile iligkili oldugu gosterilmistir

Villar |, Ferrando C, Martinez D, et al. Dexamethasone treatment for the acute respiratory distress
syndrome: a multicentre, randomised controlled trial. The Lancet Respiratory Medicine. 2020;8(3):267-76



KORTIKOSTEROIDLER

PaO,/FiO; < 300 mmHg olan hastalarda dusunulmelidir

>[4 gun mekanik ventilasyon sonrasinda baslatildiginda artan zarar riskiyle
iliskili olabilir

Bagisiklik sisteminin baskilandigi durumlarda, metabolik sendrom varliginda,
mantar veya mikobakteriyel enfeksiyon riskinde artis gibi etkiler agisindan
hastalar daha yakindan izlenmelidir




TABLE 4. - Corticosteroid Dosing Regimens

Disease State Common Corticosteroid Regimens
Septic shock Hydrocortisone 200 mg IV per day (continuous infusion or divided every 6 hr) with or without fludrocortisone 50 ug enteral daily for 7 d or until [CU discharge

Early ARDS (within 24 hr)
Dexamethasone 20 mg IV daily for 5 d, then 10 mg IV daily for 5 d until extubation

Early ARDS (within 72 hr)
Methylprednisolone 1mg/kg IV bolus, then
» Days 1-14: 1mg/keg/d continuous infusion
« Days 15-21: 0.5 mg/ke/d
* Days 22-25: 0.25 mg/keg/d
* Days 26-28: 0.125 mg/kg/d
* |f extubated between days 1and 15 then advance to day 15 of regimen

Unresolving ARDS (7-21d
Methylprednisolone 2 mg/kg IV bolus, then
* Days 1-14: 2 mg/kg/d divided every 6 hr
* Days 15-21: 1me/ke/d
* Days 22-28: 0.5 mg/kg/d
* Days 29-30: 0.25 mg/ke/d
* Days 31-32: 0.125 mg/keg/d
* [f extubated before day 14, then advance to day 15 of regimen drug therapy

Severe community-acquired bactenial pneumonia Hydrocortisone 200 mg IV once, then 10 mg/hr IV infusion for 7 d

Hydrocortisone 200 mg IV daily (for 4 or 8 d based on clinical improvement), then taper (for a total duration of 8 or 14 d duration)
* Hydrocortisone discontinued on ICU discharge

Methylprednisolone 0.5 mg/ kg IV every 12 hr for 7 d (within 36 hr of hospital admission, C-reactive protein >150 mg/L

Methylprednisolone 40 mg IV bolus, then
* Days 1-7: 40 mg/d
* Days 8-14: 20 mg/d
*» Days 15-17: 12 mg/d
*Days 18-20: 4mg/d ; - :
* Administered via continuous infusion 1n ICU, then changed two divided bid, via IV or enteral, after ICU discharge

2024 Focused Update: Guidelines on Use of Corticosteroids in Sepsis, Acute Respiratory
Distress Syndrome, and Community-Acquired Pneumonia. Crit Care Med. 2024 May



FARMAKOLOJIK TEDAVI

Aspirin

Intravenoz salbutamol

Keratinosit buyume faktoru
Granulosit-makrofaj koloni uyarici faktor
Surfaktan

Aktive protein C

Ketokonazol

Intravenoz interferon Beta-la gibi bircok farmakolojik tedavi denenmis ancak ARDS’li
hastalarda kanitlanmis bir faydasi olmadigi bulunmustur

. Banavasi H, Nguyen P, Osman H, Soubani AO. Management of ARDS
What Works and What Does Not. Am ] Med Sci. 2021;362(1):13-23



DESTEK TEDAVILER

|. Sedasyon-Analjezi

ARDS’de akciger koruyucu ventilasyon stratejisi uygulamasi sirasinda sedasyon
ve analjezi ventilator tolerasyonu ve hasta ventilator uyumsuzlugunu
iyilestirmek amacglh siklikla tercih edilir

Yetersiz agr1 yonetimi; oksijen tuketiminde artma, miyokard oksijen
tuketiminde artis, atelektazi, hipoksi gibi pulmoner komplikasyonlar, doku
iskemisi, depresyon, deliryum gibi komplikasyonlarda artisa neden
olabilmektedir




DESTEK TEDAVILER

2. Beslenme

ARDSde fizyopatolojik olarak artan pro-inflamatuvar sitokinler katabolizmayi
hizlandirarak beslenme yetersizligine neden olur

Artan enerji agiginin yerine konmamasi mortalite ve morbiditede artisa sebep
olmaktadir

ARDS’li hastalarda permisif hiperkapni yapildigi icin beslenme durumu dikkatli
degerlendirilmelidir. Karbonhidrat alimindaki fazlalik hiperkapninin kotulesmesine
neden olabilmektedir



DESTEK TEDAVILER

3.Venoz Tromboemboli Profilaksisi

Patofizyolojik olarak ARDS’de mikrotrombotik olay hastaligin bir pargasi olmasi
sebebiyle venoz tromboembolinin onlenmesi, erken taninmasi ve tedavisine
odaklanilmasi onemlidir

ARDS olan ve olmayan hastalarin kisa donem karsilastirildigi ¢calismada ARDS
olan grupta DVT insidansi daha fazla gosterilmistir

Farmakolojik profilaksi tedavisinin pulmoner endotel uzerine antiinflamatuar
etkisi oldugu gosterilmis ve bu hastalarda mortalitede azalma oldugu ifade
edilmistir

Cui N, Jiang C,Chen H, Zhang L, Feng X. Prevalance, risk and outcome of deep vein thrombosis in acute respiratory distress syndrome. Thrombosis Journal. 2021;19:7 |
Greff N.Davids RA. Pulmonary Thrombosis in Acute Respiratory Distress Syndrome: Theory Evidence, and Clinical Relevance to Resource-Limited Settings. Anesthes Clin Res 2022;3:6-8



DESTEK TEDAVILER

4. Sivi Dengesi

Pozitif sivi dengesi ve dusuk serum albumin konsantrasyonu ARDS gelisiminde
bagimsiz risk faktoru olarak tespit edilmistir

Ekstravaskuler akciger sivisinin artmasi akciger kompliyansinda azalmaya neden
olarak solunum isinin artmasina neden olmaktadir

Yapilan ¢alismalarda pozitif sivi dengesi; uzamis mekanik ventilator suresi, yogun
bakim ve hastane yatis gun sayisinda artis ve yuksek mortaliteyle iliskilendirilmistir

Calismalarda sivi kisitlamasinin erken donemde daha faydali oldugu tespit edilmistir

Vignon P, Evrard B, sfar P, Busana M, Clfee CS, Coppola S, et al. Fluid administration
and monitoring in ARDS: which management ? Intensive Care Med 2020;46:2252-64



Acute respiratory distress syndrome

v

B v

Suppoertive management

Specific management

Underlying condition

[

l ;

VTE prophylaxis
= Standard VTE prophylasas

Investigations

Nutrition

= Initial trophic feed acceptable

= No place for pharmaconutrition
Mobilisation

- Early mobilisation encouraged
Sedation

« Avoidance of deep sedation

= Analgesia based

= Titrate to comfart

I
v v B

Therapy Investigations Therapy

v

Not recommended

= Inhaled nitric oxide (only as
rescue when ECMO unavailable)

« Late corticosterowds (avoid)

« 3, agenists {avoid)

v

« Identifies infiltrates

¥l « Allows monitonng of progress

Chest radiography
Lung ultrasonography
« Assess for presence and degree
Echocardiography ——  of left ventricular dysfunction or
other cardiac pathology

ChestCT

« Non-resolving or severe disease
« Atypical picture

* Immunocompromised

» Underlying diagnosis unclear

Bronchoalveolar lavage > —p

Open lung biopsy

Ventilation —————»

« Tidal volume & mL/kg predicted bodyweight

« Pplat <30 cm H.O

« Higher PEEP if Pa0,/Fi0, <200 mm Hg

« Driving pressure <15¢m H.O

« Tolerate hypercapnia if pH >7.2

¥ « Accept Pa0, >8 kPa

Fluid balance ———3 « Neutral to negative fluid balance once haemodynamically
stable

Neuromuscular

Blackade —— - Cisatracurium infusion for <48 h if Pa0,/FO, <150 mm Hyg

Prone positioning ——— - Prone positioning session of =16 h if PaG,/Fi0. <150 mm Hg

« Potentially reversible respiratory failure
Referral toan *pH<7-2
ECMO centre ——— - Murray lung injury score =2-5

« FiQ, not >0-8 for 7 days

« Pplat not =30 cm M0 for 7 days




Kurtarici Strate- Klinlk uygulama igin

jiler Mekanizma endikasyonlar Potansiyel riskler

Yiksek PEEP Alveollerin kollapsim Refrakter hipoksemi | Hipotansiyona yol aga-

Stratejisi engeller; kompliyansi bilecek preload azalisi,

ve oksijenizasyonu barotravma
lyilestirir.

Rekruitment Alveollerin kollapsini Refrakter hipoksemi, | Hipotanslyona yol aga-

Manevralan engelier; kompliansive | dzellikle PEEP'e yanit | bilecek preload azaligi,

oksijenizasyonu lyiles- | veren hastalarda barotravma
aric

Pron pozisyonlama | Ventral-dorsal trans- Refrakter hipoksemi | Ciddi basi yaralan,

pulmoner basing farkini artan intraabdominal
ozalr ve V/Q dengesini basing nedeniyle he-
Iyilestirir. patik ve renal disfonk-
siyon, kusma, hava
yolu obstriksiyonu
ve endotrakeal tipin
cikmasi
Noéromuskiler Mekanik akciger hoso- | Refrakter hipoksemi | Deliryum ve yogun
Blokdr Ajanlar rini, solunum isini ve bakim kaynakli néromi-
hasta ventilotér uyum- yopati
suzlugunu azaltr.

Kortikostercidler Anti inflamatuar Refrakter hipoksemi | Imminstpresyon, kritik
hastalik noromivopatisi;
influenza veya SARS-
CoV-1'de artan viral
yaylima sires; hiperg-
lisemi

inhale Pulmoner V/Q uyumunu iyilest- Refrakter hipoksemi | Akut bobrek hasan

Vazodilatorler rir, pulmoner vaskdler gelisebilir, tasifilaks|

basinglarn azaltir

ECMO Ultraprotektif ventilas- | Siddetli ve kalics hi- Kanama, vaskuler eri-

yona izin verir-oksijeni-
zasyonu lyilestirir.

poksemi; siddetli ve
kalici asidoz; refrakter
ylksek inspiratuar
plato basinci

sim ile ilgili komplikas-
yonlar, trombositopeni,
inme

Akut Solunum Sikintisi Sendromu (ARDS) Tani ve Tedavi Rehberi, TUSAD 2024



ARDS TEDAVI STRATEJILERI

Noromiiskiler Blokor
OLUMLU YONDE V-V ECMO
SARTLI TAVSIYE Sistemik Kortikosteroidler
! Yiiksek PEEP

Am J Respir Crit Care Med. 2024 Jan
1:209(1):24-36






