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Hava yolu obstruksiyonu ile seyreden akciger hastaliklari ciddi morbidite ve mortaliteye
sebep olmaktadirlar. En sik gérilen formu olan kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH)
tlim dlinyada 6ltimlerin en sik dérdiincii nedenidir. Hiperkapnik solunum yetmezligi ile sey-
reden KOAH alevlenme siregleri hastalarin prognozunu kétilestirirt. Bu hastalarin standart
tedavilerinde non-invaziv mekanik ventilasyon (NIMV) kullaniimaktadir. Fakat bu hastalarin
%26-54'tinde invaziv mekanik ventilasyon (IMV) ihtiyaci dogmaktadir. IMV’un getirdigi po-
tansiyel voliim, basing ve biyotravmalarin katkisiyla bu hastalarda yasam beklentisi %31-76
oraninda degismektedir?. Bu nedenle bu hastalarda suirecin korunmasi ve tedavi edilmesi
amaciyla bazi teknikler gelistirilmistir. Bu noktada ilk olarak 1979 yilinda agir akut respiratu-
ar distres sendromu (ARDS) olan akut hiperkapnik solunum yetmezligi ile giden bir hastada
ekstrakorporeal karbondioksit geri alim (ECCO,R) olarak adlandirilan ve viicut digina alinan
kandan gaz degistirici filtre yardimi ile karbon dioksitin (CO,) temizlenmesi mantigi ile cali-
san yapay solunum destek cihazi kullanilmistir®. Son iki dekatta ise teknolojik gelismelerin
sayesinde kullanimi giderek yayginlagmistir.

6.1 Patofizyoloji

Hava yollarinin daralmasi ile hava yolu direnci artar, devam eden sirregte hava hapsi geli-
serek akciger kompliansi bozulur. Sonugta intrensik pozitif ekspiratuar sonu basing (iPEEP)
gelisir. Bunu kompanse etmek igin olusturulan tidal voliim (TV) azalir, solunum ylzeyellesir
ve solunum sayisi (SS) artar. Bunun bedeli hiperkapni gelismesidir. Bu noktada NIMV des-
tegi ile dakika ventilasyonu (TV X SS) arttirilarak hiperkapni sorunu ¢ozilebilir. Fakat res-
piratuar mekaniklerin daha da bozulmasiyla solunum kas yorgunlugu gelisir ve takibinde
hiperkapnik asidoz ile akut solunum yetmezligi gérilir®. Ayni zamanda hiperkapni pulmo-
ner vazokonstriksiyonun artmasina yol acar, sag ventrikil afterloadu artar ve miyokardiyal
kontraktilite azalir. Ayrica CO,’in artmasi serebral kan akimini arttirarak intrakraniyel basinci
da yukseltir. Sonugta vakalarin ortalama %40’inda NIMV’dan IMV’na gegmek zorunda kali-
nir’. IMV tedavisi altinda CO,’de azalma saglanamamasi durumunda CO, eliminasyonu igin
basgka yéntemlerin kullaniimasini gerekli kilar. Bu noktada ECCO,R kullaniimasinin amaci
CO, atiimi kinetigini desteklemektir. Fizyolojik sartlarda dakika ventilasyonu CO, Uretimi
(VO2) ile dengelenir. Arteryel kandaki parsiyel CO, basinci (PaCO,) VO?2 ile direk orantls
iken alveolar ventilasyon ile ters orantilidir. Bu sartlarda CO2’in ekstracorporeal olarak gi-
karilmasi dakika ventilasyonunu saglamak igin gerekli inspiratuar kas eforunu azaltabilir,

47



EKSTRAKORPOREAL MEMBRAN OKSIJENIZASYONU

akut hiperkapni ve ciddi respiratuar asidozu duzeltebilir ve CO,’in akciger yolu ile atilhmi
icin gerekli dakika ventilasyonu ihtiyacini azaltabilir®. Boylelikle ekspiryum igin gerekli siire
uzamastyla dinamik hiperinflasyon azalir, kisir déngu kirilir; bu da CO, eliminasyonunu hiz-
landirir. Solunum isinin azalmasi solunum kaslarinin hicre ici asidozunun da diizelmesini
saglar. pH'daki diizelme 1 ile 24 saat arasinda devam ederken, PaCO2 ve solunum sayisi
1. saatten sonra degismez. Hiperkapninin dizeltiimesiyle sag kalp afterload azalmasi da
saglanarak pulmoner hipertansiyon gelisimi de 6nlenmis olur®.

6.2 ECCO,R Prensipleri

ECCO,R disiik kan akimiyla (0.3-1.0 L/dk) kan oksijenasyonuna anlamli bir etkinin olmadg
ekstrakorporeal veno-vendz veya arterio-vendz devre ile dekarboksilasyonun saglandigi bir
solunum destek teknigidir. Oksijenden farkli olarak kandaki CO, ¢6zinUrlugl ¢ok yiiksektir
(1 L kanda yaklasik 500 mL CO, bulunur). Bu hastalarda dakikada 200-250 mL CO, uretildigi
dusunulirse, 500 mL/dk kan akimi ile bile teorik olarak tum vicut CO, uretimi elimine
edilebilir. Fakat teknik bazi sorunlardan dolayi <1 L/dk akimlarda ancak %30 klirens sagla-
nabilir®.

ECCO,R ekipmani santral vene (VVCO,R sistem) veya artere (AVCO,R sistem) yerlestirilen
drenaj kanillnd, yapay akcigeri, sentrifugal pompayi ve venoz sisteme doénen kanll
icerir

(Sekil 1). Pompasiz cihazlar sadece AV konfiglirasyonu igin kullanilabilir. Yeterli kan akimi-
nin garanti edilmesi icin ortalama arteryel basinci 270 mm Hg, arteryovend6z basing grad-

CO2 atilim1 sonrasi kan -

Internal juguler ven
Hava alas1 -

CO2 «

Membran

Femoral ven

Yiiksek CO2 iceren kan /

Sekil 1: ECCO2R Cihazlari
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Sekil 2: Farkli ECCO2R mekanizmalari ile galisan cihazlar (Novalung iLA (GmbH, Hechingen,
Germany), Novalung iLA Activve (GmbH, Hechingen, Germany), DECAP (Hemodec, Salerno, Italy)
ve Hemolung (Alung Technologies, Pittsburgh, PA))

yenti 260 mmHg ve kardiyak indeks ise > 3 L/dk/m? olmalidir. Hemodinamik instabilite
ve/veya kalp yetmezligi durumunda kullanilamazlar’. AVCO,R igin literatiirde kullanilan
kateterler arter igin 13-15 F, ven icin ise 13-17 F arasinda degismekle birlikte girisim icin
siklikla femoral arter ve ven kullanilir. VVCO,R icin ise siklikla tekli kandl olarak 12 F ka-
teter kullanilirken, double limen kanil olarak 14-23 F kateterler kullanilir ve juguler ya
da femoral ven girisim bolgeleridir. Literattire gore kullanilan kan akimi 177 mL/dk-1.7 L/
dk arasinda degismektedir®. Gilincel kullanilan cihazlar Novalung iLA (GmbH, Hechingen,
Germany), Novalung iLA Activve (GmbH, Hechingen, Germany), DECAP (Hemodec, Saler-
no, Italy) ve Hemolung (Alung Technologies, Pittsburgh, PA)'dir® (Sekil 2).

6.3 Klinik Kullanim

ECCO,R dort farkl klinik durumda tedavi gerekliligine gére kullanilabilir. Bunlar NIMV
basarisizligi riski bulunan hastalarda onleme amacl, NIMV basarisiz olmus hastalarda
IMV uygulamasini 6nlemek amacli, IMV’da weaning amagli ve bunlarin kombinasyonu
seklinde ve akciger nakli gibi uzun dénem tedavilere képri amaciyla kullaniimasi seklin-
de siniflandirilabilir.

Burki ve arkadaglarinin'® 2013 yilinda Hemolung sistemi olan VVCO,R cihazi kullanarak
20 hasta ile yaptigi calismada hastalar {i¢ gruba ayrilmistir. ilk grupta NIMV uygulanan ve
basarisizlik ihtimali yliksek hastalar, ikinci grupta NIMV’dan zor weaning yapilan hasta-
lar, GglincU grupta ise IMV uygulanan ve weaning icin en az iki girisim yapilmis hastalar
yer almaktadir. Buna gore ilk grupta bitin hastalar icin IMV kullanimi énlenmis, ikinci
gruptaki hastalarin tamami NIMV’dan ayrilabilmisken, Giclincl gruptaki hastalarin %50’si
mekanik ventilasyondan ayrilabilmis, geri kalanlarin yarisinda ise ventilator ayarlari di-
sulebilmistir. IMV’dan ayrilamayan hastalarin tamami 2 haftadan daha fazla ventilatorde
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izlenmis oldugu gézlemlenmigtir. Bu nedenle erken ECCO,R uygulanmasi basari ihtimalini
arttirabilecegi duslinilmektedir.

2012 yilinda Kluge ve arkadaslarinin® 21 hasta ve eglestiriimis kontrol ile AVCO,R ciha-
zinin glvenilirligini ve etkisini degerlendirmek amaciyla yaptigi baska bir calismada IMV
uygulanmasi engellenmeye calisilmistir. Buna gore deneysel kolda sadece 2 hastada IMV
uygulanirken, kontrol grubunun tamaminda IMV uygulanmistir. Deneysel grupta yogun
bakim yatis sliresi kisa iken, 28 glinliik ve 6 ay mortalite ayni bulunmustur. Benzer amacla
yapilan diger bir calismada VVCO,R cihazi kullanilarak NIMV ile birlikte ECCO,R (n=25)
kullanilmigtir'. Kontrol grubu olarak sadece NIMV kullanilan 21 hasta segilmistir. ECCO,R
grubunda entlibasyon %75 oraninda dnlenirken hastane mortalitesi anlaml olarak daha
az bulunmustur. Diger grupta NIMV basarisizhigr %33 tespit edilmistir. Buna karsin EC-
CO,R grubunda yan etkiler %52 gibi ylksek oranda gérilmustir. Bu nedenle ECCO,R’in
NIMV basarisiz olan hasta grubu icin saklanmasi gerektigi vurgulanmistir.

IMV’dan ayirma amaciyla ilk olarak 2007 yilinda hayati tehdit eden astim tanisi olan iki
hastada pompasiz ECCO,R cihazi kullaniimis. Hiperkapni ve ciddi asidoz diizeltilirken ba-
sarili sekilde weaning saglanmig®. 2009 yilinda ise modern VVCO,R cihazi kullanilarak bir
KOAH hastasi mekanik ventilatérden ayrilabilmis!*. Bes KOAH hastasindan olusan baska
bir vaka serisinde ise ilk 24 saatte weaning basarilabilmis, 48 saat icinde ECCO,R ile hasta
mobilizasyonlari saglanabilmis?®.

6.4 Yonetim

Tedavide hedef, hastalarin CO, degerlerinden ¢ok pH degerleri olmalidir. Clinki siklik-
la obstruktif akciger hastaligi olanlarda kronik CO, ylksekligi bulunur. Normal sartlarda,
metabolik bir sorun yoksa sweep (sliplrici) gaz akimi pH’I normal degerlerde tutacak
sekilde ayarlanmalidir. Bununla birlikte, kronik hiperkapnik ve kompansatuar metabo-
lik alkalozu olan ve nakil adayl olan hastalarda alkalozun geri donmesine izin vermek
amaclyla pH rolatif alkalotik degerlerde (7.41-7.45) tutacak sekilde sweep gaz akim aya-
ri yapiimalidir. ECCO,R ile dakika ventilasyonu azalmasiyla alveolar kollaps riski artmasi
nedeniyle minimum hava yolu basinci olacak sekilde mekanik ventilatér parametreleri
ayarlanmalidir. Kollaps nedeniyle hipoksinin derinlesebilmesi nedeniyle FiO,'nin arttiril-
masi gerekebilir’. Dustk kan akimlari nedeniyle tromboz riskinin azaltilmasi amaciyla,
aktive parsiyel tromboplastin zamani bazale gére 1.5-2.3 kat olacak sekilde antikoagi-
lasyon uygulanmalidir.

Hastalarin ECCO,R'dan ayrilmasi agisindan degerlendirilmesi altta yatan surecin duzel-
mesiyle birlikte degerlendirilmelidir. IMV ile solutulan hastalarda akciger koruyucu venti-
lasyon prensipleri cergevesinde ayarlamalar yapilmali pH degerine gore sweep gaz akimi
disurilmelidir. Mekanik ventilasyon uygulanmayan hastalarda hastanin kan gazi disinda
solunum isi de gozlemlenerek sweep gaz akimi giderek disirilmelidir. Ozellikle KOAH
alevlenme nedeniyle ECCO,R uygulanan hastalarda ayirma sirecinde yeniden dinamik
hiperinflasyon ve solunum isinin artmasi agisindan yakin takip yapiimahdir®.
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6.5 Komplikasyonlar

ECCO2R uygulamasinda mekanik olaylara, devre yerlestirmeye bagh ve hasta iliskili
komplikasyonlar gorilebilir. Mekanik sebeplere ve kateter yerlestirilmesine bagli olarak
pompada, membranda, gaz degistiricide fonksiyon bozuklugu veya yetersizligi, pihti ge-
lismesi veya hava embolisi, kanll bolgesinde kanama, malpozisyon, kanil yerinin bo-
zulmasi ve kink yapmasi, vaskiiler okliizyon olmasi, tromboz, uzuvda iskemi, hematom
veya anevrizma ya da psddoanevrizma gorilebilir. Hastaya bagl olarak ta hipokseminin
kotiilesmesi, antikoagulasyon iligkili kanama, hemoliz, heparine bagh trombositopeni,
kazanilmis von Willebrand sendromu ve faktér 13 eksikligi gorilebilir’.

Vaka galismalarina gore, major komplikasyon gorilme sikligi %10-44 arasinda degismek-
tedir®. On calismanin dahil edildigi ve toplam 86 hastadan olusan sistematik bir ana-
lizde, hastalarin %47’sinde bir yan etki gortlmustiir. Major komplikasyonlar (11 major
komplikasyon gorilmustir), 6lUm veya tedavi edilmedigi zaman hayati tehdit eden bir
durumun olmasi, direk cihaza bagli olarak 22 unite kan transflizyonu veya agik cerrahi
girisim ihtiyaci olmasi olarak tanimlanmigtir. Otuz mindr komplikasyon goérilen bu ¢alis-
mada, mindr komplikasyon <2_linite kan transfiizyonu ihtiyaci gerektiren kanama, klinik
bir soruna yol agmayan 90x10~ /L bulan gegici trombositopeni olarak tanimlanmistir. Ma-
jor komplikasyon gozlenen hastalarin %73’linde, klinik olarak anlamli kanama epizodla-
ri gorulmusttr?’. Dolayisiyla kanama bu hasta grubunda uygulanan ECCO2R tedavisinin
en sik komplikasyonudur. Dusik kan akiminin kullanilmasinin en buyik avantaji kiicik
kateterlerin kullaniimasidir. Fakat bu durumda pihtilasma riski artmaktadir. Bu nedenle
tamamen antikoagtilasyon ihtiyaci olmaktadir. Devre pihtilagsmasi calismalara gore hasta-
larin %24-27’sinde gorilmusturi? 8, Yiksek kan akimi kullaniimasi pihtilasma sorunlarini
minimize ederken hemorajik komplikasyonlari arttirir.

Diger nadir gorilen durumlardan biri de hipoksinin derinlesmesidir. Bunun nedeni hiper-
kapnin dizelmesiyle pulmoner vazodilatasyon ile birlikte fizyolojik hipoksik vazokons-
triksiyonun ortadan kalkmasiyla pulmoner sant fraksiyonunun artmasidir. Ayni zamanda
tidal volimiin azalmasiyla atelektezi riski 6zellikle spontan solunum sirasinda artar. Bu
hastalarda olusan bu hipoksi oksijen destek tedavisi ile kolay bir sekilde duzeltilebilir®.

6.6 Maliyet

ECCO,R giderek artan oranda kullanilsa da, bu kompleks ve ileri teknolojik tedavinin eko-
nomik etkileri konusunda yeterli veri yoktur. Bu konuda literatuirdeki tek ¢alisma, kronik
solunum yetmezligi Uzerine akut sorun olan hastalarda NIMV basarisizligi nedeniyle kon-
vansiyonel IMV uygulananlar ile AVCO,R uygulanmasiyla IMV 6nlenmesi planlanan has-
talarin maliyet etkinliginin karsilastirilmasi hakkindadir. Bu galismanin sonuglarina gore
tim hastane masraflari agisindan bir fark bulunmamigtir. AVCO,R kolunda ortalama 7712
euro ek masraf ¢cikmistir. Fakat ¢alisma kolunda olan hastalarin hastane yatis sireleri
kisa olmasiyla nedeniyle genel hastane masraflarinin benzer oldugu saptanmistir. KOAH
hastalarinin incelendigi alt grup galismasinda ise AVCO,R grubunda istatistiksel olarak
anlamli sekilde (19610 vs 46552 euro) maliyet disik bulunmustur®.
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6.7 Gelecek

Glincel teknolojiler, minimal invaziv cihazlarin gelisimi Gzerine yogunlasmistir. CO, geri
aliminin arttirilmasi amaciyla bikarbonattan yoksun diyalizatlar kullanilarak solunumsal
diyaliz yapilan hayvan g¢alismalari vardir. Fakat bu uygulama asit-baz bozuklugu yapabile-
ceginden, hemolizi arttirabileceginden, kardiyak aritmilere ve mikronutrient kaybina yol
acabileceginden dolayi klinik olarak pratik olmayan bir yontem olarak gérilmektedir®.
Ayrica galismalarda kullanilan diger yontemler, ECCO,R ile surrekli renal replasman teda-
vilerinin kombine edilmesi, laktik asit ile kanin asidifiye edilmesi, membrana karbonik
anhidraz eklenmesi ve respiratuar elektrodiyaliz (R-ED) teknikleridir?. Karbonik anhidraz
ile kaplanmis biyokatalitik poli-metil-penten hollow fiber membran ile kombine edilmis
asidik sweep gaz sinerjistik etki ile CO, geri alinmasi iki katina gikartilabilir. Karbonik an-
hidraz ile bikarbonattan CO,’e doniisim hizlandinlarak CO, geri alinmasin hizlandirila-
bilecegi dustinilmektedir. Boylelikle tedavi stiresinin kisaltilabilecegi 6ngorulmustur?.
R-ED tekniginde ise selektif olarak pH ve elektrolit konsantrasyonlarini modile edilmek
istenmektedir. Bu devre hemofilter, membran akciger ve elektrodiyaliz tinitesinden olu-
sur. Kana elektrik akimi uygulanmasiyla klor ile bikarbonat degisimini ve PCO,’yi arttirir
ve membran akcigerden CO, geri alimini genisletir?®. Bahsedilen bu yeni yéntemlerle EC-
CO,R’un fizyolojik avantajlan gelistiriimeye calgilmigtir. Fakat klinik kullanim agisindan bu
yeni yontemlerin gtvenilirliklerinin arastirilmasina ihtiyag vardir.

KOAH hastalari izlemleri sirecinde giderek semptomatik hale gelirler ve kronik CO2 re-
tansiyonu ve pulmoner hipertansiyon ile son donem akciger yetmezligine ilerlerler. Bu
hastalar icin akciger transplantasyonu uzun donem tedavi secenegi olsa da siklikla ko-
morbiditeler ve yas nedeniyle nakil icin aday olamamaktadirlar. ECCO2R ile dispne semp-
tomlarinin giderilmesi, pulmoner hipertansiyonun geriletilebilmesi ve rehabilitasyona ve
egzersize izin vermesiyle giyilebilir yari-kalici ECCO2R cihazlarinin gelistiriimesiyle ileride
bu hasta grubu icin ECCO2R’un palyatif amagla da kullanilabilecegi distiniilmektedir?.

6.8 Sonug

Mevcut ¢alismalar ve kanitlar esliginde ECCO2R’un obstriiktif hastaliklar igin kullaniima-
sinin risk-fayda dengesi agisindan net bir sonuca varilamadigi géziikmektedir. Bunun igin
yiksek kalitede, randomize ve kontrollii calismalara ihtiyag duyulmaktadir. Bu noktada
ECCO,R’dan fayda saglanmasi icin uygun hasta se¢iminin, uygun zamanda kullanilmasi-
nin gerekliligi gézikmektedir. Entiibasyonu engellemek amaciyla ECCO,R’un ¢ok erken
uygulanmasi komplikasyon gelisimini arttirmaktadir. Ayni zamanda gec kullanilmasi da
entlibasyonun énlenmesini mimkin kilmamaktadir®.
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ipuglari
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Obstruktif akciger hastaliklarinin takibinde NIMV temel tedavi yéntemlerinin basin-
da gelir.

IMV’a gegilmesi gerektiginde mortalite giderek artmaktadir.
Bu nedenle bu hastalarin IMV’na gegisinin 6nlenmesi ¢ok kritiktir.

Hiperkapnik solunum yetmezliginin pulmoner ve ekstra pulmoner etkileri bulun-
maktadir.

Bu noktada ECCO2R kullanilmasinin temel mantigi CO, atilimini desteklemesidir.
Oksijenasyon Uzerine bir etkisi yoktur.

VVCO2R VE AVCO2R olmak lizere iki yontemle uygulanabilir.

Pompasiz cihazlar sadece AV konfigiirasyonu igin kullanilabilir.

AVCO2R hemodinamik instabilite ve/veya kalp yetmezligi durumunda kullanilamaz-
lar.

ECCO2R NIMV basarisizligini dnleme amagli, NIMV basarisiz olmus hastalarda IMV
uygulamasini 6nlemek amagli, IMV’da weaning amach ve bunlarin kombinasyonu
seklinde ve akciger nakli gibi uzun dénem tedavilere képri amaciyla kullanilabilir.
Tedavide hedef CO, degil pH olmalidir.

ECCO2R uygulamasinda mekanik olaylara bagli, devre yerlestirmeye bagli ve hasta
iliskili komplikasyonlar gorulebilir.

En sik gorilen komplikasyon kanamadir.

Kanitlar yeterli olmasa da maliyet etkin gibi gozikmektedir.

CO, geri aliminin arttirilmasi amaciyla bikarbonattan yoksun diyalizatlar, ECCO2R ile
surekli renal replasman tedavilerinin kombine edilmesi, laktik asit ile kanin asidifiye
edilmesi, membrana karbonik anhidraz eklenmesi ve respiratuar elektrodiyaliz (R-
ED) gibi yeni teknikler gelistiriimektedir.

Obstriiktif hastaliklar icin ECCO2R’un kullanilmasi noktasinda risk-fayda dengesi agi-
sindan net kanitlar heniiz yoktur.
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