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ARDS

* ARDS (Acute Respiratory Distres Syndrome)

— akcigerlerde direkt ya da indirekt hasar yapan nedenlerle
gelisen,

— akut baslayan,

— oksijen tedavisine direncli hipoksi,

— akcigerlerde akut enflamasyon, konjesyon,

— akciger kompliyansinda azalma ve

— yaygin olarak akciger infiltrasyonu ile karakterize,

— agir, akut solunum yetmezligi sendromudur.



ARDS sureci

Ashbough ve ark
1967 Acute
Respiratory Distres
in Adult

1993 amerika
avrupa konsensus
konferansi Acute
Respiratory Distress
Syndrome olarak
degisti. ALI ARDS
kriterleri belirlendi.

Petty ve Ashbaugh
1971 Adult
Respiratory Distress
Syndome

2012 Berlin tanimi




* Insidans 100000 de 12-64 olarak degisik
calismalarda tespit edilmis.



Direkt ( pulmoner)

e Suda bogulma%38

e Gastrik lavaj aspirasyonu
(%26-36)

e Pnomoni (%12)

* Milier tbc

* Akciger kontuzyonu

e Duman inhalasyonu

e Radyasyon pndmoniti
* Oksijen toksisitesi

Endirekt (ekstrapulmoner-
sistemik )

Sepsis (%38-43)

Cogul kan transflizyonlari (% 24-40)
Major travmalar 25

Uzun sireli kardiyopulmoner bypas 2
Yaniklar 2

Major travmalar, kafa travmalari

Sss kanamalari

Dolasim soku

Dic

llac zehirlenmeleri (salisilat tiazidler vb)
Pankreatitler

Co zehirlenmeleri

Eklempsi

Emboli

M

Lenfoma Grem, dka
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Klinik
— 6ila 72 saatlik bir olayin icinde ortaya cikar ve hizla kotulesir

— dispne, siyanoz ve yaygin raller ile basvururlar.

— AKG, siklikla akut respiratuvar alkaloz ve artmis alveolar arteriyel
gradyent ile eslik eden hipoksemi ortaya cikarir

— X-ray tipik olarak bilateral alveoler infiltratlar

— BT genellikle bagimli akciger bolgelerinde daha belirgin opasitelerini
gosterir.

— infiltratlar herhangi bir siddette bilateral olmasi yeterlidir.



Tani kriterleri
e Solunumsal semptomlar,

e X-ray veya BT'de pulmoner 6dem ile uyumlu iki tarafli opasiteler.

e plevral eflizyonlar, lober kollaps, akciger kollapsi veya pulmoner nodiller ile tam
olarak aciklanmamalidir.

e Hastanin solunum yetmezligi, kalp yetmezligi veya sivi yliklenmesi nedeniyle
tamamen aciklanmamalidir. ARDS icin herhangi bir risk faktori mevcut
degilse, hidrostatik pulmoner o&6demi dislamak icin objektif bir
degerlendirme (6rn. Ekokardiyografi) gereklidir.

e Pa02 / FiO2 orani ile tanimli, oksijenasyon bozuklugu mevcut olmalidir.
Hipokseminin siddeti ARDS'nin siddetini tanimlar:

o Hafif ARDS - PEEP veya CPAP =5 cm H20 iken PaO2 / FiO2 > 200 mmHg ancak <300
mmHg,

o Orta ARDS - PEEP >5 cm H20 iken PaO2 / Fi0O2 > 100, ancak <200 mmHg'dir.
o Siddetli ARDS - PEEP >5 cm H20 iken PaO2 / FiO2 <100 mmHg'dir.



Kardiyojenik pulmoner 6dem

idiyopatik pulmoner fibrozisin

Diffliz alveoler hemoraji

idiopatik akut eozinofilik pnémoni (IAEP)
Kriptojenik organize pnémoni (COP)
Akut interstisyel pndmoni (Hamman-Rich
sendromu)

Kanser

~




Tani degerlendirilmesi

— Kardiyojenik pulmoner 6dem dislanmasi

 BNP- <100 pg/ mL'nin seviyesi ARDS'yi desteklemektedir, ancak daha yiiksek
seviyeler kalp yetmezligini dogrulamakta ve ARDS'yi dislamamaktadir.

* Ekokardiyografi - Bircok klinisyen, kardiyojenik pulmoner 6dem klinik
degerlendirme ve BNP seviyesinin 6lcimi ile dislanamayacaksa

e Sag kalp kateterizasyonu rutinde yok primer kardiyojenik pulmoner 6dem
klinik degerlendirme, plazma BNP olcimi ve ekokardiyogram temelinde
dislanamazsa pulmoner arter kateterizasyonu dustntulebilir.

e Diger hipoksemik solunum yetmezligi nedenleri dislanmasi
e Noninvaziv respiratuar 6rnekleme
e Flexible bronkoskopi

o Akciger biyopsisi



Komplikasyonlar

e Barotravma
e Nazokomiyal enfeksiyonlar
e Deliryum
e Diger
e Derin ven trombozu
e Stres Ulserasyonuna bagli gastrointestinal kanama
e Beslenme yetersizligi
e Kateter ile ilgili enfeksiyonlar



niznsive Care Med. 2015 Feb;41(2):222-30. doi: 10.1007/00124-014-2563-2. Epub 2014 Det 5.

Open lung biopsy in nonresolving ARDS frequently identifies diffuse alveolar damage regardless
of the severity stage and may have implications for patient management.

Guerin C‘: Bayle F, Leray V. Debord 5, Stoian A, Yonis H, Roudaut JB, Bourdin G, Devouassoux-Shisheboran W, Bucher B, Ayzac L Lantugjoul S,
Philipponnet C, Kemeny JL, Souweine B, Richard JC.

— Yaygin alveoler hasar (DAD) ve ARDS arasindaki iliski
— % 45'inde otopside DAD vardi.
— ARDS siddeti ile koreledir.

— Pnomoni, DAD'I olmayanlar arasinda en sik gorulen patolojik bulgu idi.

— DAD ARDS'li hastalarin tedauvisi ile klinik olarak iliskisini belirlemek igin
daha fazla arastirmava ihtivac vardir.

AmJ Respir Gt Care hled. 2013 Apr 187(7):761-7. dor 10.1164eem 21211-19810C.

Comparison of the Berlin definition for acute respiratory lstress syndrome with autopsy.
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e ARDS'li hastalarin az bir kismi sadece solunum \
yetmezliginden o6lur.

e Daha yaygin olarak, bu tir hastalar birincil hastaliklarina veya
sepsis veya multiorgan yetmezligi gibi sekonder
komplikasyonlara yenik diser

e ARDS % 50'den daha fazla mortalite oraninina sahipti.

e Mortalite azalmistir ancak kesin mortalite orani belirsizdir
clinkl tahminler randomize ¢alismalardan daha fazladir.

e ARDS yonetiminde tek bir degisiklik, mortalitedeki azalmay
aciklayamaz, ki bu da coklu faktorlere bagli olabilir
(destekleyici tedavi yaklasimlari ve mekanik ventilasyon). /




Destekleyici bakim ve oksijenlenme

¢ sedatif ve \

e ndoromuskiler blokajin akilli kullanimi,
¢ hemodinamik tedavi,

e beslenme destegi,

e kan glikoz diizeylerinin kontrol,

e hizli degerlendirme ve

A R DS' I i * nozokomiyal pndmoni tedavisi ve

e derin ven trombozu (DVT) ve gastrointestinal (Gl)
kanama profilaksi

h a Sta I a r’ e dahil olmak Uzere titiz destekleyici bakim gerektirir. /




e Sedasyon ve analjezi, ARDS de MV toleransmx
arttirdigi ve oksijen tuketimini azalttigi 6lctide
yararli olabilir.

e Ajan secimi hastanin 6zel ihtiyaclari tarafindan
yonlendirilmelidir.

e Aralikli enjeksiyonlari — sedasyonsuz 22

e Dusuk tidal hacim ile yonetildiginde,
sedasyonun artmasinin gerekli olduguna dair
kanit bulunamamistur. j

Sedasyon




\
e oksijenasyon ve

e uzamis noromuskuler zayiflik
y

NEngd et 2010 Sep 1632040746 d 10 05ENE Mea G372

Neuromuscular blockers in early acute respiratory distress syndrome,

Pacazian " Forl M, Gacouin A PenotRagon C, Pern G Louncou A Jaer$ Amal N, Perez . Seanboyan M, Costantn M, Cowrat P i Y
Guerin C. Prat G, Morange . Roch A ACURASYS Study Ivestinatrs




N Engd M. 2006 ey 2535421122132, Epub 206 My 21

Pulmonary-artery versus central venous catheter to quide treatment of acute lung injury.

National Heart Lung, and Blood nste Acus Resoiratory Disess Syncrome (ARDS) Clnical Trials Network” Whesler AP Bemard GR, Thompson BT
Sthoeneld D), Wiedemann HP. deBoisoian: 8, Connors AR Jr, Hite RO, Haradin AL

~

e venoz kateter (CVC) ile pulmoner
arter kateteri (PAC) tarafindan
yonlendirilen hemodinamik

Hemodinamik ,
tedavi karsilastirilmistir.

izleme




~

e Belirsizlik var , katabolik bir stirec

e Gi yol

e VP icin bas dik, yari yaslanir
pozisyon

e Baslangicta dusuk hacimli enteral
Be5|eme besleme /




e ARDS'li hastalarda glukoz \
kontroliine yaklasim, ARDS
de dahil olmak tzere kritik

Glik hastaligl olan hastalari
IKOZ kaydeden calismalardan

kontroli elde edilmistir. Y




e Mek vent slresi ve A
morbiditede artis

| «Ciddi ARDS
NEpdol GlngNEll hastalarinin % 60 inda

pnomoni geligir Y,




DVT proflaksisi

Gl proflaksisi




e Akut eozinofilik A
pnomoni ve

eToplumdan
edinilmis pnémoni/

Glukokortikoidler




Respirology, 2007 Jul:12(4):585-90.

Do glucocorticoids decrease mortality in acute respiratory distress syndrome? A meta-analysis.
Agarwal R' Nath A Agoarwal AN, Gupta D.

~

e 180 randomize ARDS 21 giin metilprednizolon
e genel olarak 60-180 glinlik mortalite farksiz

e >14 giin kullananlarda 60-180 giin mortalite
e 7-13 giin randomize hastalar 60-180 giin mort |,
e Ventilatorsliz — soksuz glinler T

g I O kO kO rtl kO | d e Oksiyenizasyon, AC uyumu ve KB
ZdMmdn I dma * Fakat NM glgsuzltgu de artirdi. /




Ctt Care Med. 2009 May,37(3)1394-603. dor 10.1097ICCM 0ol13e3181 %0307

Use of corticosteraids in acute lung injury and acute respiratory distress syndrome: a systematic
review and meta-analysis,

Tang BM" Crag . Esfck G0, Seonel | MeLean AS

8 randomize calisma metaanalizi

<14 gun steroid kullanimi mortalite
acisindan yararli




FiO2 artirilmasi
Oksijen tuketimini azaltin
e Oksijen iletimini artirin

e DO2=10xCO x(1.34 x Hgb x Sa02 +
0.003 x Pa02)

Mekanik ventilator destegini maniplle
edin
Prone pozisyonu

Hipoksemi

ile mucadele




e Pulmoner 6demde hidrostatik>onkotik \
e Konservatif sivi yonetimi

e CVP <4 mmHg veya pulmoner arter okliizyon
basinci (PAOP) <8 mmHg

e Ventilatorsiaz glinler
e Yogun bakim glinlerid,
e Oksijenlenme
e Akciger hasaril,

e Mortalite oo j




e Nitrik oksit \

e Oksijenizasyon T
Mortalite morbidite oo
Bobrek yetmezligi
Methemoglobinemi
e Prostasiklin
Ara §t| rl I a n e Oksijenizasyon 1, PAB,
e Sofistike ekipman gerektirmez
e Konvansiyonel tedaviye ragmen yasami tehdit eden

hipoksemi j

ajanlar




Arastirilmis veya etkisiz farmakoterapi

e Aspirin N

e Kombine inhale
glukokortikoidler ve
beta agonistleri Y,




JAMA. 2016 Jun 14;315(22):2406-14. doi: 10.1001/jama.2016.6330

Effect of Aspirin on Development of ARDS in At-Risk Patients Presenting to the Emergency
Department: The LIPS-A Randomized Clinical Trial.

Kor DJ' Carter REZ, Park PK®. Fesfic £* Banner-Goodspeed V®. Hinds R, Talmor D Gajic O, Ware LB® Gong MN® US Critical lness and Injury Trials
Group: Lung Injury Prevention with Aspirin Study Group (USCITG: LIPS-A)

* ARDS gelisme riski tastyan randomize 390
hastanin

— Basvuruda 325 mg ve ginde 81 mg 7 gliin —
plesebo karsilastiriimis

— aspirin'in ARDS'nin 6nlenmesinde faydasi olmadigi
bildirilmistir



eGM CSF
e\Vitamin- D
S eKok hucre

Akciger




Crit Care Med. 2012 Jam;40(1}:30-7. doi: 10.1097/CCM.0b013e 318224700,

A randomized trial of recombinant human granulocyte-macrophage colony stimulating factor for
patients with acute |ung injury.

Paine R 3rd" Standiford TJ, Dechert RE, Moss M, Martin GS. Rosenberg AL, Thannickal VJ, Burnham EL Brown MB, Hyzy RC.

tek merkezli randomize ¢alisma,

mortalite, organ yetmezligi veya ventilatorstiz giinlerde de farklilik
gostermemistir

Am J Respir Grit Care Med. 2014 Mar 1:18%(5):609-11. doi; 10.1164/rcem.201311-2041LE.

Inhaled granulocyte/macrophage colony-stimulating factor as treatment of pneumonia-associated
acute respiratory distress syndrome.

Herold 8" Hoegner K, Vadasz |, Gessler T, Wilhelm J, Mayer K, Morty RE, Walmrath HD, Seeger W, Lohmeyer J.

* inhale edilen GM-CSF'nin kullanimi,
— oksijenasyon,
— akciger uyumu ve
— hastalik skorlarinin siddetinde iyilesme gostermistir



Winerva Anestesiol. 2015 May 81(3367-88. Epub 2014 un 17

Phamacological treatments for acute respiratory distress syndrome: systematic review.

MM]. Gananaty A, Ratnapaian M, Adnikar MK

* GM CSF ve kok hucreler dahil AC onarimini
artiran ajanlarin kanitlanmis hicbir faydasi
yoktur ve

 ARDS'li hastalarda rutin olarak
uygulanmamaktadir.



Thorsw. 2012 Jun;B7(5):475-5. doi: 101136/ horaxjnl-2011-201305. Epub 2012 Apr 13.

Mesenchymal stem cell therapy in acute lung injury: is it time for a clinical trial?

Mac Sweeney R McAuley DF.

Rezpir Res. 2014 Apr 4;15:39. doi: 10.1136M1465-9921-15-39.
Treatment of acute respiratory distress syndrome with allogeneic adipose-derived mesenchymal
stem cells: a randomized, placebo-controlled pilot study.

Zheng G, Huang L, Tong H, Shu @, Hu Y, Ge M, Deng K. Zhang L, Zou B, Cheng B, Xu J

Lancet Respir Med. 2015 Jan3(124-32. doi: 10.1016/52213-2600{14)70291-7. Epub 2014 Dec 17.

Mesenchymal stem (stromal) cells for treatment of ARDS: a phase 1 clinical trial.

Wilson JG', Liu KD?, Zhuo H?, Caballero L* McMillan M*, Fang %2, Cosgrove K=, voinik R®, Calfee CS2, Lee JW, Rogers AJ®, Levitt J® Wiener-Kronish J?,
Bajwa EKZ, Leavitt A®, McKenna 0'9, Thompsen BT, Matthay MA™M.

Stem Cells Transl Med. 2016 Jun;5{6).845. doi: 10.5966/2ctm.2015-0021erratum.

In Vivo Effects of Mesenchymal Stromal Cells in Two Patients With Severe Acute Respiratory
Distress Syndrome,

Simonson OF, Mougiakakos D, Heldring M, Bassi G, Johansson HJ, Dalén M, Jitschin R, Rodin 8, Corbascio M, El Andaloussi 5, 'Wiklander OF, Nordin JZ.
Skog_J, Romain C, Koestler T, Hellgren-Johansson L, Schiller P, Joachimsson PO, Hagalund H, Mattsson M, Lehtid J, Faridani OF, Sandberg R, Korsgren O,
Krampera M, Weiss DJ, Grinnemo KH, Le Blanc K.

e MSC

— sagkalim veya mekanik ventilasyon siresi gibi tedavinin klinik olarak
onemli sonuclar lGzerindeki etkisini degerlendirmek icin yeterince glic
kazanmamistir.

— Cok sayida calisma devam etmektedir.




Chest. 2012 May;141(5):1153-1159. doi: 10.1378/chest. 11-1508. Epub 2011 Nov 23.

Macrolide antibiotics and survival in patients with acute lung injury.
Walkey AJ', Wiener RS>

Baslangic¢ 24 saat icinde bir makrolid antibiyotigi alan ARDS'li hastalar (n = 47),
bir makrolit antibiyotik (n = 188) almayan hastalarla karsilastiriimis.

180 glinliik mortalitede istatistiksel olarak anlamlh

e Makrolid
Tedaui antibiyotikler

\

antienflamatuar




e SB-681323 N

e Karbon monoksit

e Doku fakroru (TF) antikoru
Diger anti- e Interferon

MIEMEWCEREIENRIEY o Sevofluran /




Etkisiz veya

zararl
tedaviler

e Antioksidan preparatlar (N-asetilsistein, \
prokistein , glutamin, omega-3 yag asitleri,
selenyum, beta karoten, cinko, E vitamini ve C,
lisofillin)

e intravenéz prostaglandin E1

e Notrofil elastaz inhibitorleri

e ibuprofen

e Aktive edilmis protein C

e Ketokonazol

e Statinler

e surfaktan

e Kisa etkili Beta-2 agonistleri (inhale ve sistery

e Keratinosit baylime faktori




Mekanik Ventilasyon

ARDS




Dusuk tidal hacimli ventilasyon

N Engl J Med. 2000 May &:M2(18]1301-5

Ventilation with lower tidal volumes as compared with traditional tidal volumes for acute lung
injury and the acute respiratory distress syndrome.

Aute Respiratory Disiress Syndrome Network, Brower RG, Matinay MA, Moms A Schoenfeld D, Thompson BT, Wheeler A

* ARMA 861 MV de ARDS'li
e LTTV 6ml/kg — konvansiyonel 12ml/kg

e LTTV
— daha diusuk mortalite oranina (% 31'e -40) ve
— daha fazla ventilator icermeyen giin (12-10)
— Klinik olarak 6nemli olumsuz sonuc yok



Dusuk tidal hacimli ventilasyon

Cochrane Database Syst Rev 2013 Feb 25:(2).CD003544. doi: 10.1002/14651858.CO003344 pubd.

Lung protective ventilation strategy for the acute respiratory distress syndrome,
Petrucei N' DeFeo C.

* 6 randomize calisma-1297 hasta- bir meta-
analiz

e 28 gunlik mortalited, hastane mortalitesi {,



Dusuk tidal hacimli ventilasyon

Ann Am Thorae Soc. 2017 Get:14{Supplement_4):5271-3279. doi: 10.1514AnnalsATS.201704-3370T.

Low Tidal Volume versus Non-Volume-Limited Strategies for Patients with Acute Respiratory
Distress Syndrome. A Systematic Review and Meta-Analysis.

Walkey AJ, Goligher G4 Del Sorbo L* Hodgson CL® Adhikari NKJ®, Wunsch H', Meade MO®. Uleryk E° Hess D' Talmor D™, Thompson BT™
Brower RG' Fan EZ

e 7 calismanin metaanalizi
* Anlamli olmayan bir mortalite disusu

e Barotravma veya vantilatorsiz ginlerde
oranlarda fark olmadigi bildirildi.



Dusuk tidal hacimli ventilasyon

B, 2012 Apr 534462124 doi: 10.1136/Mbmj.e2124.

Lung protective mechanical ventilation and two year survival in patients with acute lung injury:
prospective cohort study.

Needham DM, Colantuoni £, Mendez-Tellez PA. Dinalas VD. Sevransky JE. Dennison Himmelfarb CR. Desai V. Shanhaliz C. Brower RG. Pronovost PJ.

Am J Respir Crit Care Msd. 2013 Jan 15;191(2):177-85. doi: 10.1164/rcem 201408-15850C.

Timing of low tidal volume ventilation and intensive care unit mortality in acute respiratory
distress syndrome. A prospective cohort study.

Needham DM', Yang T, Dinglas VD, Mendez-Tellez PA, Shanholtz C, Sevransky JE, Brower RG, Pronovost PJ, Colantuoni E.

e 485 hasta iki prospektif kohort calismasi,
* LTVV'ye zayif baglilik mortalite ile iliskili

e 7mL/kg-6 mL/ kg tidal hacmi alanlarla
— ICU mortalitesinde yuzde 23'lik bir artis



Dusuk tidal hacimli ventilasyon

Grit Care Med. 2006 Jan:34(1):5-14.

Effects of tidal volume on work of breathing during lung-protective ventilation in patients with
acute lung injury and acute respiratory distress syndrome.

dallet HH1, Campbell AR, Dicker RA, Katz JA, Mackersie RC.

<7 mL/ kg PBW solunum isi ve hasta-ventilator asenkronisini
artirabilir

— Kisa sure sonra artan sedasyon ihtiyaci olmus
— Artan sedasyon ihtiyaci devam etmemis.

* Ancak ARMA calismasinin analizinde konvansiyonel ve LTVV grubu
arasinda

— Sedatif, opioid ve nm blokaj glinlerinin ylizdesinde fark yok



Uygulama

Baslangic TV.8 mL / kg

Baslangic RR, dakika ventilasyon gereksinimlerini
karsilayacak sekilde max 35 RR/dk

Sonraki bir ila Gc¢ saat arasinda, TV 7 mL / kg a ve daha sonra
6 mL / kg a disiralir

Hedef plato hava yolu basinci <30 cm H20'dur.

Oksijenasyon hedefi, PaO2 55 - 80 mmHg arasinda veya
Sp02 % 88 - 95 arasinda.



e LTVV ile PEEP titrasyonunu birle§tiren\
bir stratejidir.

e Alveoler recruetment maksimuma
citkarmak amaclanir.

e Yapilan calismalarda denge s6z konusu

AkClger CIOAAERY o standart LTVV stratejilerine refrakter

olan ciddi ARDS olanlarla sinirli

OLV olmalidir /




NIV ARDS

JAMA, 2016 Jun 14;315(22)2435-41. dai: 10.1001/jama. 2016 8335.

Effect of Noninvasive Ventilation Delivered by Helmet vs Face Mask on the Rate of Endotracheal
Intubation in Patients With Acute Respiratory Distress Syndrome: A Randomized Clinical Trial,

Patel BK' Wolfe KS' Pohiman AS' Hall JB" Kress JP

e 8 saat boyunca tam yuz maskesi kullanilarak NIV'e
gereksinim duyan ARDS'li 83 hasta

e Kask NIV —Tam yuz maskesi

e Kask NIV, cogu hafif veya orta siddette ARDS hastasinda
entubasyon ihtiyacini azaltmistir. (% 18 - 62)

* Ventilatorsiuz gtin oranlari daha yuksek
* Daha kisa YB da kalis ve 90 glinlik mortalitede azalma



NIV ARDS

Am J Respir Crit Care Med. 2017 Jan 1:155{1)87-77. doi: 10.1164/rcem.201608-13060C.

Noninvasive Ventilation of Patients with Acute Respiratory Distress Syndrome. Insights from the
LUNG SAFE Study.

e 2813 ARDS hastasinin 436 sina NIV uygulanmis
* Pa02 / FiO2 oranlari kategorize edilmis

e <150 ise NIV kullanimlarina karsi dikkatli
olunmasi gerektigi vurgulanmais.
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