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3. KISALTMALAR

AKG: Arteriyel kan gazi

APACHE II: The acute physiology and chronic health evaluation score
APRV: Airway pressure release ventilation
ARDS: Akut respiratuar distres sendrom
BMI: Body mass index

BT: Bilgisayarli tomografi

C-ARDS: COVID-19 iliskili ARDS
CCI: Charlson comorbidity index

CO2: Karbondioksit

CoV: Koronaviris

COVID-19: 2019 Coronavirus disease
CRP: C- reaktif protein

Cs: Statik kompliyans

CXR-SS: Chest x-ray severity score

DP: Driving pressure

EEF: End expiratory flow

EF: Ejeksiyon fraksiyonu

EtCO2: End-tidal CO2

HFNO: High flow nasal oxygen

HFOV: High flow oscillatory ventilation
IMV: Invaziv mekanik ventilasyon

I:E : Inspiryum ekspiryum orani



NIV: Non-invaziv ventilasyon

NMB: Noromuskdler bloker

O2: Oksijen

OTE: Orotrakeal entiibasyon

P high: APRV modunda inspiratuar basing
P low: APRV modunda ekspiratuar basing
P/F: PaO2/ FiO2 orani

PAAG: Posteroranterior akciger grafisi
P.O2: Parsiyal arteriel oksijen basmc1
PBW: Predicted body weight

PCR: Polimerase chain reaction

PCV: Pressure controlled ventilation
PEEP: Positive end expiratory pressure
PEF: Peak expiratory flow

PP: Prone pozisyon

Ppeak: Tepe basinci

PP-PRVC: Prone PRVC grubu

PRVC: Pressure regulated volume control
P-SILI: Patient-self inflicted lung injury
Px: Pnémotoraks

RASS: Richmond Agitation-Sedation Scale
RNA: Reoksiribo nukleik asit
SARS-CoV-2: COVID-19 etkeni koronavirus

sPO2: Oksijen satiirasyonu



SS: Solunum frekansi

SVO: Serebrovaskiler olay

T high: Yiiksek basing zamani
T low: Diisiik basing zamani
t0: Baslangi¢ zamani

t1l: Baslangictan 4 saat sonra
t2: Baslangigtan 10 saat sonra
t3: Baslangigtan 16 saat sonra
TV: Tidal volim

V/Q: Ventilasyon/perflizyon
VVCV: Volume controlled ventilation
WBC: White blood cell count
WOB: Work of breathing

YBU: Yogun bakim iinitesi
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6. OZET

Amag: C-ARDS yonetiminde akciger koruyucu ventilasyon stratejileri ile hipokseminin
dizeltilmesi hedeflenmelidir. Prone pozisyonda derin sedasyon gerekliligi, pozisyonlama
zorluklar1 gibi sorunlar APRV modunun kullanimini alternatif olarak diisiindiirmektedir.
Bu aragtirmada C-ARDS gelisen hastalarda refrakter hipoksemi yonetiminde APRV modu
ile prone pozisyonda PRVC modunun PaO2, FiO2, P/F oranindaki degisim, EtCO2,
vazopressOr miktar1, sedasyon dizeyi ve NMB ihtiyact (zerinden karsilastirilmasi
amaclanmaktadir.

Gereg ve YOontem: Prospektif olarak planlanan bu ¢aligmaya; COVID-19 rehberine gore
orta-agir ARDS tanis1 almig, PRVC modu ile ventile edilen 40 hasta dahil edilmistir.
Hastalar randomize iki gruba ayrilmis, ilk grupta ventilasyon modu APRV olarak
degistirilirken ikinci grupta prone pozisyonunda PRVC(PP-PRVC) ile ventilasyona
devam edilmistir. Hastalarin demografik ve biyokimyasal verileri, APACHE Il ve CCI
skorlar1 elektronik kayit sisteminden elde edilmistir. APRV modu degisikligini takiben 4,
10, ve 16. saatlerinde arteriyel kan gazi degerlerine gore hastalarin mekanik ventilasyon
parametreleri koruyucu ventilasyon stratejileri (Pplato<30cmH20, TV:5-8ml/kg, DP:16-
17mmHg) ve APRVnetwork onerileri dogrultusunda optimize edilmistir. Hastalarin
solunum mekanikleri, sedasyon skorlari, vazopressor ve noromuskiler blokér kullanim
miktarlar1 kaydedilmistir.

Bulgular: Demografik ve laboratuvar veriler, CCl, APACHE II, baslangi¢ P/F oranlari,
PAAG’deki tutulum agisindan gruplar arasinda anlamli farklilik gorilmemistir. Her iki
grupta 4. saatten baslayarak PaO2’de artig, FiO,’de azalma, kompliyans ve P/F oraninda
artis (APRV %53, prone %66) gozlenirken (p<0.05) iki grup arasinda bu degisimler
agisindan anlaml bir fark tespit edilememistir. Her iki grupta da 16 saat sonunda Prepe,
TV, DP, EtCO, degisimi, dissenkronizasyon ve vazopressor miktari agisindan anlamli bir
farklilik gézlenmemistir. Sedasyon gereksinimi PP-PRVC grubunda APRV grubuna gore
anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur (p<0.05). PP-PRVC grubunda ortalama NMB
kullanim1 210,7 mg iken APRV grubunda NMB kullanim ihtiyaci olmamistir.

Sonug: IMV gerektiren orta- agir C-ARDS’de prone pozisyonlamanimn miimkiin olamadig1
durumlarda APRV modu ile koruyucu IMV stratejileri kullanarak sedatif ve NMB ihtiyaci
minimalize edilerek yeterli oksijenizasyon saglanabilmektedir. APRV’nin oksijenizasyon
ve solunum mekaniklerine etkisini kapsamli arastiran ¢alismalara ihtiya¢ bulunmaktadir.
Anahtar Kelimeler: APRV, P/F orani, Prone, C-ARDS



7. ABSTRACT

Purpose: It is important to correction of hypoxemia with lung protective ventilation
strategies in the management of C-ARDS. Problems such as the need of deep sedation in
the prone position and difficulties in positioning suggest the use of the APRV mode as an
alternative choice. In this study, it is aimed to compare APRV mode and prone position
for improvement of refractory hypoxemia in patients with C-ARDS based on the change
in Pa02, FiO2, P/F ratio, EtCO2, sedation level, vasopressor and NMB requirement.
Material and Methods: In this prospective study; 40 patients with moderate to severe
ARDS related to COVID-19 ventilated with PRVC mode were included. The patients
were randomly divided into two groups, the ventilator mode was changed to APRV in the
first group, while the second group was placed in the prone position (PP-PRVC).
Demographic data, laboratory results, APACHE Il scores, CCI, PAAG severity of the
patients were obtained through the electronic recording system. The mechanical
ventilation parameters of the patients were optimized based on arterial blood gas analysis
at the 4th, 10th, and 16th hours following the APRV mode change in accordance with
protective ventilation strategies (Pplato<30cmH20, TV:5-8ml/kg, DP:16-17mmHg) and
APRVnetwork recommendations. Respiratory parameters, RASS scores, vasopressor and
neuromuscular blocking agent amounts of the patients were recorded.

Results: There was no significant difference between the groups in terms of demographic
data, CCI, APACHE II, laboratory parameters, initial P/F rates, and involvement in CXR.
While an increase in PaO2 and compliance, a decrease in FiO2, and an increase in P/F
ratio (APRV 53%, prone 66%) were observed in both groups (p< 0.05), no significant
difference was found between the two groups in terms of these changes. No significant
difference was observed between the two groups in terms of Ppeak, TV, DP, EtCO2
change and dyssynchrony at 16 hours. Sedation requirement was found to be significantly
higher in the PP-PRVC group than in the APRV group (p<0.05). While the average total
NMB use in the PP-PRVC group was 210,7 mg, there was no need for NMB use in the
APRYV group.

Conclusion: Improvment of oxygenation can be achieved with the APRV mode in
accordance with protective MV strategies and by minimizing the need for sedatives and
NMB agents for invasively ventilated moderate to severe C-ARDS patients who are not
suitable for the prone position. Comprehensive studies investigating the effect of APRV
on oxygenation and respiratory mechanics are needed.

Keywords: APRV, P/F ratio, prone position, C-ARDS



8. GIRIS

Invaziv mekanik ventilasyon altindaki COVID-19 (Coronavirus disesase-19)
iliskili ARDS (akut respiratuar distress sendrom) hastalarinda diisiik oksijenizasyon
sikca karsilasilan bir problemdir. Oksijenizasyonun akciger koruyucu stratejilere
dikkat edilerek iyilestirilmesi bu hastalarin yonetiminde bliylik 6nem arz etmektedir
(1). Oksijenizasyonun takibinde en énemli parametrelerden birisi “Horowitz indeksi”
olarak adlandirilan parsiyel arteriyel oksijen (PaO2 ) basincinin, solunan havadaki
fraksiyone O2 ’ye (FiO2 ) oranidir (2).

Prone pozisyonunun solunum mekaniklerini degistirerek alveolar ventilasyonu
ve ventilasyon/ perfiizyon uyumunu iyilestirici etkileri bir¢ok ¢alismada
gosterildiginden, PaO2/FiO2 (P/F) orami diisiik olan hastalarda bu pozisyon siklikla
uygulanmaktadir (3). Fakat prone pozisyonu siresince dissenkronizasyonun
engellenmesi amaciyla derin sedasyon dlizeylerine ve ndromuskiiler blokaj ajanlarinin
kullanimma ihtiya¢ duyuldugu; derin sedasyonun etkisi ile kan basmcminin istenilen
aralikta tutabilmesi igin vazopressor ajan ihtiyacinin da arttigi da belirtilmistir (4).
Uzun sire derin sedasyon ve ndéromuskuler blokaj ajan kullanimma maruz kalan
hastalarda weaning siirecinin olumsuz etkilendigi bilinmektedir (5).

APRV (airway pressure release ventilation) modu inspiryum ve ekspiryum
oraninmn (I:E) invers olarak ayarlandigi, tepe ekspiratuar akis orani ile ekspiryumun
saglandig1 bifazik bir ventilasyon modudur. Invers oran sayesinde solunum
yollarindaki ortalama basing korunarak recruitment saglanmasi ve ekspiryum siiresinin
kisalig1r sonucu gelisen oto PEEP ile derecruitment gorulmesinin azalmas: ile daha
homojen bir ventilasyon saglandigi diistiniilmektedir. Yapilan ¢alismalarda orta-agir
ARDS hastalarinda APRV modunun kullanimi ile rekruite edilen alanlarin da
solunuma katilmasiyla P/F oranmin arttigi gosterilmistir (6). Ayrica ventilator
dissenkronizasyon nadir gdzlenmesi nedeni ile hastanin spontan solunumuna izin
verilebilmesi ile derin sedasyona ve néromuskiler blokaj ajanlar1 kullanimina daha az
ihtiya¢ duyuldugu belirtilmistir (7).

Bu ¢aligmada COVID-19 iliskili ARDS gelisen invaziv mekanik ventilasyon
altindaki hastalarda oksijenizasyonun iyilestirilmesi a¢isindan APRV modunun etKisi
ile PRVC modunda prone pozisyonunun (PP-PRVC) etkisinin PaO2, FiO2 ve P/F

orani lizerinden karsilastirilmasint ve APRV modu kullaniminin oksijenizasyonun



iyilestirilmesi agisindan prone pozisyonuna alternatif olup olamayacagini arastirmay1
primer olarak hedefledik.

Hastalarimizda APRV modu kullanimi ile prone pozisyonuna goére daha az
sedasyon diizeyi, daha az néromuskiiler blokaj ajan kullanim1 ve daha az vazopressor

ajan kullaniminin miimkiin olup olmadigini géstermeyi sekonder olarak hedefledik.



9. GENEL BIiLGILER

9.1COVID-19
9.1.1 Viroloji

Koronaviriisler, “Coronaviridae” ailesinden adini elektron mikroskobundaki
karakteristik ta¢ benzeri goriiniimlerinden alan orta biiyiikliikte, zarfli, pozitif tek
iplikli RNA virtsleridir (8). Glikoprotein spike proteinleri ile sarili olan ve konakg¢idan
tiiretilen membran, viriis partikiiliinde kiiresel bir sekil alan niikleokapsid i¢inde

kapsanan genomu gevreler. (9) (Sekil-1)

Sekil-1: SARS-CoV-2 mikroskobu goériintiisu ve ana yapisal proteinleri (9,10).

Koronaviriisler, ¢esitli memeli konakgilarda klinik siddeti subklinik ile
Olimcil arasinda degisen solunum, enterik veya sistemik hastaliklara neden olabilen
onemli patojenlerdendir (11). Son 20 yilda, koronaviriisler (CoV'ler), Dogu Asya ve
Orta Dogu'daki SARS ve MERS gibi 6nemli hastalik salginlariyla iligkilendirilmistir
(12). 2019’un sonlarinda, Cin’de bulunan Wuhan kentinden baslayip hizlica yayilan
viral pndmoni vakalar1 diinya ¢apmda artarak birgok iilkede goriilmeye baslandi.
Subat 2020°de Diinya Saghk Orgiitii, siddetli akut solunum sendromuna sebep olan bu
virusti SARS-CoV-2 olarak ve sebep oldugu koronaviriis hastaligint COVID-19 olarak
tanimladi (13).

9.1.2 Patogenez

S glikoproteinin S1 alt birimi, ACE2 reseptdriine baglanmay1 saglarken, S2 alt
birimi, konak¢1 hiicre ile flizyonu saglar (14,15). Tip 2 pnomositler ve bronsg epitel

hicreleri virsiin ana hedefleridir (16). Virlsin solunum epitel hiicrelerinde sitopatik



etkilere neden oldugu ve hiicrelerdeki silier aktiviteyi bozdugu tespit edilmistir (17).
Konake1 hiicredeki transmembran serin proteaz tip 2, ACE2'yi pargalayarak ve SARS-
CoV-2 S proteinini aktive ederek hiicre i¢ine girisi destekler. Enfekte hiicreler ve
alveolar makrofajlara ek olarak T lenfositler, monositler ve nétrofillere tarafindan
inflamatuar sinyal molekiilleri salinir. Bu durum, sitokinlerin hedefinin makrofaj,

lenfosit ve pnomositler oldugu siddetli inflamatuar kaskad: ile sonuglanabilir (18).
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Sekil-2: SARS-CoV-2 patogenezi (19).

Masif akciger tutulumunda pnomositlerin deskuamasyonu, hiyalin membran
olusumu, bilateral yaygin alveolar hasar ve hiicresel fibromiksoid eksudalarin varligi

gibi histopatolojik bulgularla da eslik eder ve ARDS’ye yol agabilir (21).

Siddetli COVID-19 hastaliginda solunum yetmezligi ve gelisen diger bulgular
genellikle inflamatuar siireg ile iliskilendirilmis ve hiperinflamasyonun nedeni olarak
bir sitokin firtnas1 sendromu diisiiniilmektedir (22). Interlokin 6, interlokin 8, E-
cadherin, MCP-1, VEGF gibi sitokinler trans sinyalleme yoluyla bu sitokin salinim
sendromunda yer alir (23). Bu sebeple COVID-19 klinik seyrinde 6zellikle solunum
sistemi tutulumu ile seyretse de vaskiiler yapilar, kalp, karaciger, bobrek ve diger

organlar dahil olmak (izere ¢oklu organ etkileri de gortlmektedir.
9.1.3. Klinik Bulgu ve Semptomlar

COVID-19 hastaliginin  klinik spektrumu incelendiginde asemptomatik
vakalardan ciddi solunum yetmezligine uzanan genis bir yelpaze gorllmektedir.
Yapilan bir incelemede higbir klinik belirti goriilmeyen enfekte asemptomatik
tastyicilarin enfeksiyonlarmin yaklagik %40 ila %45'ini olusturdugu gosterilmistir

(24).



SARS-CoV-2'nin viicuda giriginin esas olarak solunum yolu ile oldugu goz
oniine alinirsa, klinik belirtiler genel olarak iist ve alt solunum yolu bulgulari, sindirim
sistemine ait belirtileri ve genel semptomlar: igerir (25). Semptomlar1 ates, bogaz
agrisi, kuru Okstiriik, yorgunluk, nefes darligi, bulanti, bas agrisi, kas agrisi, kusma,
ishal, anosmi ve ageusia olup en sik goriileni ates ve Oksiiriik olarak belirtilmistir
(26,27). Mayis 2020°de Amerika Birlesik Devletleri Hastalik Kontrol ve Onleme
Merkezlerine bildirilen 1,3 milyon vakanin bulundugu bir raporda, vakalarin yiizde
14%iniin hastanede, yiizde 2’sinin yogun bakim iinitesinde (YBU) takip edildigi ve
mortalite oranimnin yiizde 5 oldugu bildirildi (28).

SARS-CoV-2 enfeksiyonu ile hastaneye kaldirilan hastalarin yaklasik tigte biri,
ARDS Kkriterlerini karsilamaktadir (29). Yogun bakim iinitesine kabul i¢in en yaygimn
kriter, P/F oranina dayanarak hafif, orta ve agir respiratuar yetmezligi siniflandiran
hipokseminin siddetidir (30). Bu asamada hastada artan solunum gii¢liigii (BT de
infiltrasyonlarda artis), gaz aligverisinde bozulma, solunum sayisinda artis ve artmis
inspiratuar efor (ndral respiratuar etki ile) goriilebilir. Bu artmms efor (respiratuar kas
aktivitesi ile) dispne ya da hava aghig1 (subjektif, hos olmayan bir solunumda zorlanma
hissi) olusturur (31). Siddetli covid-19 pndmonisinde, klasik ARDS bulgularmin
yaninda intravaskiiler tromboz, hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon kaybi ve
atelektatik akciger dokusuna asir1 kan akis1 gibi COVID-19 iliskili ARDS (C-ARDS)
icin bircok patofizyolojik strecin de rol oynadig1 varsayilmaktadir. (32,33)

COVID-19’un temel olarak solunum sistemini etkiledigi bilinse de kardiyak,
norolojik, inflamatuar, tromboembolik komplikasyonlar ve ¢oklu organ yetmizlikleri
de tanmlanmustir. (34) COVID-19 hastalarinda; akut miyokard infarktisa,
miyokardit, kardiyomiyopati, ventrikiler aritmiler ve hemodinamik instabilite gibi
bircok kardiyak patolojinin yanisira artmis akut serebrovaskiiler hastalik ve
ensefalopati gibi norolojik patolojiler gozlenmistir (35, 36). COVID-19 hastalarinda
siklikla vendz ve arteriyel tromboembolik olaylar da gozlenmektedir (37). Hastanede
takip ve tedavi edilen hastalarda akut bobrek hasar1 (%9), karaciger fonksiyon
bozuklugu (%19) da bildirilmistir (38,39).

9.1.4 Risk Faktorleri

Ileri yas, erkek cinsiyet, yiikksek BMI, eslik eden komorbidite ( diabetes

mellitus, hipertansiyon, kardiyovaskiiler hastaliklar, malignite, kronik obstriiktif



akciger hastaligi, kronik bobrek yetmezligi, malniitrisyon, immiin yetmezlik, astim,
otoimmiin hastaliklar, serebrovaskiiler hastaliklar ve kronik karaciger hastaliklari),
genetik faktorler ( A kan grubu) cevresel faktorler (kalabalik, diisiikk egitim seviyesi,
havalandirmanin yetersizligi, diisiik hijyen, hapishane, bakim evi gibi merkezler),
viral risk faktorleri ( bulas efektivitesi, viral yiikk, mutasyonlar), laboratuvar
anomalileri (lenfopeni, trombositopeni, l6kositoz, yuksek laktat dehidrojenaz, yiiksek
ates, yiiksek inflamatuar belirtegler (6rn., C-reaktif protein(CRP), ferritin) ve
inflamatuar sitokinler (6rn. interlokin 6 ve tumor nekroz faktori-alfa), yiksek D-dimer
(>1 mcg/mL), yiiksek protrombin zamani, yiiksek troponin), yiiksek SOFA, APACHE
Il skoru baslica risk faktorleri olarak tespit edilmistir (40,41).

9.1.5 Tani:

COVID-19 teshisi i¢in solunum yolu o&rneklerinden polimeraz zincir
reaksiyonu (PCR) ile SARS-CoV-2 RNA tespiti, tan1 i¢in standarttir. Bununla birlikte,
PCR testinin yanlig-negatif test sonug¢ oranlari nedeniyle, olasi bir tan1 koymak i¢in
Klinik, laboratuvar ve goruntileme bulgular1 kullanilabilir (42). Yanls negatif test
sonuglarma katkida bulunan faktorler arasinda numune toplama tekniginin yetersizligi,

maruziyetten itibaren gegen siire ve numune kaynagi yer alir (43).
9.1.6 Laboratuvar Bulgular

19 galismanin incelendigi, hastalarin biiyiikk ¢ogunlugunun (%88) hastanede
takip edildigi sistematik bir incelemede, hastalarda yiiksek serum C-reaktif protein
(hastalarin>%60"inda artmus), laktat dehidrojenaz (%50-60), alanin aminotransferaz
(%25) ve aspartat aminotransferaz (%33) dizeyleri tespit edilmistir. Hastalarin
yaklasik %75'inde diisiik alblimin gozlenmistir (44). En yaygin hematolojik
anormallik, hastanede takip edilen hastalarm %83'inde mevcut olan lenfopenidir
(mutlak lenfosit sayist <1.0 x 109/L). Koagiilopati ile birlikte, yiiksek D-dimer
degerleri yaygm (%43-60) olarak izlenmektedir. 1ileri derecede laboratuvar
anormallikleri, daha siddetli enfeksiyonla iliskilendirilmistir (45). Prognoz ile en ¢ok

iliskili laboratuvar belirtegleri D-dimer ve lenfosit sayisidir (46).
9.1.7 Goruntileme

COVID-19 pnomonisinin tipik radyolojik goriiniimii, bilgisayarli tomografide

bilateral yamali bir bi¢imde 6ncelikle akcigerlerin posterior ve periferik bolgelerinde



gOzlenen karakteristik buzlu cam infiltrasyonlaridir (47). Buzlu cam opasitelerinin
smirlar1 belirsizdir; hava bronkogramlari, interlobiiler ve septal kalinlagsmalar veya
komsu plevranin kalinlagsmasi gozlenebilir. Buzlu cam alanlari, fokal konsolidasyon
alanlar1 ile karisarak veya Ust {iste binen intralobiiler aglar ile hastaliga 6zgi kaldirim

tagt manzarasia neden olabilir (48).

Toraks BT, Ozellikle salgindan etkilenen bolgelerde PCR ile
karsilastirildiginda, COVID-19'u teshis etmek ve degerlendirmek icin daha giivenilir,
pratik ve hizli bir yontem olabilir. 1014 hastanin degerlendirildigi bir ¢alismada
standart referans olarak PCR sonuglar1 alindiginda, COVID-19 igin toraks BT'nin

sensitivitesi %97 olarak saptanmistir (49).

Sekil-3: BT de periferal buzlu cam opasiteleri ve kaldirim tasi manzarasi
9.2 ARDS:
9.2.1 Tanim:

ARDS yogun bakim hastalarinda hayat1 tehdit eden yetersiz oksijenasyon,
pulmoner infiltratlar ve keskin baslangic ile karakterize akciger hasarinin akut, yaygim,
inflamatuar bir formudur. ARDS, tetikleyici olaydan sonraki 7 giin i¢inde baglayan ve
herhangi bir kardiyojenik pulmoner 6dem kanitmin yoklugunda bilateral akciger
infiltratlar1 ve giddetli ilerleyici hipoksemi ile karakterize akut bir bozukluk olarak
tanimlanir. Mikroskobik diizeyde, hastalik yaygin alveolar hasar ve kapiller endotel
hasar1 ile iliskilidir.  Histolojik bulgularda alveoler kanama, pulmoner kapiller

konjesyon, interstisyel ddem ve hiyalin membran olusumunu da goézlenir (50).

ARDS tanis1 icin kriterler yillar igerisinde gelistirilerek giincellenmistir.
1988’deki orijinal tanim, nokardiyojenik pulmoner &dem sonrasi hizla ilerleyen
siddetli arteriyel hipoksemi ve dispne nedeniyle mekanik ventilasyon gerektiren

solunum yetmezligini i¢ermekteydi ve hipokseminin derecesine, PEEP’e, statik



solunum kompliyansina ve radyografik infiltratlarin yayginligina dayali olan 4 puanlik
bir puanlama sistemi ile akciger hasar1 siddetinin nicel bir degerlendirmesini
saglamaktaydi (51). 1994'te Amerika- Avrupa Konsensus Konferansinda ARDS'yi
tanimlamak icin basitlestirilmis kriterler olarak sol atriyal hipertansiyon kaniti
olmadan bilateral radyografik opasiteler g6zlenen ve P/F oran1 300 mmHg'den diistik
arteriyel hipoksemi gozlenmesini 6ne surdd (52). Yillar igerisinde bu tanimin
guvenilirlik ve validitesi ile ilgili sorunlar belirmesi (zerine bir konsensus amaciyla
2011°’de toplanan uzmanlar panelinde objektif degerlendirme, fizibilite, validitiye
odaklanan Berlin kriterleri tanimlandi. Bu taslak tanimda hipoksemi derecesine gore
hafif (200 mm Hg <PaO2/F1I02 < 300 mm Hg), orta (100 mm Hg <PaO2/F102 < 200
mm Hg) ve siddetli (PaO2/FIO2 < 100 mm Hg) olmak iizere 3 kategori ve 4 yardimci
degisken olarak radyografideki siddetli tutulum, solunum sistemi kompliyans1 (<40
mL/cm H20), PEEP (>10 cm H20) ve diizeltilmis ekspire edilen hacim/dakika (>10
L/dak) belirlendi (53).

9.2.2 C-ARDS:

ARDS Berlin tanimini karsilamasina ragmen, COVID-19 pnémonisi, kendine
0zgii fenotipleri olan spesifik bir hastaliktir. Baslica 6zelligi, hipokseminin siddeti ile
nispeten iyi solunum mekaniklerinin siirdiiriilmesi arasindaki uyumsuzluktur. Klasik
ARDS ile karsilagtirildiginda median solunum sistemi kompliyans:t genellikle
yiiksektir. Ortalama degerden daha diisiik veya daha yiiksek solunum kompliyansi
olan hastalarda da benzer siddette hipoksemi gdzlenmektedir. Bu sebeple farkli

patofizyolojiye sahip iki tip hasta tanimlanmustir (54).

C-ARDS Tip 1 hastalarinda siddetli hipoksemi ve yiiksek solunum sistemi
kompliyansi> 50 ml/cmH20  mevcuttur.  Hipokseminin  hipoksik ~ pulmoner
vazokonstriksiyon kaybindan ve pulmoner kan akisinin bozulmus regiilasyonunun
sebep oldugu ventilasyon/perfiizyon (V/Q) uyumsuzlugundan kaynaklandigi
diistiniilmektedir (55). Akcigerin gaz hacmi yiiksek olmasi sebebi ile rekriiabilite
minimum oldugundan yiliksek PEEP ve prone pozisyon atelektatik alanlarm gaz
degisimine katilmasi yoluyla oksijenasyonu iyilestirmez, ancak pulmoner perfiizyonu
yeniden dagitarak V/Q iliskisini iyilestirir. Diisiik elastans, diisik V/Q orani, diisiik
akciger agirlhigi, diisiik rekriiabiliteye sahip bu tip tip L olarak tanimlanmistir (56-58).



Yogun bakim {initesine kabul edilen C-ARDS gelisen hastalarin %20-30'u
ciddi klasik ARDS kriterlerinden siddetli hipoksemi, bilateral infiltratlar, solunum
sistemi kompliyansinda azalma, akciger agirligmin artmasi: ve rekriiabilitede artisi
saglamaktadir. Yiiksek elastans, yiiksek sagdan sola sant, yiikksek akciger agirlhigi,
yiiksek rekriabilite tanimlanan bu hastalar ise tip H olarak adlandirilmaktadir (56,57).
Bu hipoksemik hastalarin bir kisminda yogun bakim {initesine kabul edilmeden 6nce
yiiksek solunum diirtiileri, siddetli inspiratuar ¢abalar ve oldukg¢a negatif intratorasik
basinglar goriilmektedir. Bu nedenle, viral pndmoniye ek olarak, bu hastalarda
muhtemelen hastanin bu artan eforunun olusturdugu P-SILI olarak adlandirilan

akciger hasarinin da etkisi olabilir (58).

Type 1 Type 2

Sekil 4: L tipi ve H tipi C-ARDS toraks BT gorlnttleme

COVID-19’dan kaynaklanan baslica morbidite ve mortalite, biiyiik 6l¢iide akut
solunum sikintis1 sendromuna doniisen akut viral pndmoniden kaynaklanmaktadir.
Son donemlerde akut hipoksik solunum yetmezligi ve ARDS' nin yonetimine yonelik
bircok iilkede ulusal saglik enstitiileri ve profesyonel topluluklar tarafindan dizenli

olarak giincellenen kanita dayali kilavuzlar olusturulmustur (61).

Hastanede yatan COVID-19 hastalarmm yaklagik %14-30'unda farkli
derecelerde solunum yetmezligi gelisir ve yogun bakima ihtiyag duyabilirken
hastalarinin %5'inden daha azinda entiibasyon ve invaziv ventilasyon gerekebilir (62).
Gecikmis entiibasyonun spontan siddetli inspiratuar cabayla iligkili yliksek
transpulmoner basinglarin neden oldugu hasar (P-SILI) nedeni ile mortalitede artisa
neden olabilecegi bilinmektedir (63,64). HFNO veya NIV tedavisine ragmen
vazopressOr destegi ihtiyaci, yiiksek solunum eforu, siirekli yiiksek solunum hizi,
kalic1 torakoabdominal dissenkronizasyon, diisik ROX indeksi, yiiksek tidal voliim,
hemodinamik instabilite, mental durum degisikligi veya siddetli hipoksi gézlenen

vakalarda erken invaziv mekanik ventilasyona gegis diisiiniilmelidir (65).
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9.3 Koruyucu invaziv mekanik ventilasyon stratejileri

C-ARDS gelisen mekanik olarak ventilasyon altindaki hastalarda, diisiik tidal
hacimli ventilasyon (Vt 4-8 mL/kg ), plato basinglarmin (Pplat) <30 cm H20 olmast ,
diisiik PEEP stratejisi yerine daha yiiksek PEEP stratejisi kullanilmasi, liberal sivi
stratejisi yerine konservatif sivi stratejisi kullanilmasi, orta agir ARDS hastalarinda
12-16 saat boyunca prone pozisyonu, HFOV kullanilmamasi, 48 saate kadar siirekli
NMB ajan infizyonu (persistan ventilator dissenkronisi, devam eden derin sedasyon
ithtiyaci, prone pozisyon, siirekli yiiksek plato basinglari ihtiyaci durumunda)
kullanilmasi, ventilasyonun optimize edilmesine ragmen hipoksemisi devam eden
hastalarda rekruitment uygulanmasi, rekruit manevrasit kullanilacaksa stepwise
inkremental manevra kullanilmamasi, ventilasyon optimizasyonu, rescue tedavilerinin
kullanim1 ve prone pozisyonuna ragmen diren¢li hipoksemisi olan hastalarda erisim

varsa venovendz (VV) ECMO kullanilmasi veya hastanin sevki dnerilmektedir (66).

Gattinoni ve ark caligmalarina gore L tipi C-ARDS hastalarinda, geleneksel
ARDS icin dnerilenlerden daha buytk tidal hacimlerin (7-8 mL/kg) uygulanmasi VILI
riskini kotiilestirmez. Daha yiiksek TV, daha diisiik tidal hacimlerle hipoventilasyon
sebepli yeniden absorpsiyon atelektazisi ve hiperkapniden kagimmaya da yardimci
olabilir. Bu tipte yiiksek PEEP degerleri (>10 cm H20) uygulanmasi etkisiz olabilir,

olii bosluk olusumuna neden olabilir (68).
9.4 Pressure regulated volume control (PRVC) modu

PRVC, ventilatériin miimkiin olan en diisiik hava yolu basinglar1 ile 6nceden
ayarlanmig tidal hacme ulagmaya calistigi bir ventilasyon modudur. Bu ventilasyon
modu, bir¢ok yogun bakim iinitesinde baslangic ventilasyon modu olarak yaygin
kullanilmaktadir (69). Bu gibi adaptif basing kontrollii modlarda ventilatér, minimum
tidal hacim hedefine ulagmak i¢in her solukta kapali dongii kontrol ile geri bildirim
yontemi kullanarak iletilen basinci siirekli olarak ayarlar.  Basmg¢ kontrollii
ventilasyon sirasinda TV degiskendir ve hem hiperventilasyon hem de hipoventilasyon
mumkindir. PRVC, basing kontrol modunun yavaglayan inspiratuar akis modelinin
avantajlarm1 hacim kontrol modunun garantili tidal voliim kullanim kolaylig: ile
birlestirir (70). PRVC vylksek ve degisken tepe inspiratuar akis hizi ile hastanin
solunum isini (WOB) hacim kontrollii ventilasyonun sabit inspiratuar akis hizindan

daha fazla azaltabileceginden akciger koruyucu ventilasyon stratejisinde
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kullanilabilmektedir. Yapilan ¢alismalarda VCV ile kiyaslandiginda daha diisiik tepe
inspiratuar basinct (Pwepe) ve daha iyi hasta senkronizasyonu sagladigi gosterilmistir

(71,72).
9.5 Prone Pozisyon (PP)

ARDS tedavisi i¢in mekanik ventilator destegine ihtiyag duyan hastalarda
oksijenasyonu iyilestirmek i¢in PP uzun yillardir kullanilmaktadir. Yapilan bir¢ok
randomize, kontrollii ¢alismalardan elde edilen meta-analizlerde hastalarm PP iken
oksijenasyonun supin pozisyonda olduklarindan 6nemli 6lgiide daha iyi oldugunu ve
ventilator iliskili akciger hasarmi Onleyebilecegini gosteren ¢esitli kanitlar elde
edilmistir (73). Fakat prone pozisyonunun uzun siireli sonuglar1 ve sagkalim
iizerindeki etkisi konusunda yaymlanmig ¢alismalar 6nemli 6lgiide klinik heterojenlik
sergilemektedir. Prone pozisyonun ARDS'den kaynaklanan mortalitede énemli bir
azalma ile iliskili olmadigin1 gosteren c¢alismalarin yaninda siddetli ARDS
gbzlemlenen hastalarda, uzun siireli prone pozisyonun erken uygulanmasinin

mortaliteyi 6nemli 6l¢iide azalttigin1 gosteren ¢alismalar da mevcuttur (73,74,75).

C-ARDS tedavisinde hem entlibasyondan 6nce hem de invaziv ventilasyon
sirasinda PP yaygin olarak benimsenmistir (76). Pandemi nedeniyle zaman, personel
kisitlamalarina ve bulag riskine ragmen ilging bir sekilde C-ARDS’li hastalarin PP
almma orani, diger etiyolojilerden kaynaklanan ARDS'li hastalardan 6nemli 6l¢iide
daha yuksektir (77, 78) ve PP, C-ARDS’nin klinik yodnetimi igin temel
uygulamalardan biri haline gelmistir (79). Yapilan gozlemsel ¢alismalar, C-ARDS'li
entlibe hastalarda PP’nin hastane mortalitesini azaltabilecegini gOstermistir (80).
Fizyolojik a¢idan degerlendirilirse PP, C-ARDS'li hastalarda oksijenasyonu
iyilestirirken, solunum mekaniklerini de etkiledigi gorilmektedir (81). C-ARDS'li
hastalarda PP, entiibasyon sonrasi erken donemde yapildiginda recruitmentta artis,
azalan atelektravma riski ve gelismis ventilasyon-perfuzyon uyumu indeksleri ile
iligkilidir ve bu mekanizmalar prone pozisyonun akciger koruyucu stratejilerdeki yeri

ve iyilestirilmis klinik sonuglar arasindaki nedensel baglantiy1 agiklayabilir (82).
9.6 APRV modu:

Hava yolu basincimi PEEP'in {izerine ¢ikararak tidal hacim olusturan
geleneksel ventilasyonun aksine, APRV ekspirasyon i¢in kisa bir serbest birakma

faziyla iki seviyeli siirekli bir pozitif hava yolu basmnci saglayan bir ventilasyon
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modudur. APRV tipik olarak ters I:E oranlar1 kullanilarak uygulanir (83). APRV
zaman tetiklemeli, basin¢ hedefli, zaman sikluslu bir mod olup bu modda ventilator
ayarlanan solunum sayisi1 ve siklus ayarlari ile en alt ve en iist basing limitleri arasinda
bifazik bir basing saglar ve aktif bir ekspiratuar valf sayesinde hasta ventilator
siklusundan bagimsiz olarak zorunlu soluklar sirasinda veya aralarinda spontan
soluyabilir. APRV modu ayarlarinda zamanla tetiklenen zorunlu solugun genligine
inspiratuar basing yerine "P high" ve inspiratuar siire yerine streye "T high" denir.
Benzer sekilde, ekspiratuar basincina “P low” ve ekspiratuar siiresine (serbest birakma

stiresi) “T low” denir (84).

Pressure

Spontaneous breaths
| Tlovq

Figure 1

Sekil-5: APRV modu basing ve akis grafigi (85)

ARDS’li hastalarda APRYV ile konvansiyonel mekanik ventilasyon modlarini
karsilatiran bir¢ok calisma mevcuttur fakat bu calismalarin ¢ogu az sayida hasta
icermeleri ve kisa siireli gozlemsel ¢aligmalar olmalar1 nedeniyle daha zayif sonuglar
sunmaktadir. Son zamanlarda, diisiik tidal hacimli ventilasyon ile karsilastirildiginda,
ARDS'li hastalarda APRV protokollerinin kullanilmasmin refraktér hipoksemi
gbzlenen hastalarda solunum yolu ortalama basincini arttirarak alveollerin
rekruitmanimni ve gaz degisimini iyilestirdigini, homojenligi arttirdigini ve akciger
hasarm azalttigini, kompliyansi iyilestirdigini, mekanik ventlasyon siiresini ve YBU

yatis siiresini kisalttigin1 gosteren ¢alismalar yaymlanmstir (86,87,88, 89).

Hastanin bu modda spontan solunumu surdurebilmesi geleneksel ventilasyon
modlarindaki ventilatdr uyumsuzlugu nedeni ile gereksinim duyulan yiiksek sedasyon
ihtiyacini azaltir. Bu durum uzun sireli norolojik disfonksiyon ve aspirasyon riskini

azaltabilir, weaning siirecini kolaylastirabilir (88).
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10.GEREC VE YONTEM

Bu arastirma; Bakirkoy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi COVID-19
Yogun Bakim Unitelerinde Haziran 2022 — Agustos 2022 tarihleri arasmnda Saglhk
Bilimleri Universitesi Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu kurum izni ve etik kurul onay1 (Protokol kodu:2022/183 -Karar
no: 2022-10-14) ile yapilmistir. Calisma, 1995 Helsinki Bildirgesi'nin (Brezilya'da revize
edildigi sekliyle, 2013) hiikiimlerine uygundur.

Yogun bakim {initesine kabul edilen her hastaya ayrmtili anamnezi, komorbid
hastaliklar1 ve ilk muayene bulgular1 kaydedildikten sonra standart monitorizasyon
uygulandi. Yogun bakimda kullanilan hastalik siddet skorlar1 valide edilerek duzenli
araliklarla hesapland1 ve kaydedildi. Hastanin FiO2, dakika solunum sayisi, PEEP, P
Tepe, tidal volim, kompliyans, Phigh, Plow, T high, Tlow gibi mekanik ventilator
parametreleri, tiim hasta bas1 monitor bilgileri, laboratuvar tetkik sonuglari, prone PRVC
(PP-PRVC) ve APRV sireleri, uygulanan tiim inflizyonlarin bilgileri hasta basi1 takip

formunda kayit altina alindi.

Calismamiz prospektif, gozlemsel olarak tasarlanmistir. YBU’de takip edilen 18
yasindan biiyiikk, COVID-19 rehberine uygun olarak PCR ya da BT bulgulari ile olas1 ya
da kesin COVID-19 tanist almis, invaziv mekanik ventilasyon altinda, Berlin tani
kriterlerine gore orta-agir ARDS tanili, PRVC modunda ventile edilen, entlibasyonunun
ilk 10 gliniinde, konvansiyonel mekanik ventilasyon stratejilerine ragmen P/F oran1 <200
olan ve bilgilendirilmis goniillii onam formu alinmis hastalar ¢aligmaya dahil edilmistir.

(Sekil 6) Hastalar bilgisayar destekli randomizasyon ile iki gruba ayrilmistir.

Caligma grubumuzdaki hastalarin mekanik ventilasyonunda Volume Control+
(Covidien Puritan Bennett 980) ve BilLevel (Covidien Puritan Bennett 980) modu

kullanilmaistir.

Cahismaya dahil edilme kriterleri:

e 18 yasmdan biiyiik
e PCR yada BT bulgular1 ile olasi ya da kesin COVID-19 tanis1 almis

e Invaziv mekanik ventilasyon altinda
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e Berlin tani1 kriterlerine gore orta ve agir siddette ARDS tanili
e PRVC modunda ventile edilen
e Entubasyonunun ilk 10 glinuinde olan hastalar

¢ Bilgilendirilmis goniillii onam formu alinmis hastalar dahil edilmistir.

Cahsmaya dahil edilmeme Kkriterleri:

e 18 yasindan kiiclik hastalar

e Yuksek doz vazoaktif ajan alan hemodinamisi stabil olmayan hastalar
e Pnomomediastinum, pnodmotoraks gelismis hastalar

e ECMO destegindeki hastalar

o Gebeler

e Kardiyojenik pulmoner 6dem g6zlenen hastalar ¢calismadan dislanmistir.

Hastalarin demografik verilerinden yas, cinsiyet, boy, kilo, BMI ve komorbiditeler
medikal kayit sistemi dosyasindan elde edildi. Hastalarin verilerine gore ilk kabulde
Charlson komorbidite indeksi (CCI) ve APACHE Il skoru hesaplandi. COVID-19
patogenezini degerlendirmeye yonelik CRP, ferritin, D-dimer, fibrinojen, lenfosit gibi
laboratuvar degerleri hastane elektronik kayit sisteminden elde edildi. PAAG goruntileri
modifiye Brixia grafi skoruna gore degerlendirilerek toraks grafi severity score (CXR-SS)
olarak 4 derecede toplandi. Hasta basi takip formundan hastanin entiibasyonun kag¢inci

giiniinde oldugu, steroid kulllanim1 ve profilaktik antikoagiilan kullanimi not edildi.

PRVC modu ile ventile edilen (TV 5-8 ml/kg, I:E oram 1:2, PEEP:5-15 cmH20,
fiO2 ve SS degerleri arter kan gazi degerlerine gore optimize edilmis) hastanin, Ppeak,
PEEP, TV, fiO2, SS, DP degerleri kaydedildi. Her iki grupta ventilasyon modu
degistirilmeden Once arter kan gazi gonderildi (t0 baslangig). AKG ve EtCO2 degerleri
kaydedildi. Hastanin statik kompliyans1 “Inspiratory Pause Maneuver” kullanilarak (Cs)

Blcaldul.

[k grup hasta APRV moduna alindi. Baslangic ayar1 olarak Phigh degerini Ppeak,
Plow 0 olarak ayarlandi. Tlow degeri 0.4-0,5 sn olarak secildi. Thigh degeri 60/SS-Tlow
sn hesaplanarak EEF/PEF: %75 olacak sekilde ayarlandi. Ventilatorde olusan TV
kaydedildi. Hastadan t2(4. saat) t3(10. saat) t4(16. saat) zamanlarinda arter kan gazi
degerleri goriildi. Bu saatlerde PaO2, EtCO2, fiO2, TV, Cs, Phigh- Plow, Thigh- Tlow,
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DP, RASS skoru degerleri kaydedildi. Cs degeri kisa siireli sedasyon derinlestirmesi ve
“Inspiratory Pause Maneuver” kullanilmasi ile elde edildi. Hastalarin oto-PEEP degerleri
“Expiratory Pause Maneuver” ile elde edilerek “DP: Phigh- oto-PEEP” olarak hesapland:.
Arter kan gazi sonucuna gore hastanin fiO2 degeri, Phigh degeri 20-30cmH20, Plow O-
5¢cm H20, Thigh 3-5 sn, Tlow 0.3-0.8 sn araliginda APRVnetwork onerileri dogrultusunda
optimize edildi. Hasta basi dosyasina bu siirecte giden néromuskuler bloker, sedasyon ve
vazopressor ajan miktar1 kaydedildi, 16 saat sonunda toplam miktar not edildi.

Ventilatorle dissenkronizasyon gdzlenen hastalar not edildi.

Ikinci grup hastalar prone pozisyonunda PRVC modunda ventilasyona devam
edildi. Hastadan t2(4. saat) t3(10. saat) t4(16. saat) zamanlarinda arter kan gazi degerleri
goruldi. Arter kan gazi degerlerine gore fiO2, SS, TV:5-8ml/kg arahiginda Ppeak<30
olacak sekilde, PEEP 5-15 cmH20 araliginda olmak iizere optimize edildi. Bu saatlerde
Pa02, EtCO2, fi02, TV, Cs, DP, Ppeak, PEEP, SS, I:E orani, RASS skorlar1 kaydedildi.
16 saat sonunda noromuskuler bloker, sedatif ve vazopressor ajan miktar1 kaydedildi.

Ventilatorle dissenkronizasyon gézlenen hastalar not edildi.

Istatistiksel Incelemeler

Bu ¢alismanin birincil ¢iktis1 (primer outcome) P/F artis1 olarak belirlenmistir.
Calismanin etik kurul basvurusu sirasinda literatirde APRV modu dncesi hastalarin
baslangi¢ P/F ortalama ve standart sapma (SD) 140+40 ve APRV sonrasi 180+60
degerlerine gore yapilan power analizinde ¢aligmanin giiciiniin>%80 olmasi i¢in her gruba
alinmasi gereken hasta sayis1 42 olarak hesaplanmistir (Gpower 3.1). Verilerin tanimlayic1
istatistiklerinde “ortalama, standart sapma, median en diisiik, en yiiksek, frekans ve oran”
degerleri kullanilmigtir. Degiskenlerin dagilimi Kolmogorov-Simirnov testi ile dlgldu.
Nicel bagimsiz verilerin analizinde bagimsiz drneklem t testi ve Mann-Whitney U test
kullanildi. Bagimli nicel verilerin analizinde Wilcoxon testi kullanildi. Nitel bagimsiz
verilerin analizinde Kki-kare testi; Ki-kare test kosullar1 saglanmadiginda Fischer’s exact

test kullanildi. Analizlerde SPSS 28.0 programi kullanilmastur.
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PRVC modunda ventile edilen orta-agir CARDS
hastalari
(n:47)
Diglanan hastalar:

P Verisi eksik hastalar (n:2)

- Hemodinamisi unstabil hastalar (n:1)
ECMO destegdine alinan hastalar (n:1)

Y Y
APRV (n:21) Prone PRVC (n:22)

Diglanan hastalar:
Ventilatér modu
degistirilen hastalar
(n:1)

Dislanan hastalar:
—> «— Yetersiz prone slresi (n:1)
ETT tikanikhdi (n:1)

Y Y

APRY (n:20) Prone PRVC (n:20)

Sekil-6: Arastirmaya dahil edilen hastalarin dagilimlar1
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11.BULGULAR

40 olguya ait demografik veriler, laboratuvar sonuglari, arter kan gazi sonuglari,
skorlar ve ventilator parametrelerinin min, max ve median ve ortalama degerleri Tablo-1 ve

Tablo 2 de gosterilmistir.

Tablo-1
Min-Max Median Ort.xss/n-%
Yas 39.0 - 94.0 75.0 731 £ 131
L Kadin 18 45.0%
Cinsiyet Erkek 22 55.0%
Boy (cm) 150 - 180 170 170 + 10
Kilo (kg) 45.0 - 110.0 76.5 76.0 + 15.1
BMI (kg/m? 18.7 - 444 27.2 279 + 6.2
CClI 0.0 - 10.0 5.0 51 + 2.2
Apache Il skoru 20.0 - 36.0 28.5 282 + 4.4
2 10 25.0%
CXR-SS 3 17 42.5%
4 13 32.5%
CRP (mg/l) 5.8 - 375.0 144.5 152.6 = 103.1
WBC(x10%pl) 1.0 - 34.0 12.4 143 + 8.2
Ferritin (ng/ml) 54.0 - 6637.0 706.0 1327.8 £ 1592.5
D-Dimer (ng/ml) 0.1 - 16.3 1.6 24 + 2.9
IMV gini 1.0 - 8.0 2.0 30 £ 19
NMB (mg) (rokironyum) 0.0 - 288.0 75.0 105.3 + 110.6
Vazopressor (mg) (norepinefrin) 0.0 - 68.6 13.0 159 + 16.3
Steroid kullanimi Var 40 100.0%
Antikoagiilan Kullanim: ~ Var 40 100.0%
RASS Skoru 50 - -10 -5.0 42 % 1.3
Di Kroni Yok 39 97.5%
issenkronizasyon Var 1 2 5%
Tablo-2
Min-Max Median Ort.xss
pH 7.10 - 7.56 7.41 7.39 = 0.10
PO, (mmHg) 48.0 - 141.0 80.0 83.4 £ 215
FiO, (%) 50.0 - 100.0 65.0 68.1 = 11.6
P/F 60 - 190 120 120 + 30
EtCO, (mmHg) 31.0 - 80.0 45.5 47.3 £ 10.7
Cs(ml/cmH,0) 11.0 - 50.0 23.5 245 + 8.5
P Peak (cm H20) 18.0 - 32.0 28.5 273 + 35
TV (ml) 230.0 - 580.0 430.0 431.8 + 78.4
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Tablo-3

PP-PRVC APRV
Ort.#ss/n-%  Median Ort.+ss/n-% Median P

Yas 70.7 + 13.8 71.5 75.6 + 12.3 76.0 0248 !
.. Kadin 45.0% 45.0% )

Cinsiyet Eraljek 191 52.80/2 191 52.80/2 1.000
Boy (m) 1.7 £ 0.1 1.7 16 + 0.1 1.7 0204 "
Kilo (kg) 77.0 + 13.8 77.5 75.0 + 16.6 765 0744 7
BMI (kg/m?) 27.8 + 6.2 27.1 28.1 + 6.4 272 0839 "

CXR-SS

2 5 25.0% 5 25.0%

3 9 45.0% 8 40.0% 0.934 *

4 6 30.0% 7 35.0%

Dis- Yok 20 100% 19 95.0% 1000

senkronizasyon Var 0 0.0% 1 5.0%

CClI 51 + 2.2 5.0 51 + 2.2 50 0732 "

Apache Il 279 + 3.3 28.5 285 + 5.3 280 0.669 |

CRP (mg/l) 169.1 + 958  161.0 1361 + 109.9 1130 0.319 |

WBC(x10%/pl) 154 + 8,8 13.7 132 + 7.7 122 0417 ™
Ferritin (ng/ml) 1480 + 1515 909 1176 + 1692 466 0279 ™
D-Dimer (ng/ml) 24 + 1.7 2.0 24 + 38 09 0083 "

OTE Ginu 27 £ 19 2.0 33 + 19 30 0226 "
NMB (mg) 210.7 + 421  240.0 0

Vazopressor (mg) 19.4 + 192 137 125 + 12.3 103 0363 "

'Bagimsiz 6rneklem t test / ™ Mann-whitney u test /*° Ki-kare test(Fischer test)
DP (cm H0) 10.0 - 24.0 18.0 179 + 3.3

PP-PRVC ve APRV gruplar1 arasinda hastalarin demografik verileri , CXR-SS, CCI
ve Apache Il skorlar1 anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. Her iki grup arasinda
dissenkronizasyon orani anlamhi (p > 0.05) farklilik gdstermemistir. Akut faz reaktanlari
(CRP, WBC, ferrritin, d-dimer) gruplar arasinda anlamli (p > 0.05) farklilik géstermemistir.
Prone ve APRV gruplar1 arasinda baslangic zamaninda ortalama IMV glinu benzerdir. PP-
PRVC ve APRV gruplar1 arasinda vazopressor ajan miktar1 anlamli (p > 0.05) farklilik
gostermemistir. Prone grubunda ortalama kullanilan NMB ajan miktar1 210.7 mg iken APRV
grubunda spontan solunum iyi tolere edilmis olup néromiiskiiler ajan kullanimimna ihtiyag

duyulmamigtir. (Tablo 3)
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PP-PRVC ve APRV gruplar1 arasinda to, ti, to, t3 ve ortalama pH degeri anlamli (p >
0.05) farklilik gostermemistir. Prone grubunda t. pH degeri baslangica gore anlamli (p <
0.05) artig gostermistir. APRV grubunda ty, t2, t3 pH degeri baslangica gére anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. Prone ve APRV gruplar1 arasinda ti, tz, t3 pH degisim miktar1

anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. (Tablo 4)

Tablo-4
PP-PRVC APRV
Ort.+ss Median Ort.+ss Median p
Ph
to 735 + 0.12 7.39 742 + 007 7.42 0.083 "
t 736 + 0.12  7.39 743 + 011 7.43 008 "
t 740 + 0.10 7.41 743 + 011 7.43 038 "
ts 7.40 + 0.10 7.39 743 + 010 7.46 035 "
Ortalama 7.38 + 0.09 7.38 743 + 009 7.43 0.088 "
Baslangica Gére Degisim
tots 0.01 + 0.07 0.02 0.00 + 0.09 0.02 0978 "
.. .. . w w
Grup I¢i Degisim p 0.371 0.545
tot 0.05 + 0.09 0.05 0.00 + 008 002 0113 "
.. .. . W W
Grup I¢i Degisim p 0.023 0.227
tots 0.04 + 0.11  0.04 0.00 + 008 001 028 "
.. .. . w W
Grup I¢i Degisim p 0.107 0.541

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=—@—Prone APRV

7.80
7.70
7.60

7.50

L 3

7.40 .

7.30

7.20
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

PH

(Sekil-7)
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Her iki grupta da ti, to, t3 PaO2 degeri baslangica gore anlamli (p < 0.05) artis
gostermistir. Prone ve APRV gruplar1 arasinda to, t1, tz, t3 PaO2 degisimi ve ortalama PaO2

degeri anlamli (p > 0.05) farklilik géstermemistir. (Tablo 5)

Tablo-5
PP-PRVC APRV
Ort.%ss Median Ort.%ss Median P
Pa0: (mmHg)
to 86.9 + 246 825 799 + 178 775 0394 "
ts 1049 + 254 1045 1065 + 341 99.0 0903 "
t2 111.8 + 296 1125 1025 + 341 935 0323 "
ts 105.1 + 349 945 105.2 + 406 945 0.892 "
Ortalama 102.2 + 20.7 995 985 + 256 943 0473 "
Baslangica Gére Degisim
toty 18.0 + 33.2 145 266 + 294 200 0337 "
< . .. 5 w w
Grup I¢i Degisim p 0.036 0.000
tot 25.0 + 29.1 275 226 + 315 195 0570 "
.. .. . w w
Grup I¢i Degisim p 0.002 0.005
tots 18.3 + 350 17.0 253 + 393 150 0914 "
.. .. . w W
Grup I¢i Degisim p 0.012 0.004

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=@ Prone APRV

120.0
100.0 /
80.0
60.0
40.0
20.0
0.0

BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

PO,

(Sekil-8)
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Her iki grupta da ti, tz, t3 FIO2 degeri basglangica gore anlamli (p < 0.05) disiis
gostermistir. Prone ve APRV gruplari arasinda ti, t, t3 FiO2 degisim miktar1 anlamli (p >

0.05) farklilik gostermemistir. (Tablo 6)

Tablo-6
PP-PRVC APRV
Ort.+ss Median Ort.+ss Median P
FIO, (%)
to 703 + 129 675 66.0 + 9.9 65.0 0.370 "
ts 655 + 14.7  60.0 62.3 + 7.9 60.0 0.763 "
t2 573 + 126 575 58.0 + 6.8 60.0 0431 "
ts 545 + 135 50.0 55.0 + 7.9 55.0 0.584
Ortalama 619 + 12.1 58.8 60.3 + 7.3 58.1 0914 "
Baslangica Gére Degisim
tols 48 + 6.2 25 38 + 6.7 0.0 0448 "
< . - w w
Grup I¢i Degisim p 0.006 0.017
tot -13.0 + 9.7 -12.5 8.0 + 7.7 50 0101 "
< . .. . w w
Grup I¢i Degisim p 0.000 0.000
tots -15.8 + 125 -125 -11.0 + 84  -100 0284 "
.. .. . W W
Grup I¢i Degisim p 0.000 0.000

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=—Prone APRV

80.0
60.0

50.0

—

—

40.0
30.0
20.0
10.0

0.0
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

Fio,

(Sekil- 9)
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Her iki grupta ty, t2, ts P/F degeri baslangica gore anlamli (p < 0.05) artis gostermistir.
Prone ve APRV gruplar1 arasinda ti, to, t3 P/F degisim miktar1 anlamli (p > 0.05) farklilik
gostermemistir. (Tablo 7)

Tablo-7
PP-PRVC APRV
Ort.%ss Median Ort.%ss Median P
P/F
to 130 + 40 1.2 120 + 30 120 0871 "
t 170 + 60 1.7 170 + 60 180  0.860 ™
t 210 + 70 1.9 180 + 70 160 0.245 ™
t3 200 + 70 1.9 200 + 10 170 0552 ™
Ortalama 180 + 50 1.7 170 + 60 160  0.482 "
Baslangica Gére Degisim
tots 40 + 60 30 50 + 50 40 0.449
. o h w W
Grup I¢i Degisim p 0.013 0.000
tot 80 + 80 80 60 + 60 50 0.256 ™
.. .. . w w
Grup I¢i Degisim p 0.001 0.000
tots 70 + 70 60 80 + 10 50 0.570 "
.. .. . w W
Grup I¢i Degisim p 0.001 0.000
™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test
== Prone APRV
2.50
2.00 /
1.50 "
/
1.00
0.50
0.00
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

(Sekil 10)
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PP-PRVC grubunda ti, t3 EtCO2 degeri baslangica gore anlamli (p > 0.05) degisim
gostermemistir. Ortalama EtCO2 degerleri prone grubunda anlamli yiiksek bulunmustur (p <
0.05). PP-PRVC grubunda to EtCO2 degeri baslangica gore anlamli (p < 0.05) azalma
gostermistir. APRV grubunda ti, tp, t3 EtCO2 degeri baslangica gére anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. PP-PRVC ve APRV gruplar arasinda ti, tp, t3 EtCO2 degisim
miktar1 anlamli (p > 0.05) farklilik gdstermemistir. (Tablo 8)

Tablo-8
Prone APRV
Ort.%ss Median Ort.xss Median p
EtCO, (mmHg)
to 51.8 + 12.2 52.0 428 + 6.8 420 0.013 "
t 526 + 17.6  47.0 422 + 148 385 0.009 "
t 455 + 85 435 433 + 125 420 0297 "
t3 465 + 10.8 435 444 + 123 430 0551 "
Ortalama 491 + 99 486 432 + 107 424 0029 "
Baslangica Gére Degisim
oty 09 + 11.2  -1.0 06 + 11.3 -25 0674 "
.. .. . W W
Grup I¢i Degisim p 0.695 0.275
tot 6.3 + 9.9 5.0 0.6 + 9.0 -1.0 0.059 "
I e o w W
Grup I¢i Degisim p 0.003 0.920
tots 53 + 119 -25 1.7 + 96 05 0129 7
.. .. . W w
Grup I¢i Degisim p 0.070 0.586

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=—@—Prone APRV
55.0

—

Aﬁ
50.0
=
45.0 A
40.0
35.0
30.0
25.0
20.0
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT
ETCO,

(Sekil 11)
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Her iki grupta t: statik kompliyans (Cs) degeri baslangica gore anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. Her iki grupta zamanla ( t2, t3) statik kompliyans degeri baslangica
gore anlamli (p < 0.05) artis gostermistir. PP-PRVC ve APRV gruplari arasinda ty, to, t3 statik
kompliyans degisim miktart anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. (Tablo 9)

Tablo-9
PP-PRVC APRV
Ort.+ss Median Ort.+ss Median p
Kompliyans (Cs)
to 256 + 9.1 24.0 234 + 8.0 230 0489 "
t 26.2 + 8.6 23.5 25.0 + 8.8 255 0914 7
t 273 + 89 24.0 252 + 9.2 245 0578 ™
ts 277 + 86 24.0 26.6 + 9.1 265 0839 "
Ortalama 26.7 + 8.7 24.1 25.0 + 8.6 255 0892 ™
Baslangica Gére Degisim
tots 0.6 + 2.7 0.0 1.7 + 3.7 05 0484 "
.. . . w w
Grup I¢i Degisim p 0.433 0.063
tot2 1.7 + 26 1.5 1.9 + 3.0 1.0 0989 "
.. .. . W W
Grup I¢i Degisim p 0.007 0.014
tots 21 + 26 2.0 33 + 35 30 0218 "
.. o ol w W
Grup I¢i Degisim p 0.002 0.001

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=—4&—Prone APRV
32.0
30.0
28.0 N —e
/
26.0 N 2
O—
24.0
22.0
20.0
18.0
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

KOMPLIYANS

(Sekil 12)
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PP-PRVC grubunda ti, ts Tepe Basinci basglangica gore anlamli (p > 0.05) degisim
gostermemistir. Prone grubunda t2 tepe Basmci baslangica gore anlamli (p < 0.05) diistis
gostermistir. APRV grubunda ti, t2, t3 Tepe Basinci baslangica gore anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. PP-PRVC ve APRV gruplar1 arasinda t1, t3 Tepe Basinci degisim
miktart anlamli (p > 0.05) farklilik gostermemistir. PP-PRVC grubunda t> Tepe Basinci
diistis miktart APRV grubundan anlamli (p <0.05) olarak daha yiksekti. (Tablo 10)

Tablo-10
Prone APRV

Ort.£ss Median Ort.+ss Median P
Tepe Basinci
to 275 + 35 285 272 + 36 290 0812 "
t 270 + 35 280 271 + 38 275 0879 "
t 267 + 40 280 276 + 35 295 0304 "
ts 269 + 41 280 275 + 31 280 0669 "
Ortalama 27.0 + 3.7 283 273 + 34 281 06947
Baslangica Gére Degisim
tots 05 + 1.6 0.0 01 + 1.7 00 039 ™
Grup I¢i Degisim p 0.157 " 0.832 "
totz 08 + 21 -1.0 05 + 1.1 00 0002 ™
Grup I¢i Degisim p 0.037 v 0.071 "
tots 06 + 2.3 -1.0 03 + 15 00 0070 "
Grup I¢i Degisim p 0.204 v 0.285 "

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=—4&—Prone APRV

32.00
31.00
30.00
29.00
28.00
27.00 - N .

26.00

25.00
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

TEPE BASINCI

(Sekil-13)
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PP-PRVC grubunda ti, t3, TV degeri baslangica gore anlamli (p > 0.05) degisim
gostermemistir. APRV grubunda ti, tz, t3 TV degeri baslangica gore anlamli (p > 0.05)
degisim gostermemistir. PP-PRVC ve APRV gruplar1 arasinda ti, t2, t3 TV degisim miktar
anlamli (p > 0.05) farklilik géstermemistir. Her iki grupta tidal voliimler benzer bulunmustur.

(Tablo 11)

Tablo-11
PP-PRVC APRV

Ort.£ss Median Ort.+ss Median P
TV
to 4355 + 559 435.0 428.0 + 973 4150 038 "
t 436.0 + 58.7 440.0 436.6 + 91.0 4200 0704 "
t 446.0 + 472  440.0 4342 + 974 4350 0755 "
t3 447.0 + 443  440.0 4488 + 107.0 4300 0.797 "
Ortalama 4411 + 491 4375 4369 + 934 4150 0.645 "
Baslangica Gére Degisim
oty 05 + 6.9 0.0 86 + 486 100 0295 "
Grup I¢i Degisim p 0785 0203
otz 105 + 276 0.0 62 + 616 65 0845 "
Grup Igi Degisim p 0.090 0476
tots 115 + 354 0.0 208 + 739 280 0269 "
Grup Igi Degisim p 0150 0177

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=——Prone APRV
470.0
460.0
450.0

=9
440.0 /_——

430.0

420.0
410.0

400.0
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

TV

(Sekil-14)
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Her iki grupta ty, to, t3, TV/PBW degeri baslangica gore anlamli (p > 0.05) degisim
gostermemistir. Prone ve APRV gruplar1 arasinda ti, t2, t3 TV degisim miktar1 anlamh (p >

0.05) farklilik géstermemistir. (Tablo 11)

Tablo-11
Prone APRV
Ort.£ss Median Ort.+ss Median P
TV/IPBW
b 693 + 1,14 675 714 + 148 727 0628 "
t 6,94 + 1,16 6,85 728 + 138 755 0402 "
t 7,09 + 099 7,14 724 + 148 742 07217
ts 711 £ 0,97 7,14 744 + 141 797 03927
Ortalama 7,02 £ 1,05 7,06 728 + 142 752 0266 "
Baslangica Gére Degisim
tots 0,01 + 0,3 0.0 0,14 + 0,2 10.0 0.265 "
£ . .. . w W
Grup I¢i Degisim p 0.756 0.203
ot 0,16 + 0,2 0.0 0,10 + 0,3 65 0845 "
P .. . W w
Grup I¢i Degisim p 0.140 0.186
tots 0,18 + 0,5 0.0 03 + 0,2 28.0 0259 "
P o . w w
Grup I¢i Degisim p 0.150 0.09
™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test
=4 Prone APRV
7.5
7.4
7.3
7.2
7.1 o —
7 /
6.9 ~— M
6.8
6.7
6.6
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT ($ekil—15)
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Her iki grupta ti, t, t3 DP degeri baslangica gore anlamli (p > 0.05) degisim
gostermemistir. PP-PRVC ve APRV gruplari arasinda ti, t2, t3 DP degisim miktar1 anlamli
(p>0.05) farklilik gostermemistir. (Tablo 12)

Tablo-12
Prone APRV
Ort.%ss Median Ort.%ss Median P
DP
to 17.9 + 3.9 18.5 179 + 2.7 175 0.881 "
t 185 + 3.6 19.0 176 + 3.3 175 0407 "
t2 18.3 + 3.8 19.0 17.3 + 3.2 175 0384 "
t3 179 + 3.9 18.5 17.3 + 3.1 175 0.606 "
Ortalama 181 + 35 188 175 + 30 174 0490 "
Bagslangica Gore
Degisim
toty 06 + 2.1 0.0 03 + 1.5 0.0 0537 "
. . o . W w
Grup I¢i Degisim p 0.340 0.463
tot> 05 + 25 0.0 0.6 + 1.2 00 0323 "
P o . w W
Grup Igi Degisim p 0.724 0.070
tots 0.1 + 3.0 0.0 0.6 * 1.4 05 048 "
P o . w W
Grup I¢i Degisim p 1.000 0.080
™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test
== Prone APRV
20.0
19.0 o
18.0 e ¢ —
17.0
16.0
15.0
14.0
13.0
12.0
11.0
10.0
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT
DP

(Sekil-16)
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APRYV grubunda to, t1, to, t3 ortalama RASS skoru prone grubundan anlamli (p <0.05)
olarak daha yiliksekti. PP-PRVC grubunda to, t1, t2, t3 RASS skoru baslangica gére anlamli (p
> 0.05) degisim gostermemistir. APRV grubunda ti, t>, t3 RASS skoru baslangica gore
anlamli (p < 0.05) yiikselis gostermistir. APRV grubunda ti, to, t3 RASS skoru yiikselis
miktar1 PP-PRVC grubundan anlamli (p <0.05) olarak daha yiiksekti. (Tablo 13)

Tablo-13
PP-PRVC APRV
Ort.+ss Median Ort.+ss Median P
RASS Skoru
to -5.00 + 0.00 -5.00 335 + 1.46 -3.00 0.000 "
t -5.00 + 0.00 -5.00 255 + 1.32 -3.00 0.000 "
t -5.00 + 0.00 -5.00 225 + 125 -2.00 0.000 "
t3 -5.00 + 0.00 -5.00 -1.70 + 1.34 -2.00 0.000 "
Ortalama -5.00 + 0.00 -5.00 246 + 110 -2.25 0.000 "
Baslangica Gére Degisim
toly 0.00 £ 0.00 0.00 0.80 + 1.20 1.00 0.003 "
.. o . w W
Grup I¢i Degisim p 1.000 0.009
to-t2 0.00 £ 0.00 0.00 1.10 + 155 1.00 0014 "
.. . . w W
Grup I¢i Degisim p 1.000 0.006
tot3 0.00 £ 0.00 0.00 165 + 153 150 0.000 "™
. .. . W W
Grup I¢i Degisim p 1.000 0.001

™ Mann-whitney u test /" Wilcoxon test

=—4—Prone APRV

0.00
-1.00
-2.00
-3.00

-4.00

-5.00

L 2
L 2
L 2
L 2

-6.00
BASLANGIC 4. SAAT 10. SAAT 16. SAAT

RASS SKORU
(Sekil 17)
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Her iki grubun demografik verileri (yas, cinsiyet, BMI, Charlson komorbidite
indeksi), baslangic P/F oranlari, APACHE II skoru, prognoz ve hastalik siddeti
acisindan laboratuvar parametreleri (CRP, ferritin, lenfosit, d-dimer), baslangi¢ aninda
invaziz mekanik ventilasyon altindaki ortalama giin sayisi, radyolojik goriintiilemeler
ve prognozu etkileyen steroid ve antikoagiilan kullanimi agisindan benzer olusu ve
aralarinda anlamli bir fark gozlenmemesi gruplara dagilimin C-ARDS siddeti ve

prognozu agisindan homojen gruplar olarak degerlendirilmistir.

Calisma siiresince koruyucu mekanik ventilasyon stratejilerine uygun olarak
gruplarin TV, DP ve P Tepe degerlerinde bir artis gbzlenmemis olup ortalama TV:7
ml/kg, DP: 17 mmHg, P tepe: 27 mmHg olmak uzere her iki grupta benzerlik
gostermektedir. APRV modu ve prone pozisyona gegis sonrasi her iki grupta PaO2’de
artis, FiO2’de azalma ve P/F oraninda artis (APRV %53, prone %66) ve ¢alisma
sonucunda kompliyansta artis g6zlenmektedir. APRV grubunda daha az bir sedasyon
diizeyi tespit edilmis olup NMB ihtiyact gozlenmemistir. Prone grubunda ortalama
NMB tiiketim miktar1 210.7 mgdir. Her iki grupta EtCO2 degisimi agisindan anlaml
bir degisiklik saptanmamastir.
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12.TARTISMA

C-ARDS’de konvansiyonel ARDS’de oldugu gibi invaziv mekanik
ventilasyonda refrakter hipoksemi ile basa ¢ikmak, VILI’den kaginmak amaciyla
koruyucu ventilasyon stratejilerine uygun sekilde en sik kullanilan yontemlerden birisi
prone pozisyonudur. Bu ¢ansmada prone pozisyonunun uygulanamadigi durumlar i¢in
invers ratio bifazik bir ventilasyon modu olan APRV’nin refrakter hipoksemiyi

Onlemede alternatif kullanimini arastirdik.

APRV modunda uygulanan inverse ratio ve inspiryum siiresinde uzama sonucu
ortalama havayolu basincinda saglanan artisin alveoler rekruitmenti arttirarak gaz
degisim yiizeyini arttirdig1 ve oksijenizasyonu iyilestirdigi gosterilmistir. Zhou ve ark.
138 travma sonrast ARDS hastasi ile yaptiklar1 prospektif bir ¢alismada APRV modu
kullanimi ile FiO2’de azalma ve P/F oraninda artis gozlemlemislerdir (88). Joseph ve
ark. prospektif gozlemsel olarak C-ARDS’li 12 hasta ve Sathyanarayanan ve ark.
retrospektif 14 hasta ile yaptiklari galismalarda, APRV kullanimi ile oksijenizasyonun
tyilestigi ve hastalarda ihtiya¢ duyulan FiO2 diizeyinde azalma oldugu gostermislerdir
(92,95). Calismamizda bu arastirmalara benzer sekilde APRV grubunda zamanla
yapilan dlgtimlerde (t1, t2, t3) PaO; diizeyinde anlamli artis, FiO2 diizeyinde anlamli

azalma ve P/F oraninda anlamli diizelme gdzlemledik (p<0.05).

Prone pozisyon, solunum mekaniklerini degistirerek hem alveolar
ventilasyonu hem de C-ARDS patogenezinde 6énemli yeri olan ventilasyon/perflizyon
(VIQ) uyumunu iyilestirici etkileri nedeni ile refrakter hipoksemi gozlenen C-ARDS
hastalarinda yaygin kullanilmaktadir. Weiss ve ark. ¢alismalarinda retrospektif olarak
44 ARDS hastasinda prone pozisyon ile PaO> diizeyinde artis, FiO2 diizeyinde azalma
ve P/F oraninda artis gozlemlemislerdir (81). Khullar ve ark. retrospektif kohort
calismasinda prone pozisyon uygulanan hastalarda oksijenizasyonun iyilestigini
gostermislerdir (96). Caligmamizda bu arastirmalara benzer sekilde PP-PRVC
grubunda zamanla yapilan dl¢limlerde (t1, t2, t3) PaO: diizeyinde anlaml artis, FiO-

diizeyinde anlamli azalma ve P/F oraninda anlaml diizelme gdézlemledik (p<0.05).

Literatirde ARDS ve C-ARDS’de solunum mekaniklerini iyilestiren prone
pozisyonda konvansiyonel modlar ve APRV modunu karsilagtiran c¢alisma

bulunmamaktadir. Her iki grubun solunum mekanikleri ve oksijenasyonda iyilesmeye
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erken donemde benzer etkileri oldugunu gézlemledik. Calismamizda prone ve APRV
gruplar1  arasinda  oksijenasyon parametreleri agisindan  anlamli  farklilik
gosterilememis olmasi, APRV’ nin P/F orami diisiik hastalarda oksijenizasyonun

iyilestirilmesinde prone pozisyonuna alternatif olabilecegini diisiindirmektedir.

Zorbas ve ark tarafindan 25 ARDS hastasinda yapilan ¢ok merkezli ¢alismada
APRV modu kullanilan hastalarda daha az prone ihtiyac1 gelistigi belirtilmistir (97).
Klinisyenlerin refrakter hipoksemide siklikla prone pozisyonu tercih ederken APRV
modunun tercih edilmemesi nedenleri arasinda tecriibe azligi, yakin takipte giicliik ve
bazi Onyargilar diisliniilebilir. Calismamizin sonuglar1 degerlendirildiginde klinik
kullanimda APRV modunun yaygin kullanilmasiyla prone pozisyon verilmesinin
zorluklar1 da dikkate alindiginda APRV modu prone pozisyonuna alternatif

olusturabilir.

APRV kullannommda ve prone pozisyon sonucunda rekriiite edilen akciger
alanlarmin da solunuma katilmasi ve Olii bosluk alanlarinin azalmasi ile akciger
kompliyansinda artis go6zlenmektedir. Roy ve arkadaslar1 deneysel hayvan
calismasinda APRV modu kullannmi sonucu surfaktan miktarinda ve akciger
kompliyansinda artis gézlemislerdir (100,101). Arastrmamizda APRV ve PP-PRVC
grubunda kompliyans degerlerinde bu bulgulara paralel olarak iyilesme gozlenmistir.
Zorbas ve arkadaslarmimn bu ¢alismalardan farkli olarak APRV modunda kompliyans
degerinde diisiis gozlemlemesi C-ARDS hastalarmin H ve L sub-fenotipleri arasindaki
dagilimin farklilig1 ve zaman igerisinde L tipinin H tipine doniiserek tipler arasi gegis
g6zlenmesi ile agiklanabilir (97). C-ARDS’de akciger tutulumunun heterojenitesi ve
pulmoner dokunun rekriitabilitesi APRV’nin beklenen kompliyans iyilesmesini

saglamayabilir.

Calismamizda VILI’yi 6nlemek acisindan Ppeak ve DP parametreleri her iki
grupta degerlendirildiginde benzer sinirlarda olmasma ve koruyucu meknik
ventilasyon stratejilerine uygun aralikta tutulmaya calisilmasma ragmen prone ve
APRV uygulamasinin yalnizca erken donem sonuglar1 degerlendirildiginden VILI

onleme protokolii agisindan genel bir sonuca varmak guctar.

Yiiksek inspiryum siiresi ve invers I:E orami nedeni ile APRV grubunda
hiperkarbi gelisim riski klinisyenler tarafindan APRV kullanimi agisindan endise

olusturmaktadir. Hasta grubumuzdaki ileri yas ve senil akciger degisikliklerin iki grup
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arasinda homojen yayilmamasi, PP-PRVC grubunda baslangic EtCO2 degerinin
APRV grubundan daha ylksek gézlenmis olmasinin nedeni olabilir. Calismamizda
APRV grubunda EtCO2’te zamanla anlaml1 bir degisim gozlemlemedik. PP-PRVC ve
APRV gruplar1 arasinda EtCO2 degisimi arasinda da farklilik gosteremedik. APRV
modunda rekriiite edilen alanlarin gaz degisimine katilmasi ve EEF/PEF oranmin
optimizasyonu ile bu kisa release fazinda bile etkin CO:; uzaklastirilmasi
yapilabilmekte ayrica prone pozisyonda rekriiite edilen alanlarin da ventilasyona
katilim1 ve V/Q iyilestirilmesi ile EtCO2 eliminasyonu iyilestirilebilmektedir. EtCO2
degisimi agisindan iki grupta da anlamli bir fark gdzlenmemesi C-ARDS hastalarinda
hiperkarbi gelisim riski nedeni ile APRV modunun bir dezavantaj olusturmadigini
gOstermektedir. Nader; Ibarra-Estrada ve ark yaptigi calisma i¢in fikirlerini belirttigi
yazida APRV modundaki EtCO2 yiikselmesinin ventilator modunun dogal sonucu
olarak degerlendirilmek yerine bu modda yapilan ventilator ayarlarmin incelemesinin

daha dogru olacagini belirtmistir (102).

Lewis ve arkadaslar1 APRYV ile geleneksel ventilasyon modlarini karsilastirdigi
calismada, noromiiskiiler bloke edici ajan kullaniminda %70'lik bir azalma
gostermiglerdir (98). APRV modu; spontan solunuma izin vermesi, néromuskuler
bloke edici ajan gerektirmemesi, daha az sedatif kullanilmasi nedeniyle nérolojik
disfonksiyon riskini ve aspirasyon riskini azaltabilmekte ve yogun bakim iinitesinde

kalis siiresini kisaltabilmektedir.

Yapilan arastirmalarda konvansiyonel ventilasyon modlar1 ile APRV modunda
vazopressor gereksinimi agisindan farkli bulgular gdzlenmektedir. Joseph ve ark. ile
Sathyanarayanan ve ark ¢alismalarinda APRV grubunda konvansiyonel ventilasyon
modlarina gore vazopressor kullanimmin azaldigini belirtmis ve bunu azalan sedasyon
ajan1 kullanimimna baglamislardir (88,92). Calismamizda Mahmoud ve ark yaptiklari
calismaya benzer olarak PP-PRVC ve APRV gruplar1 arasinda vazopressor kullanim
miktar1 ve oranlar1 arasinda anlamh farklilik (p > 0.05) go6zlenmemistir (89).
Sedasyon ihtiyac1 azalirken vazopressor destek acisindan degisim olmamas1 Maxwell
ve ark. yaptiklar1 ¢aligmada gosterdikleri gibi APRV modu ile ortalama solunum
yolundaki basing artigi sonucu vendz geri doniisiin ve kalp debisinin azalmasi ile

aciklanabilir (99).

APRV modunun, her iki basing seviyesinde de hastanin spontan solunumuna

izin verebilen bir mod olmas1 ARDS hastalarinda kullanilan konvansiyonel modlarda
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ve prone pozisyonunda goézlenen ileri derecede sedasyon ihtiyacini azaltmaktadir.
Putensen ve ark, 30 ARDS hastas1 ile yaptiklar1 caligmalarinda PCV grubuna gore
APRYV grubunda sedasyon ihtiyacinin daha az oldugunu gosterirlerken, K. Joseph ve
ark. C-ARDS gelisen 12 hasta ile yaptiklar1 prospektif ¢alismada APRV grubunda
sedasyon ajan miktar1 kullaniminin konvansiyonel modlara gore ortalama %15
azaldigin1 gostermislerdir (88, 90). Arastirmamizda sedasyon diizeyi agisindan;
APRV modunun daha diisiik sedasyon diizeyi ile hastanin spontan solunumuna izin
vermesinin weaning siirecini kolaylastirabilecigini ve ventilatdre bagl giin sayisini
azaltabilecegini diisiinmekteyiz. Bu durum erken donem verilerini degerlendirilmemiz

nedeni ile galismamizin kisitliliklarindandir.

APRV grubundan yalnizca bir hastada solunum eforunda arts,
dissenkronizasyon goriilmesi iizerine sedasyon diizeyinde derinlestirme ihtiyaci
duyulmustur. Kellet ve ark yaptigi1 incelemede APRV modunda konvansiyonel
modlara gore daha az dissenkronizasyon beklendigini belirtirken ¢alismamizda prone
ve APRV gruplarimiz arasmda dissenkronizasyon agisindan anlamli farklilik
gosterilememistir (91). Her iki grubun bu agidan anlamli farkhilik gdstermemesinin
nedeni prone poziyonunda hastalarin derin sedatize (RASS: -4, -5) ve néromuskiler

blokor esliginde takibi ve spontan solunumun tamamen baskilanmas1 olabilir.

Demografik 6zellikler, C-ARDS siddeti ve prognozunu belirleyen baslica
faktorler ve baslangic P/F oranlar1 acisindan benzer iki homojen grup arasinda
prospektif olarak yapilmasi gibi calismamizin gii¢lii yanlar1 olmasma ragmen bazi
sinirliliklar1 da vardir. Oncelikle tek merkezli olmasi ve kiiciik bir hasta
popllasyonuna sahip olmasi hasta grubunun sonuglarin genellenmesini engeller.
Ayrica ventilasyon parametrelerinin anlik elektronik kayit sistemi yerine hasta basi
dosyasidan elde edilmesi kiicliik zaman dilimlerindeki degisimleri gdzlemlememize
engel olmus olabilir. Calismamizda APRV modunun ve prone pozisyonunun kesitsel
olarak kullanilmasi ve kisa bir gozlem siireci sonrasindaki etkilerinin gozlenmesi
sebebiyle elde ettigimiz bulgularin daha uzun siireli uygulamalarda gecerli olup
olmayacag1 konusunda ¢ikarim yapmak glctir. Her iki yontemin mortalite, yogun
bakim ve hastane kalis siiresi, mekanik ventilatorsiiz giin sayist gibi sonuglari

degerlendirilememistir.

34



13.SONUC

Invaziv mekanik ventilasyon gerektiren orta- agr C-ARDS hastalarinda,
pandemi kosullarinin getirdigi hasta yogunlugunun neden oldugu ekip yetersizligi ve
prone pozisyonlamanin kontraendike olmasi gibi durumlarda APRV modunun prone
pozisyonuna solunum mekanikleri ve oksijenasyonda saglanan iyilesme agisindan bir
alternatif olusturabilecegini diisinmekteyiz. Protektif IMV stratejilerini kullanarak daha
az sedatif ve NMB kulanimmi saglayabilmesi nedeni ile ventilator iligkili akciger
hasarmin 6nlenmesi, weaningin kolaylastirmasi, ventilatorsiiz giin sayisinin arttirilmasi
APRV modunun kullanilmasi ile mimkiin olabilecektir. Bu konuda daha biyik hasta
gruplartyla yapilacak uzun donem sonuglarm karsilastirildig: ileri ¢aligmalara ihtiyag

duyulmaktadir.
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