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Tek Akciger Ventilasyonunda
Akut Akciger Hasar

TAV gerektiren hastalar heterojen yapida

Hem cerrahi prosedirleri hem de patolojileri farkl

nadir

major

mortalitesi yuksek



ALI-ARDS

Sinonimler:

o Non-kardiyojenik akciger odemi
o Sok akcigeri

o Travmatik yas akciger

o DaNang Akcigeri

o Beyaz akciger sendromu

o Kapiller sizinti sendromu

o Perfizyon sonrasi akciger

o Erigkin hyalin membran hastaligi




Akut Solunum Sikintisi Sendromu-ARDS

“Non-cardiogenic Pulmonary Oedema”
- Ashbaugh, Bigelow ve ark, 1967
“Adult Respiratory Distress Syndrome

- Petty ve Ashbaugh, 1971

“Shock Lung”

- Staub, 1974

“Acute Respiratory Distress Syndrome”

American-European Consensus Committee, 1992




insidans ve terminoloji
-

ALI (American-European Consensus Committee,1992)

> Inflamasyon sendromu

» Artmis permeabilite ====> Klinik, radyolojik, fizyolojik
bozukluklar l

Sol atrium ve pulmoner kapiller hipertansiyonla
aclklanamaz ancak beraber bulunabilir

» ARDS bu spektrumun en siddetli formu



1994 consensus conference definition of acute lung
injury (ALI) and acute respiratory distress syndrome

(ARDS)
[

Onset Acute and persistent
Oxygenation Pa,,/Fl, <300 for ALI
criteria

Pag,/Fl,, <200 for ARDS

Pulmonary artery occlusion pressure >18 mm Hg
Exclusion criteria (if measured)

Clinical evidence of left atrial hypertension

Radiographic

' iti ' ith pul
criteria Bilateral opacities consistent with pulmonary

oedema



Epidemiyoloji
I

» NIH, 1972 - Incidence of ARDS in the United States: 75 cases per 10°
person.years population (approximately 150,000 cases per year)

» International multi-center ALI/ARDS cohort studies, 1989 - 2002

Incidence estimates of ALI/ARDS = 1.3 to 22 cases per 10° person.years

> ARDS Network Study (NAECC definitions), 2003 - Incidence of ALI/ARDS in
the United States: 32 cases per 10° person.years (range 16 - 64)

»  ARDS Network Study (NAECC definitions), 2003 - The average number of
cases of ALl per ICU bed per year (2.2) varied significantly from site to site

(range 0.7 - 5.8)



ALl-Tanimlama

oAkut baslangig(hasardan sonraki 6-48 saat icinde) ve suregenlik
oDifflz alveoler hasar, grafide bilateral yaygin infiltrasyonlar
oDifflz alveoler hasara yol acacak direk ve/veya indirek risk faktorleri

oHipervolemi veya KKY gibi benzer klinik duruma neden olabilecek bir
patolojinin olmamasi (Pwp < 18 mmHg)

oAkciger kompliansinda belirgin azalma ( < 50 ml/cmH20)

oKonvansiyonel tedavilere refrakter hipoksemi



Normal ARDS



insidans ve terminoloji
-

Postpneumonectomy pulmonary edema — PPE

Zeldin RA, J. Thorac Cardiovasc Surg 1984; 43:323-326

PPE’ nin extrem formu, klinik ve histopatolojik
olarak ARDS’ye benzer

Bernard GR, Am J Respir Crit Care Med 1994, 149:818-824



insidans ve terminoloji
-

PPE

PPE/postoperatif akciger hasari, pnomonektomi ve/veya
diger akciger rezeksiyonlarini takiben gelisen nedeni

bilinmeyen pulmoner ddem/pulmoner hasar



insidans ve terminoloji
-0V

PPE insidansi

Pnomonektomi sonrasi === 0 4.7

Lobektomi sonras) = 9% 1.7

Hafif pulmoner 6dem vakalari da dahil === 9%12-15



insidans ve terminoloji
-

PPE’nin karakteristik ozellikleri

» Normal kardiak dolum basinclari
» Yuksek pulmoner arter basinglari
» Yuksek kardiyak output

» Siddetli solunum yetmezIligi

» Akciger rezeksiyonunun komplikasyonu olan
nonkardiyojenik pulmoner ddem



insidans ve terminoloji

Kutlu CA, Ann Thorac Surg 2000; 69:376-380

» Ocak 1991 — Aralik 1997
» 1139 hastada pulmoner rezeksiyon

» Pulmoner rezeksiyon sonrasi ALI ve ARDS'nin sikhgi ve
mortalitesi

» Kombine ALI/ARDS sikhgi: % 3.9

» Genis rezeksiyon sonrasi: % 12.9
 Pnomonektomi sonrasi: % 6.0
» L obektomi sonrasi: % 3.7

* Minor rezeksiyon sonrasi % 1.0



insidans ve terminoloji
-

» ARDS gelisen hastalarda mortalite: %72.2
» ALI gelisen hastalarda mortalite: %33
» ALI/ARDS’ye bagli tum mortalite orani:

» Genis rezeksiyon sonrasi: %7.4
* Pndmonektomi sonrasi: %4.5
* Lobektomi sonrasi: %2.2

* Minor rezeksiyon sonrasi %0.7

» 60 yas Ustl ALl ve ARDS
> Erkek daha sik

» Akciger kanseri nedeni ile rezeksiyon

Kutlu CA, Ann Thorac Surg 2000; 69:376-380



insidans ve terminoloji

.00V
Woatanabe SI, Ann Thor Surg 2004; 78:999-1003

» Akciger kanseri nedeni ile cerrahi rezeksiyon yapilan
3000 hasta

» Pnomonektomi sonrasi mortalite > %5

» ALI/ARDS’ye bagli mortalite: %1.6

» ALI/ARDS’ye bagli olumler, tum olumlerin %36’sI



ARDS-iIi§ki|endiri|en durumlar

Aspirasyon pnémonisi
Pnomoni

Toksik gaz inhalasyonu
Pulmoner kontizyon
Yag embolisi

Reperfizyon zedelenmesi

Sepsis
Multipl transfizyon TRALI
Multipl travma

Akut pankreatit
DIK

Yanik

Kafa travmasi

Diger

Kardiopulmoner baypas
llag intoksikasyonu
Genetik yatkinhk



ALI / ARDS ile ilgili Risk Faktorler

Preoperatif Intraoperatif
Yas > 60 Pneumonectomy (R > L, carinal >
Erkek noncarinal)
Kr alkolizm Yiksek intraoperatif ventilasyon

basinglari
Sigara
Intraoperatif asiri sivi
Kr sipUratif hastaliklar

Rezeksiyon hacmi
Kardiyak hastalik

Operasyon siresi
Radyasyon ya da kemoterapi

Reoperasyon
Akciger perfizyonu < 55%
TDP kullanimi, Asiri kanama

Postoperatif

Perioperatif sivi ve toraks drenaqj
dengesizligi



ALI-ARDS- Ayirici Tani
-0V
Sol kalp yetersizligi

Intravaskiler volim yuki
Mitral stenoz
Veno-okluziv hastaliklar
Lenfanijitik karsinom

Interstisyel akciger hastaliklari
O Hipersensitivite pnomonitis
o Akut eozinofilik pnémoni

m] Bron§ioli’ris obliterans



ALl de risk faktorleri
T

Primer ALI icin Sekonder ALI'yi tetikleyen
bagimsiz risk faktorleri komplikasyonlar

» Kronik alkol kullanimi Bronkopnomoni

» Pnomonektomi Bronkopulmoner fistul

> Intraop yuiksek ventilatér basinglari Gastrik aspirasyon

» Asiri sivi yuklenmesi

Licker M, Anesth Analg 2003; 97:1558-1565



ALI" de histolojik degisiklikler

PPE’deki histolojik degisiklikler, ALI/ARDS ile benzer

Odematoz Eksudatif Proliferatif
Donem Donem Donem

: Interstisyel inflamasyon
m Hyalin membran olusumu

Pllinterstisyel fibrozis

ek L L)

8 9 10 1112 13 14
ARDS sonrasi gunler




ALl" de histolojik degisiklikler

Faz 1 (exudatif faz)

» Endotelial batinlagun kaybi

» Odem sivisi, protein ve inflamatuar hiicrelerin
damar disina c¢ikip alveol icine gegisi

» Tip 1 pnomositlerde nekroz

» Mikrovaskuler alanda fibrin ve platelet

mikrotrombusleri




ALl de histolojik degisiklikler

—
Faz 2 (proliferatif faz):

»~ Fibroblast ve tip 2 pnomositlerde belirgin
proliferasyon
»~ Epitelde squamoz hiperplazi ve hyalin

membran olusumu

h- : aline membrane
T g’f 'Y K ’w




ALI" de histolojik degisiklikler Faz 3 (fibrotik faz)

~ Interstisyel ve intraalveoler fibrosis
~ Vaskuler yaplilar icinde trombotik, fibroproliferatif, obliteratif degisiklikler
» Vaskuler yatakta yeniden yapilanma

»~Akciger kollagen seviyesinde artig




PPE’ de klinik

-0V
solunum yetmezligi (ilk 12 saat-7 gun)

tasikardi, takipne
alveoler / arteriel gradient olusumu === hipoksemi
alveoler olu bosgluk artigi === hjperkarbi

radyolojik degisiklikler:
difflz interstisyel infiltrasyon =s=====p= gross alveoler ddem

PAOP < 18 mmHg



Patofizyoloji
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» Genellikle panendotelial inflamatuar vaskuler hasarin

pulmoner yansimasi seklindedir

e
IN:
~ Endotelial veya epitelial bariyere - -

PVL-INDUCED

baslangictaki tehdit inflamatuar B
mediatorlerin salinimini tetikler
» Vaskuler kontrol ve permeabilitede

degisiklikler



Pulmoner vaskuler kontrol

» Pulmoner arterioller, alveoler hipoksiye yanit olarak daralir

!

HPV

Kanin sagdan sola santini onleyen fizyolojik
mekanizma

_— L T~_

NO Endotelin Prostasiklin




Akc perfuzyonu dagiliminin major
belirleyicileri

Hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon (HPV)
Yer cekimi

. Surgical
interference

Hypoxic pulmonary
vasoconstriction
and/or
lung disease

Nondependent lung

Gravity

Ventilation
method

Lung disease
and/or
hypoxic pulmonary
vasoconstriction

Dependent lung

Gravity




Bagimsiz Akciger Bagimli Akciger

HPV artisi HPV artisi
PVR' yi arttirir PVR’;i arttirir
$an’azallr 5#1‘ artar

Hipoksemi azalir Hipo!s'.emi

rtar



Two lung One lung
ventilation VS ventilation
Fractional Fractional

blood flow blood flow

Nondependent
40% lung « 22.5%
Pa0, = 400 mm Hg Pa0O, = 150 mm Hg
Qs/Qt = 10% Qs/Qt = 27.5%
Dependent
60% ung 77.5%




HPV

TAV'la ilgili birgok ¢alismada, ventile edilmeyen
akcigerdeki santin kardiak outputun yaklasik % 20-30'u
oldugu saptanmistir.

Eger hipoksik pulmoner vazokonstriksiyon (HPV)
olmasaydi bu oranin % 40-50 olmasi beklenirdi.

TAV sirasinda kan akiminin dagilimini belirleyen en
onemli faktor alttaki akciger icin uygun TV, solunum

sayisl, FiO, ve PEEP kullaniimasidir.



Pulmoner vaskuler kontrol

Endotelin

4

Pulmoner arteriel hipertansiyon

3

Alveoler odem

3

Sag ventrikuler disfonksiyon



Akciger Perfuzyon Dagilimi

Yercekimi

left lateral left semilateral supine

Pa0, (mmHg) 175+70 133157 8012



toraks cerrahisi sirasinda ve sonrasinda akciger
[

~ istirahatteki akciger volumu (FRC):
» dikey konumdan yatay konuma gelince: 1

»~ anestezi induksiyonu yapilinca: 1



AlLl'de Patofizyoloji
-0V

Vaskuler permeabilite

ALI/ARDS’de endotelial butunluk kaybolur

Kanitlar: » Tecnetium 99m isaretli proteinlerin

alveoler odem sivisinda yuksek
konsantrasyonda varligi
» Bronkoalveoler lavaj sivisinda notrofil
» Histolojik



Vaskuler permeabilite

Vaskuler permeabilite artisi

» Pulmoner vaskuler rezistans artigi ===> kapiller gerilme

~

Hiperdinamik pulmoner sirkulasyon

§

Shearing stress

» TAV ve akciger rezeksiyonu



Akciger ekspansiyonu ve pulmoner vaskiiler direng

lung volume lung volume




Shearing stress

Expanding :
Alveolus

N, . /&/  Unyielding
’ Collapsed
Alveolus

“Stretch”



Biyokimyasal ve inflamatuar faktérler
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Cerrahi teknik, biyokimyasal ve inflamatuar sureci baslatir

1. Hiperoksiye bagli oksidatif stres

2. Operatif akcigerde iskemi/reperfuzyon hasari



Oksidatif Stres
T

Aerobik metabolizma ile iligkili redox sureci  'psiateraliung Contralateral lung
sirasinda Uretilen reaktif oksijen (ROS) ve iochaemia influences
reaktif nitrojen (RNS) Urunlerinin aktivasyonu [iochemical changes | Hyperoxia
Aberrant ATP _S?'IS[E'T"C Hyperperfusion
|e Olu ur metabolism Influences | Volotrauma
I § \< Hyperinflation
Reperfusion /
. . - |
ROS ve RNS, toksik seviyelerde molekiler st
ROS/RNS

hasara yol acarlar, subtoksik duzeylerde de
hucresel sinyal iletimini degistirirler

Altered redox status ‘
d messenger

2n
T ROS/RNS \ effects

N | k ” t k . d . t I . Inflamnpal[(_)ry cell Inflan(‘ilmlatory

rm r antl | N Si mierin v activation mediators

orma ogl.Jaa oksida sse.e” e o

onarici mekanizmalarin koruyucu etkileri ile Colular damage
tered cellular fate

dengelenir |

i
= PPO/ARDS =



Biyokimyasal ve inflamatuar faktérler

Redox Dengesi

Redox dengesi ancak, endojen koruyucu mekanizmalarin
Ustesinden gelebilecedi dizeyleri asan oxidatif stres

durumlarinda pozitif tarafa sift yapar

Thiol oksidasyonu olusur ve hucresel metabolik
disfonksiyon, molekuler hasar, inflamatuar yanitta artis

meydana gelir



Biyokimyasal ve inflamatuar faktorler

Redox Dengesi

» Redox dengesini glutaredoxin ve thioredoxin sistemleri
idame eder

~ Bu sistemler hucresel thiolleri indirgenmis durumda tutar

» Bu kosullar altinda normal hucresel fonksiyonlar ve
metabolizma devam eder



Biyokimyasal ve inflamatuar faktérler
-0V

| / R hasari ve oxidatif stres

Iskemi / reperfiizyon modeli olusturulan ratlarda

Iskemi ve reperfiizyonun, HPV (endotel fonksiyonlarinin marker’r) ve
albumin kacagi (endotel batunlGgunun marker’r) tzerine etkileri

30 dakikalik iskemi periyodunda, reperfizyon yapilmadik¢a albimine
karsi permeabilite artigi yok

Kisa sureli iskemiyi takip eden reperfiuzyon, daha uzun sure tek
basina uygulanan iskemiden daha fazla hasara neden olur

Reperfuzyonu takiben HPV artar



PPE’ nin patogenezi

cerrahi ve Eeriogerq’rif faktorler

Sivi dengesi
~ Perioperatif asir1 sivi, PPE’yi presipite edebilir
Zeldin RA, J. Thorac Cardiovasc Surg 1984; 43:323-326

» Sol ventrikul dolum basinclari normalse PPE saptanmadi
Lee E, J Surg Res1985,;38:568-573

» 3 It'yi asan perioperatif 24 saatlik sivi balansi artmis

mortalite ile iliskili
Patel RL, Ann Thorac Surg 1992; 54:84-88

> > 2 It intraoperatif sivi girisi, PPE icin risk faktoru



PPE’ nin patogenezi:

cerrahi ve perioperatif faktorler
-0V~

Bozulmus lenfatik drenaj

lenfatik sistem

» pulmoner kapillerler tarafindan filtre edilen
sIvlyl drene eder

» artan filtrasyon guclerine yanit olarak 8-10
kat artabilir

» Operatif alanda lenfatikler hasarlanir ve lenf
nodlari cikartilir



PPE’ nin patogenezi:

cerrahi ve Eeriogerq’rif faktorler

Bozulmus lenfatik drenaj

lenfatik sistem

» sol akciger icin lenfatik drenaj buyuk oranda
sag taraf lenfatik kanallari araciligiyladir

» sag pnomonektomilerde sol tarafin lenfatik
drenajl kesileceginden PPE insidansi artar



PPE’ nin patogenezi:

Cerrahi ve Eerioaeroﬁf faktorler

Cerrahi teknik

P lobektomi & pndmonektomi 1

cerrahi manuplasyonlar hiler ve mediastinal diseksiyon

a_l

parankimal hasar inflamatuar yanit



Tek akciger ventilasyonu - TAV

Collapsed
lung

bagimsiz akciger

perfuzyon var

ventilasyon yok

/

sant == hipoksemi




Tek akciger ventilasyonu - TAV

Collapsed

bagimli akciger lung

atelektazi
volutravma
hiperinflasyon

hiperoksemi



Cerrahi ve perioperatif faktérler

-0V
Tek akciger ventilasyonu - TAV

pnomonektomi sonrasi
mediastinal sift
FRC’de artis

hiperinflasyon




toraks cerrahisi sirasinda
ve sonrasinda akciger

In ALI or ARD
leak into the

RV’ e yakin dusuk volum

altta kalan akcigere basi Absorbsiyon atelektazisi
Bagimli akcigerde
kapananan hava yolunun

bagimli akciger bélgelerinde distalindeki akciger
expiriumda hava yollari unitelerinde hapsolan hava

kapanir, inspirium sirasinda bir sUre sonra absorbe olur

tekrar agilir. Tamamen kapal ve atelektazi olusur

da kalabilir



Tek Akciger Ventilasyonu-ALl
-

m YUuksek gecirgenlikli pulmoner odem

m Mekanik over-inflasyon/akciger yapilarinin

distorsiyonu

mAkcigerin inflamasyonu “Biotravma”

Rouby JJ, et al. Anesthesiology. 2004.



Tek Akciger Ventilasyonu-ALlI
e

“volutravma

1

- Overdistansiyon/shear - > fiziksel hasar
Mekanik etki - > “biotrauma”

- Tekrarlayan agilma/kapanma

} “atelektravma”
- Shear stress

» Sistemik inflamasyon
- Sitokinler, endotoxin, bacteria, proteazlar



Overdistansiyon/distorsiyon

- Tidal volum
- Peak airway pressure

- Mekanik ventilasyon
suresi

ension Cysts



Akciger Inflasyonunun Hemodinamik Etkileri
.77V

- Artmis plevral basing venéz doniisi engeller
Pulmoner vaskiler direng artar

- Vena cava inferiora basi




Cerrahi ve perioperatif faktorler

Tek akciger ventilasyonu - TAV

Tidal volum: 6-10 ml/kg
PIP <30 cmH,0

Alveolo-kapiller permeabilite l

!

Alveolden pulmoner ve sistemik
dolasima inflamatuar sitokinlerin
exudasyonu |

!

Uzak organ yetersizligi insidans |




Lung resection

e ™

Reduced pulmonary
vascular bed

Volotrauma === Cytokine release

v
Right heart faliure

\
Excess fluid ———p Increased interstitial «——— Reduced lymph flow
administration fluid

Hypoxemia Nodal dissection



Hucre hasari
Surfaktan kaybi
Atelektazi
Proteinoz alveoler 6dem ( vaskuler permeabilite)
Artmis sag-sol sant
Azalmis FRC
Artmis fizyolojik olu bogluk
Azalmig pulmoner komplians
Artmis havayolu rezistansi
Pulmoner hipertansiyon
Sonugcta siddetli hipoksemik solunum yetmezligi

Injured
Epithelium

Vessel
lumen

3 tip alveol populasyonu (BT calismalar)
1. Normal: Azalmig miktarda (bebek akcigeri)

2 .Uygun ventilasyonla dizeltilebilen konsolide ve kollabe alveoller

3. Ventilasyon igin uygun olmayan konsolide ve nekrotik alveoller

aggregation m
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Erythrocyte
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of surfactant
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agregation

Injured
Endothelium




Tek Akciger Ventilasyonu ve Hipoksemi

1- Operasyon Yeri
Sag Akciger Parankim Genigligi
Sol torakotomi FiO2 1 Pa0O2 280mmHg
Sag torakotomi Fi0O2 1 Pa0O2 170mmHg
2- Akciger Fonksiyon Testleri ile paradoksal iligki
3- Hava hapsi, auto-PEEP atelektaziye karsi koruyucu
4- Kan gazlari

Schwarzkopf K, Anesth Analg 2001;92:842-7



toraks cerrahisi sirasinda ve sonrasinda akciger

» Postoperatif periodda akciger butunlugunun
restorasyonu ve V/Q uyumu zaman alabilir

» Kollabe olan akcigeri yeniden agcmak icin ve
atelektazi olusumunu onlemek i¢in yaklasimlar:

1. “Open lung” yaklasimi

2. “Dusuk tidal volum™ yaklasimi



Pathogenesis

Inflammatory Mediators

Fibrésing Alveolitis

VAR

ALI/ARDS




Ventilator-induced Lung Injury ve Coklu
Organ Yetmezligi

Mechanical Ventilation

Biochemical Injurys-—-»B

iophysical Injury
shear
ich RS overdistention
cytokines, commplement cyclic stretch
prostanoids, leukotrienes - 4intrathoracic pressure
reactive oxygen species
/ proteases

}

- % alveolar-capillary permeability
- § cardiac output

- } organ perfusion

/

Distal Organs

tissue injury secondary to inflammatory
mediators/cells

impaired oxygen delivery

bacteremia 1

Slutsky, Chest 116(1):9S-16S



Toraks Cerrahisi Pratiginde

&

Disuk TV stratejileri ile alveolar distansiyondan kaginmak
> End-inspiratory plateau basinct < 30 - 32 cm H,O

»  Yeterli end-expiratory lung volum dagilimi

» Atelektazileri minimize etmek

» Akcigerlerin agik tutulmasi
» FiO,<0.7

» Hemodinamik ve solunum parametrelerinin izlenmesi

» Yeterli intravaskiler volum



