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Likid ventilasyon akut akciger hasarinda yeni ve umut verici bir tedavi olup bircok deneysel akciger hasari mo-
delinde oksijenasyonu iyilestirmektedir. Ytksek dtizeyde oksijen ve karbondioksit ¢éztintrltigline sahip perflu-
orokarbon bilesikleriyle yapilan sivi solunumu 30 yildan beri hayvanlarda son birkac yildir da insanlarda arastr-
rilmistir. Perfluorokarbonlar ylksek gaz transport potansiyeli, dstk ylizey gerilimi ve ylksek &zgul agirliklari
ile karakterizedirler. Bu bilesikler ayni zamanda akciger hasarinin yayginlik ve ciddiyetini modtile edebilecek an-
tienflamatuar 6zelliklere de sahiptirler. Biz bu derlemede sivi solunumunun genel hatlarini sunuyoruz.
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SUMMARY

Liquid Ventilation

Liquid ventilation is a promising new treatment for acute lung injury, and improves oxygenation in several ex-
perimental models of lung injury. Liquid ventilation with perfluorocarbon compounds having high oxygen and
carbon dioxide solubility has been studied in animals for over 30 years and in humans for the past several ye-
ars. Perfluorochemicals are characterized by a high potential for gas transport, a low surface tension and a
high specific weight. These compounds may also have anti-inflammatory properties that could modulate the

severity and the extent of lung injury. We present general aspects of liquid ventilation in this review.
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Giris ve Amag

insanlar her ne kadar gaz solunumuna adapte olmus
canlilar olsalar da tipki baliklar gibi sivi solunumu ya-
pabilirler. Likid ventilasyon sivi fazdaki akiskanla yapr-
lan ventilasyon progesidir. Likid ventilasyon ile ilgili ilk
calismalar denizalti acil kurtarma ekipmani icinde ok-
sijene doydurulmus ve nitrojeni minimum hale getiril-
mis tuzlu su ile yapiimistir. Bu calismalarda en 6nemli
sinirlayicr faktér hiperkapni olmustur. Bunun nedeni
ise tuzlu suyun son derece dustik CO2 ¢éztinurltigu-
ddr (1). Diger yandan 1 atmosfer basincta 100 ml tuz-
lu suda 3 ml oksijen ¢éztinebilir. Havayla kiyaslandr-
dinda ytiksek bir viskozite ve dansiteye sahip olan tuz-
lu su solunum iginin artmasina ve spontan solunum
suresinin kisitlanmasina neden olur. Serum fizyolojik
ile yapilan lavaj endojen surfaktani uzaklastirdigindan
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bu madde ile yapilan likid ventilasyon sonrasi gaz so-
lunumuna déntilemez. Daha sonra tuzlu suya alterna-
tif olacak gaz ¢6zme kapasitesi yuksek nontoksik kim-
yasal bilesikler aranmistir. Bu durumda dikkatler perf-
luorokarbon bilesiklerine cevrilmistir.

1966 yilinda Clark ve Gollan kiguk hayvanlarin nor-
mobarik sartlarda perfluorokarbon siisiyla nefes ala-
bileceklerini gdstermistir. Yalniz bu deneyde de spon-
tan ventilasyon stiresi uzadik¢a hayvanlarda respiratu-
ar kas yorgunlugu ve asidoz ortaya ¢kmistir (2).
1970°li yillarda sivi solunumunun akut solunum yet-
mezligi ile gelen cocuklara uygulanabilecegi tezleri or-
taya atilmistir (3). Bu yillarda respiratuar kas yorgunlu-
dunu gidermek icin mekanik likid ventilatérler kullanil-
mistir. 1976 ‘da prematuire dogan kuzularda gaz ile
sivi ventilasyonunu karsilastiran calismalar yapilmistir
(4). Deneyler sirasinda asid-baz dengesi, gaz degisimi
ve kardiyovaskdiler stabilitenin korundugu, gazla ven-
tile olanlara gére daha az hyalin membran, daha az
terminal havayolu hasari bulgularinin oldugu gézlen-
mistir. Yenidogan insanlarda ilk klinik calisma 1989 yi-
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linda yapilmis ve bunu cocuklar, eriskin ve yetiskinler-
deki calismalar izlemistir (5). Tim bu arastirmalardan
sonra likid ventilasyonun guivenilir oldugu ve akciger
fonksiyonlarini iyilestirdigi anlasiimistir. Likid ventilas-
yon ile ilgili klinik calismalar 1989 ‘dan beri devam et-
mekte olup 2000 yili sonu itibariyle 700 ‘den fazla in-
san olguya bu islem denenmistir. Yetiskinlerde islemin
etkinligi ve guivenilirligi ispatlanmakla beraber pediyat-
rik olgularda daha fazla calismaya ihtiyac vardir (6).

Perfluorokarbon bilesikleri

Perfluorokarbon (PFK) bilesikleri esasinda 2.Diinya Sa-
vasi sirasinda Manhattan projesinin bir kismi olarak el-
de edilmistir. PFK’lar bilinen organik bilesiklerde karbo-
na bagl tim hidrojen atomlarinin yerinin fluor atom-
lariyla degistirimesiyle olusturulur. PFK'lar sentetik
materyeller olup viicutta metabolize olmazlar. Renk-
siz, kokusuz ve ytizey gerilimini dstiren maddelerdir.
Oksijen ¢éztindirlukleri 49-53 ml/100 ml ve CO2 ¢6zU-
nurltikleri 140-210 ml / 100 ml arasinda degismekte-
dir. Bu grup bilesikler pratik olarak suda ¢dztinmezler,
yagda ise bir miktar ¢oztinebilirler. Likid ventilasyon
esnasinda az miktarda PFK akcigerden kana diflize
olup kan lipidleri icinde ¢céztintir. intratrakeal PFK veril-
mesinden sonra kanda 0.25-10 mcg/ml gibi duistik
konsantrasyonlarda aktif bilesige rastlanmistir. Kana
gecme orani pekgok faktére baglidir. Bunlar PFK'nin
buhar basinci, PFK’nin kandaki ¢ézdindirltigu, akcigerin
permeabilite koefisyani, kan lipid icerigi, ventilasyon-
perftizyon dengesidir. Kana gecen PFK bilesikleri hizla
yagdan ve vaskliler yatak acisindan zengin organlarda
konsantre olurlar. Likid ventilasyonla alinan bu bilesik-
ler ekspiryumda buharlasarak diger gazlarla birlikte
akcigerden atilirlar, az bir kismi ise ter ile atilir (6).

Perflubron 8 karbonlu bir PFK bilesigi olup tiim kar-
bon atomlari fluor atomlaryla doydurulmustur. Bu-
nun tek istisnasi terminal brom atomudur. Bu brom
atomu perflubron bilesigine radyoopak bir ézellik ka-
zandirdigindan bazi PFK ‘lar radyodiyagnostik kont-
rast madde amaciyla akciger ve gastrointestinal sis-
temde kullanilmistir (7). PFK ile doldurulmus bir akci-
Jerde ister konvansiyonel grafi isterse yliksek rezoltis-
yonlu bilgisayarll tomografi ile akciger anatomisi mu-
kemmele yakin demonstre edilebilir. Konjenital diyaf-
ragmatik hernisi olan insanlarin akcigerleri PFK ile dol-
durularak akciger hipoplazisinin derecesi hakkinda ka-
litatif yorum yapilabilmektedir. Radyolojik yéntemler
diger yandan PFK sivisinin hem dagilimi hem de elimi-
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nasyonu hakkinda bilgi vermektedir. Perfluorokarbon-
lar hidrojen atomu tasimadiklarindan ayni zamanda
nuikleer manyetik rezonans gorunttlemede de kulla-
nilmaktadir. Hidrojen atomu icermediklerinden man-
yetik rezonans imaj sinyali olusturmazlar ve dolayisiyla
PFK ile dolu vticut bagliklar karanlik olarak gdzukdir.
PFK sivisi icinde ¢dztinen oksijen ise manyetik rezo-
nans sinyalini etkilediginden oksijen basincindaki bél-
gesel farkliliklar bu yéntemle degerlendirilebilir (6).
Antienflamatuar etkinlik tasiyan PFK ‘lar yapay kan
olarak veya yapay g6zyasi amaciyla kullanilabilir. PFK
sivist inert Ozelligiyle bir takim ilaglarin viicuda verilme-
siicin de uygun bir ortam olusturur. Bu, akcigere 6n-
celikle ulasmasi istenen ilaclar icin énemlidir. llgili ke-
moterapdtik, anestezik vb. ajanlar bu sayede dogru-
dan tutulan akciger segmentine ulastirilabilir (6).

PFK bilesikleri sivi fazda oldugu gibi gaz fazda da kul-
lanilabilir. Bleyl ve arkadaslari gaz fazdaki PFK ‘lari ole-
ik asidin indukledigi akciger hasarinda kullanilmiglar ve
2 saat sonra arteriyel PO2'de artislar kaydetmislerdir
(8). Dogaldir ki PFK ‘larin gaz fazda kullaniimasi akci-
derlerde daha homojen bir dagilim gdsterecektir (1).

Likid ventilasyon fizyopatogenezi

1. Bilindigi tizere fetal akciger dogumdan énce 25-
30 ml/kg swvi ile doludur. Bu sivi 250-300 ml/gtin
Uretilmekte ve gestasyonel hayatin son 1/3 kismin-
da epizodik olarak solunmaktadir. Normal akciger
gelisimi, akciger sivisinin yapimi ve ekshale edilmesi
arasindaki dengeye baglidir. Ekstrauterin hayata
uyum saglayabilmek icin fetal akcigerde yeterli du-
zeyde surfaktantin varligi gerekmektedir. Dogum-
dan sonra fetal akciger yeterli olgunluk dlizeyinde
degilse tekrar onu orijinal sivi dolu ortama sokarak
daha iyi blytime ve gelismeye sevk etmek mum-
kuin olabilir. Konjenital diyafragmatik herniye bagli
akciger hipoplazisi olanlar postnatal likid ventilasyo-
na alininca gaz ventilasyonuna gére daha iyi bir ak-
ciger histolojisi sergilemislerdir (6).

2. Sivi dolu bir akcigerde hava-sivi ytizeyi olmayaca-
gindan terminal havayollarinda ytzey gerilimi prob-
lemi olmayacak bu da akciger kompliyansinin art-
masina ve daha az bir basingla akcigerlerin sisirilme-
sine zemin hazirlayacaktir. Gazla ventile olan pre-
matlre hayvanlarda yuizey gerilimi 15 dyne/cm
iken PFK ile ventile edilenlerde 2 dyne/cm bulun-
mustur (6).

3. Perfluorokarbon sivisi 6demli veya eksuda ile do-
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lu alveollere ulastiginda yogunlugu nedeniyle bu
o6dem/eksuda sivisinin yerini alarak nonfonksiyone
alveolleri calisir hale getirecektir (1).

4. Likid ventilasyon ile yenidogan akcigeri icindeki
debrisler temizlenebilir. Bu 6zellikle mekonyum ve-
ya amniyotik sivi aspirasyonunda énemlidir (6).

5. Perfluorokarbonlar suyun yaklasik 2 kati daha yo-
gun olduklarindan PEEP (positive end-expiratory pres-
sure) benzeri bir etki meydana getirirler (9). Bu saye-
de atelektatik alveolleri actigi gibi sahip oldugu yuk-
seklik kadar ek bir hidrostatik basing olusturur (10).
Bu da gaz ventilasyonuna gdre daha dusuk itici ba-
singlarla gerekli gaz degisimi saglanabilmektedir (6).
6. Likid ventilasyon prosedtirti, oksijenasyon agisin-
dan PEEP ‘in uygulanabildigi bir gaz ventilasyonun-
dan usttin degildir. Ancak akut akciger hasari mo-
dellerinde likid ventilasyon akcigerin histolojik catisi-
ni daha iyi korumaktadir. Bunun nedeni muhteme-
len PFK ‘larin antienflamatuar etkinlikleridir (11).

Likid ventilasyon teknigi

Likid ventilasyon islemi total ve parsiyel olmak tize-
re 2 teknik ile uygulanmaktadir. Total likid ventilas-
yonda oksijene doydurulmus steril PFK sivisi akci-
gerlerin icine sokup cikartilir (10). Bu esnada PFK si-
visi ventilator icinde resirklile olmakta icindeki deb-
risler temizlenirken O2 eklenmekte, CO2 tutulmak-
ta ve sivi isitilmaktadir. Sistem kapali bir nefes alip
verme teknigi tzerine kurulmus ise buharlasma ile
anlamli bir PFK sivisi kaybolmaz. Total likid ventilas-
yonda olgu iyilestikce likid ventilator olgudan ayrilir
ve santral havayollarindaki sivi aspire edilir. Kalan
PFK ise buharlasarak ucar. Gerekirse olgu ardindan
klasik ventilasyona alinabilir (6).

Total likid ventilasyonundan sonra arastirmacilar
kolay, guivenilir ve etkili olan gaz ventilasyonunu li-
kid ventilasyon ile kombine etmeyi dustindtiler ve
ortaya parsiyel likid ventilasyon ¢ikti. Bu sistem to-
tal likid ventilasyona gére klinik ve mekanik olarak
daha basit bir sistem olup olgunun akcigerleri fonk-
siyonel rezidUiel kapasite seviyesine kadar PFK sivi-
siyla doldurulmaktadir (6). Klasik ventilatér ile uygu-
lanan bu prosedtirde gaz kullanilmasinin nedeni hi-
perkapni olusmasinin engellenmesidir (10). Bu tek-
nikte gaz ventilasyonu yapilirken kisa bir zaman (3-
5 dakika) icinde 20-30 ml/kg PFK sivisi dekonnekte
olguya verilmektedir. Bu doz genellikle fonksiyonel
rezidUel kapasitenin doldurulmasi icin yeterlidir. An-
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cak optimum doldurma islemi , optimal ventilator
strateji ve islem stiresinin ne olmasi gerektigi konu-
sunda fikir birligi yoktur. Arastirmacilar muhteme-
len zemindeki akciger patolojisine gdre yollarini ¢iz-
mektedirler. Yalniz PFK sivisinin daha viskéz ve da-
ha yogun bir sivi olmasi nedeniyle daha uzun inspir-
yum zamani kullanilmasi 6nerilmektedir. Parsiyel li-
kid ventilasyon yapilan olguda “weaning” dustinti-
Ityorsa buharlasan PFK sivisinin yerine yenisi kon-
maz. Ancak PFK sivisi buharlastikca acik alveollerin
dizeyini korumak icin PEEP dtizeyleri kademeli ola-
rak arttinlmalidir (6).

Gaz ventilasyonu yapilan mekanik ventilatordeki bi-
rine PFK sivisi intratrakeal verilmeye bagslaninca sivi
yogunlugu nedeniyle derhal depandan akciger bél-
gelerine gider. intraalveoler sivi depandan bélgeler-
deki alveoler basinci arttirinca kan akimi nondepan-
dan bdlgelere yénelir (10). Depandan alanlarin sivi
ile dolmasi gazin da nondepandan alanlara gitme-
sine yol acar. Bdylece nondepandan bélgelerin ven-
tilasyon/perftizyon orani iyilesir (1). Bu esnada de-
pandan bolgeler PFK nedeniyle tamamen acik vazi-
yette olup ekspiryumda bile kapanmazlar. Bunlara
paralel olarak depandan plevral alanlarda basing
artmaktadir. Parsiyel likid ventilasyon esnasinda gé-
gus duvari kompliyansinin degismedigi ve plevranin
kapali bir bosluk oldugu hatirlanirsa intraplevral ba-
sincin sabit kalabilmesi icin nondepandan plevra
alanlarinda basincin dusmesi gerektigi anlasilacak-
tir. Bu da nondepandan alanlarin ventilasyonunu
arttiran diger bir faktorddr (6).

Likid ventilasyonun sakincalari

1. PFK sivi miktarinin arttiriimasi COz2 diflizyonunu
sinirlamaktadir (1). Bununla beraber bazi arastirma-
clar gaz ventilasyonuna gére parsiyel likid ventilas-
yonun CO2 eliminasyonu agisindan daha Usttin bir
sistem oldugunu iddia etmektedirler (11).

2. PFK sivisi oda sicakliginda buharlasan bir kimya-
saldir. Diger yandan parsiyel likid ventilasyonda
maksimum etki icin akcigerlerin fonksiyonel rezidu-
el kapasite seviyesinde dolu kalmasi lazimdir. Bugtin
icin buharlasarak ucan PFK sivi kaybini kompanze
edecek standart bir yontem yoktur. Bazi arastirma-
clar saatte 1 ml/kg ek doz yapmaktadirlar (11). PFK
sivisinin buharlasma hizi kimyasal yapisina, akciger
fonksiyonlarina, akcigerdeki PFK miktarina ve venti-
lasyon stratejisine gdre degismektedir. Sivinin akci-
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gerde inhomojen dagilimi daha fazla bir buharlas-
maya neden olmaktadir. PFK sivisindaki buharlasma
sonucu olusan kayip tidal voltim degisiklikleri, solu-
num frekansi ve akciger fonksiyonlarindaki degisik-
likler ile korelasyon g&stermektedir. Buharlasan PFK
miktarini lgmek igin olgunun ekspiryum havasi ter-
mal dedektdriin oldugu kdicuik bir odaciktan gegiri-
lir ve kizil &tesi isinlarla taranir (6).

3. Bir grup arastirmaci gaz ventilasyonu yapilan ol-
gularda perflubron doldurma islemine baslandigin-
da ik 24-48 saat icinde oksijenasyonda bozulmalar
meydana geldigini gézlemiglerdir. Doldurma islemi-
ne devam edildikce akcigerler daha homojen ola-
rak dolmakta ve oksijenasyon iyilesmektedir (7).

4. PFK sivisi havayollarinda barotravma yaratici bir
faktér olabilir. Dik pozisyonda havayollarina bu sivi-
dan doldurdugumuzu ve bazallerin 6 cm yukarisina
kadarlik bir seviyeye ulastigimizi ddstinelim. PFC sr
visinin yogunlugu suyun 1.92 kati oldugundan bu
durumda ekspiryum sonu basing farki 6 x 1.92 =
11 cm.H20 olacaktir (9).

5. Akcigerlerde havanin olmasi gereken yerde suyun
2 kati daha yogun bir sivinin olmasi nedeniyle pulmo-
ner vaskuler direng artacaktir. Bu da sag ventrikuiltin
is yukunun artmasi demektir. Bununla beraber de-
neysel calismalar infantlarin respiratuar distres send-
romunda parsiyel likid ventilasyon yapildiginda pul-
moner arter basincindaki artisa ragmen sag ventrikd-
tin yeterli debide kani pompalayabildigini gostermis-
tir (12). Pekgok arastirma parsiyel likid ventilasyon es-
nasinda olusan hemodinamik degisikliklerin minimal
dlizeyde oldugunu ifade etmektedir (10).

6. Parsiyel likid ventilasyon isleminde PFK sivisinin
akcigerde inhomojen dagilimi, bu sivi icinde PCO2
, PO2 degerlerinin stirekli degisimi, gaz ve siviya ait
fonksiyonel rezidtiel kapasite oranlarinin sabit ol-
mamasi islemin diger defektleridir.

Sonug olarak likid ventilasyon proseduiri zaman
icinde gercek yerini bulabilecek bir prosedur olup
buguin icin &6zellikle surfaktant disfonksiyonu ile sey-
reden akut akciger hasar stirecinde gaz ventilasyo-
nunun énuinde yer alabilir. Bunun nedeni perfluoro-
karbonlarin ytiksek gaz ¢6zme kapasitesine sahip
olmalarina ragmen havanin ancak % 50 ‘si dtize-
yinde gaz tasiyabilmeleridir. Gelecekte solunum
icin kullanilan gaz karnisimlarinin sivilasabilecegi ytik-
sek basinclarin séz konusu oldugu denizalti ¢alis-
malarinda veya uzay calismalarinda likid ventilasyo-
na ihtiyag duyulabilir.
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