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Oz

Koronaviriisler inanlarda ve hayvanlarda hastalik yapabilen viriislerdir. Genellikle hastalik {ist ve alt solunum yollarini tutmaktadir.
2019 sonlarinda Gin'in Wuhan kentinde atipik pnémoni vakalari goriilmustir. Vakalarda en sik goriilen belirtilerin ates, okstiriik ve
solunum sikintisi oldugu bildirilmistir. Daha sonra bu koronaviriis Diinya Saghk Orgiitii tarafindan COVID-19 olarak adlandirilmis
ve pandemi ilan edilmistir. COVID-19'un neden oldugu Akut Solunum Sikintisi Sendromu (ARDS)'da biyiik bir nem tasimaktadir.
ARDS'nin konvansiyonel tedavisi genellikle hipokseminin siddetine gore adjuvan néromdiskiiler blokaj ve mekanik ventilasyon ile
yonetilir. Ekstrakorporeal membran oksijenasyonu (ECMO), solunum ve kalp yetmezligi igin bir kardiyopulmoner destek aracidir. ECMO,
konvansiyonel tedavinin basarisiz oldugu durumlarda kullanilabilir. ECMO’'nun gegmis donemlerde ARDS tedavisindeki giivenirligi,
COVID-19'da da 6nemini artirmaktadir. Ancak ECMO’nun COVID-19 tedavisindeki rolii ve sonucunun su anda belirsiz oldugunu, daha
cok klinik calisma gerektirdigini belirtmek gerekir. Sonug olarak COVID-19 tedavisinde ECMO, konvansiyonel tedavinin basarisiz
oldugu ARDS ve diger endikasyonel durumlarda kullanilabilir.

Anahtar Kelimeler: COVID-19, SARS Cov-2, ECMO, Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyon, Akut Solunum Sikintisi Sendromu

Abstract

Coronaviruses are viruses that can cause disease in humans and animals. Generally, the disease involves the upper and lower
respiratory tract. In late 2019, atypical pneumonia cases occurred in Wuhan, China. The most common symptoms in cases have been
reported as fever, cough and respiratory distress. Later, this coronavirus was named COVID-19 by the World Health Organization and
was declared a pandemic. Acute Respiratory Distress Syndrome (ARDS) caused by COVID-19 is of great importance. Conventional
treatment of ARDS is usually managed by adjuvant neuromuscular blockage and mechanical ventilation, depending on the severity
of hypoxemia. Extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) is a cardiopulmonary support tool for respiratory and heart failure.
ECMO can be used in cases where conventional treatment has been failed. The reliability of ECMO in ARDS treatment in the previous
periods increases its importance in COVID-19. It should be noted, however, that the role and outcome of ECMO in COVID-19 therapy
is currently uncertain, requiring more clinical trials. As a result, ECMO can be used in COVID-19 therapy, ARDS and other indicative
conditions where conventional therapy has been failed.
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GiRiS
COVID-19 (SARS Cov-2) Nedir?

pnomoni vakalari goriilmiistir. Vakalarda en sik goriilen
belirtilerin ates, Oksiirik ve solunum sikintisi oldugu
bildirilmistir. Akciger grafisi veya bilgisayarli tomografi gibi

Koronaviriislerin tarihi 1940'lara dayanmaktadir. Ancak
insan korona viriislerinin bildirimi 1960'larda olmustur.
HKU1, HCoV-NL63, SARS-CoV ve MERSCoV virlsleri
2000'lerde insanlarda enfeksiyon yapan tiirleri olarak
goriilmistiir. 2019 sonlarinda Cin'in Wuhan kentinde atipik
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radyolojik testler ile vakalara pnémoni tanisi konulmustur.
Daha sonra hiicre killtiirii ile viriis izole edilmistir. Virlistin
yaklasik %79 SARS-CoV, yaklasik %50 MERSCoV ile
benzerlik gosterdigi bildirilmistir. Uluslararasi Viriis
Taksonomisi Komitesi tarafindan SARSCoV-2 olarak
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adlandinlmigtir. 11 Subat 2020 tarihinde Dinya Saglk
Orgutii (WHO) SARS-CoV-2 koronaviriistinii Coronavirus
disease-19 (COVID-19) olarak adlandirmistir (1).

Koronaviriisler inanlarda ve hayvanlarda hastalik
yapabilen viruslerdir. Genellikle hastalik tist ve alt solunum
yollarini tutmaktadir. Hafif vakalarda genellikle hastalarda
st solunum yolu enfeksiyonu bulgulari goriilmektedir.
Belirtileri arasinda; ates, kuru o©ksiiriik, bogaz agrisi,
halsizlik, nazal konjesyon, bas agrisi bulunmaktadir.
Ciddi vakalarda ates, solunum sikintisi, dispne, hipoksi ve
takipne gorilebilmektedir (2).

Ug klinik tablo goriilebilir, bunlar (2,3);

1. Hafif seyirli klinik tablo: Hafif ates, Oksiiriik, bogaz
agrisi gibi belirtilerin goriildiigi ve akciger tutulumunun
gorilmedigi klinik tablodur.

2. Orta seyirli klinik tablo (Orta Viral Pnomoni): Nefes
darligi ve oksiiriik bulgularinin goériildiigii ancak akciger
tutulumunun goériilmedigi durumdur.

3. Agir klinik tablo (Agir Viral Pnémoni): Ciddi pnomoninin
gorildugl, solunum sikintisi, ates, tasipne ve hipoksi
belirtilerinin gorildigi durumdur.

Bu klinik durum iki farkli tabloda incelenebilir.

BT'de akciger tutulumunun %50 den fazla oldugu,
oksijen satlirasyonunun %90'nin altina diistligii ancak
oksijen destegiyle diizeltilebilen klinik durumdur.

Pa0,'nin %70'in altina diistugu, akciger tutulumunun
¢ok hizli bir sekilde ilerledigi ve beraberinde bir gok
klinik tablo olusturdugu (sok, sepsis, ¢oklu organ
yetmezligi ve Akut Solunum Sikintisi Sendromu
(ARDS)), entlibasyon gerektiren klinik bir durumdur.

Akut Solunum Sikintisi Sendromu (ARDS) birgok nedeni
bulunmaktadir. Akut olarak ortaya ¢ikan, alveoler
kapiller membran gegirgenligini artiran, akciger 6demi
ve hipoksemi ile karakterize bir tablodur. Tanilamada
klinik kriterler biiyiik 6nem tasimaktadir. ARDS Ui¢ klinik
tabloda goriilebilir. Hipoksi durumuna gore hafif, orta ve
ciddi derecede ARDS goriilebilir. Parsiyel oksijen basinci
(Pa0,) ve inspire edilen oksijen fraksiyonu (FiO,) referans
parametre olarak kullaniimaktadir (2).

Hafif ARDS'de PaO,/FiO, 200-300 mmHg araligindadir,
ventile edilmeyen ya da PEEP veya CPAP 5 cmH20'dan
biyik oldugu non-invaziv ventilasyon yapilan
durumlardir (2).

Orta ARDS'de Pa0,/FiO, 100-200 mmHg araligindadir
2).
Ciddi ARDS'de PaO,/Fi0, 100 mmHg'dan daha
distktir. PaO, 6lgilemedigi durumlarda SpO,/FiO,
orani 315'den daha diisiik ise ARDS'yi gostermektedir
2.

Ekstrakorporeal Membran Oksijenasyonu (ECMO) Nedir?

Ekstrakorporealmembran oksijenasyonu (ECMO), solunum
ve kalp yetmezligi igin bir kardiyopulmoner destek aracidir
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(4). ECMO standart kardiyopulmoner bypass sisteminden
daha kiiclik, kapal ve tasinabilir bir sistemdir. ECMO
kaniilleri 6zel olarak tasarlanmistir. ECMO desteginin
siiresi gelisen teknoloji ile birlikte haftalar siirebilmektedir.
Hastalarin biyik bir ¢cogunlugunda da ihtiya¢ duyulan
ECMO siiresi haftalarca siirmektedir. Siklikla acil klinik
durumlarda veya kardiyopulmoner tedavi yontemlerine
yanit alinamadiginda basvurulan bir destek tedavisidir (5).

ECMO'nun iki ana tipi bulunmaktadir. Bunlar veno-vendz
ECMO ve veno-arteriyel ECMO'dur (4).

Veno-venoz ECMO: Hipoksemi ve hiperkarbiyi diizeltmek
amaci ile kullanilir. iki farkli sekilde yapilabilir. Tek bir gift
I[imenli kateter ile kani biyik bir damardan alip daha
sonra oksijenlendirip sag atriyuma geri verilme seklinde
uygulanabilir. Ya da ikinci bir yontem olarak femoral
venden kani alip i¢ juguler ven yoluyla sag atriyuma iki
kanill ile tekrar geri verilme seklinde yapilabilir.

COVID-19 hastalarinda pulmoner destek igin gift
bolgeli kaniilasyon tercih edilir, ¢linkii floroskopi veya
transozofageal ekokardiyografiye gerek kalmadan yatak
basinda glivenle yapilabilir, boylece daha az personel
COVID-19 hastasi ile karsilagmis olur (4).

Veno-arterial ECMO: Bu tiir ECMO oksijenasyona ek olarak
kardiyak ve dolagim destegi saglar (4).

ECMO Endikasyonlan ve Kontrendikasyonlari

ECMO tedavisi klinik tecriibe ve multidisipliner bir
yaklasim gerektiren bir destek tedavisidir. ECMO'nun
endikasyonu konvansiyonel tedaviye yanitsizlik olarak
degerlendirilmelidir. Ayrica Ekstrakorporal Yagsam Destek
Organizasyonu (Extracorporeal Life Support Organization;
ELSO) tarafindan ECMO igin belirli kriterler belirlenmistir.
ECMO gecici olarak kardiyopulmoner fonksiyonu
desteklemekle beraber asil altta yatan hastalgi/problemi
tedavi etmez. Yenidogan ve pediatrik hastalarin solunum
desteginde de ECMOQ'ya basvurulabilir (5).

Kardiyak yetmezlik agisindan ECMO endikasyonlari (5);

Post-kardiyotomi (Ornegin: Kardiyak cerrahi sonrasi
kardiyopulmoner bypasstan ayrilamadigi durumlar),

Kalp nakli sonrasi destek,

Diger ciddi ileri kalp yetmezligi durumlari (Ornegin:
Miyokardit,dekompanse kardiyomiyopati, kardiyojenik
sok ile beraber olusan akut koroner sendrom, sepsis
veya ilag doz asimina bagl derin kardiyak depresyon,
pulmoner emboli, refrakter aritmiler, akut anafilaksi
veya izole kardiyak travma)

Pulmoner yetmezlik agisindan ECMO endikasyonlari (5);
ARDS, pnémoni,

Aspirasyon, travma ya da akciger nakli sonrasi primer
greft yetmezligi.

ECMO Kontrendikasyonlari (5);

Yilksek frekanslarda bir haftayi
ventilasyon destegi

gegen mekanik
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+ Taniksiz kardiyak veya solunumsal arrest, yaygin
malignansi,

Major farmakolojik immiinsiipresyon,
+  Santral sinir sisteminin kanamasi ya da hasari
ileri pulmoner hipertansiyon

Kalp yetmezliginin geri doniisimsiiz olmasi ve
transplantasyona ya da venrikiiler destek cihazlarinin
uygun olmadigi durumlar,

«  Aort diseksiyonu, ileri aort yetmezligi,
ileri kronik organ disfonksiyonlari,
Antikoagiilasyon kullanimina engel durum

ECMO sisteminde olmasi gereken ayarlamalar asagidaki
gibi olmalidir (6);

Flow 50-80 ml/kg/dakika,
«  Gaz akimi 50-80 mi/kg/dakika,
FiO, %100 olmal,

Sentrifugal pompa basinci 100 mmHg'nin {izerinde
olmali,

«  Arteriyel kaniiliin oksijen satiirasyonu %100 olmal,

Venoz kaniiliin oksijen satlirasyonu %65'in lizerinde
olmali,

Arteriyel oksijen satilirasyonu veno-arteriyel ECMO
icin %95 Uzerinde, veno-vendz ECMO igin %85-92
araliginda olmal,

+ Karma vendz oksijen satiirasyonu %65'in Ustlinde
olmali,

Arteriyel karbondioksit basinci  35-45

araliginda olmal,

mmHg

+  pHdegeri 7.35-7.45 araliginda olmal,
Hematokrit %30-40 araliginda olmall,
Trombosit sayisi 100.000 mm? {izerinde olmalidir.
ECMO'dan Ayrilma (Weaning)

Hasta ECMO'ya bagl oldugu siiregte ventilator destegi
minimum diizeyde olmaldir. Hastayi ECMO'dan ayirmak
icin belirli bir standart bulunmamaktadir, asil 6nemli
olan hastanin hemodinamisinin uygun olmasi, akciger
durumunun iyilesmesi, diger destek tedavilerin ve mekanik
ventilasyon ihtiyacinin azaltiimaya uygun olmasidir (5,6).

Hastanin akcigerleri dlizelmeye basladiginda ECMO
akimi kademeli olarak dugurilir. Hastanin PaO, arttikga
ve diger degiskenlere dikkat edilerek 36-48 saat siireyle
hasta gozlenir. Daha sonra pompa akimi kademeli 0.5 litre
azaltilarak 2 litre/dakika'ya kadar diisurdlir. Akim hizi daha
fazla diigliriilmez; bu akimin altinda devrede pihti olusmasi
ihtimali yiikselir. Sistemdeki akim kardiyak debinin %10'u
seviyesine diisiriildiikten sonra yaklasik 8-10 saat daha
destek siirdirilir ve hastanin ayrilabileceginden emin
olunur. Gerekli durumlarda inotrop ve medikal ajanlar
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ayarlanir. Arteriyel ve vendz hatlara klemp konulur ve
hasta stabil hale gelinceye kadar antikoagiilasyona devam
edilir. Dekaniilasyon icin en az yarim saat beklenilmelidir.
Hemodinamik bulgular stabil oldugunda dekaniilasyon
yapilmalidir (5).

COVID-19'da ECMO Destegi ve Uygulamalari

COVID-19 ciddi bir kiiresel saglik problemi konumundadir.
COVID-19'un neden oldugu ARDS'de biiylik bir onem
tasimaktadir. ARDS'nin konvansiyonel tedavisi genellikle
hipokseminin siddetine gore adjuvan noromiiskiiler blokaj
ve mekanik ventilasyon ile yonetilir. ECMO, konvansiyonel
tedavinin basarisiz oldugu durumlarda kullanilabilir. ECMO
ile ultra-akciger koruyucu stratejilere izin verilir, akciger
parankiminin ve fonksiyonlarinin zamanla iyilesmesine
izin verilirken ventilator kaynakli akciger hasarinida dnler
(4). ECMO teknolojisindeki geligmeler ve ECMO'nun gegmis
donemlerde ARDS tedavisindeki giivenirligi, COVID-19'da
da 6nemini artirmaktadir.

Ekstrakorporeal Yasam Destek Orgiitii (ELSO) uygun
COVID-19 hastalarina ECMO desteginin  verilmesi
gerektigini bildirmistir. Ayrica bu konuda gerekli kilavuzlar
yayinlamistir (7). WHO'nun kilavuzlar, COVID-19 ile
iliskili ARDS olan uygun hastalara ECMO uygulamasini
onermektedir (8). COVID-19 enfeksiyonunun neden oldugu
konvansiyonel tedavinin basarisiz veya tibbi tedaviye
yanit vermeyen ciddi ARDS vakalari veno-ven6z ECMO
ile basarili bir sekilde desteklenebilir. Ayrica, hastaligin
kontrol altina alinmasi igin asi liretimine oncelik verilmesi
ve kiiresel igbirligi yoluna gidilmesi gerekmektedir.
Gergek zamanli veri toplama ve paylasma, risk altindaki
poplilasyonlari ECMO gibi terapilerden faydalandirma
acgisindan onem tagimaktadir (9).

Zhan WQ. ve ark. yayinladiklari bir vaka sunumunda
hastanelerinde ciddi bir COVID-19 hastasinin basaril bir
ECMO o&rnegini bildirmigler. Deneyimlerinde, ECMO'nun
erken uygulanmasinin ciddi COVID-19 hastalarinin
iyilesmesini 6nemli oOlclide artirabildigini belirtmiglerdir
(10).

Firstenberg MS. ve ark. yayinladiklari bir vaka sunumunda;
51 yasinda saglkh bir kadinda COVID-19 enfeksiyonu
nedeniyle ciddi akut solunum sendromuna bagh bilateral
pnomoni gelistigini belirtmisler. Hastanin maksimum
tedaviye ragmen solunum durumunun kotiiye gittigini
belirtmisler. Veno-vendz ECMO ve diger medikal tedaviler
ile birlikte 17. ginde ECMOQ'dan ayirdiklarini ve hastanin
basarili bir sekilde ekstiibe edildigini ve 28. giinde de
rehabilitasyona taburcu edildigini bildirmislerdir (11).

Taniguchi H. ve ark. yayinladiklari bir vaka sunumunda;
72 yasindaki kadin bir hastada, COVID-19 enfeksiyonu
nedeniyle ciddi akut solunum sendromu gelistigini
bildirmislerdir. Hastanin 6. giinde veno-venéz ECMQ'ya
baglandigini ve beraberinde medikal tedavi verildigini;
siirekli renal replasman tedavisi uygulandigini belirtmigler.
10. glinde gogis radyografisi ve akciger grafilerinin
diizeldigini, 12. giinde ise ECMO'dan basaril bir sekilde
ayrildigini bildirmiglerdir (12).
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Jacobs JP. ve ark. COVID-19'a bagh ciddi pulmoner ve
kardiyak durumlarin tedavisinde ECMO kullanimi ile ilgili
32 vakalik deneyimlerini yayinlamislardir. Calismalarinda
COVID-19'lu ardistk 32 hastayr 9 farkh hastanede
ECMO'ya baglamislar. Hastalarin 17'sinin halen ECMOQ'ya
bagh oldugunu, 10'unun dekaniilasyondan énce veya kisa
bir siire sonra 6ldiiglind ve 5'inin ise ECMO'dan ayrildiktan
sonra ekstiibe edildigini ve hayatta olduklarini ve birinin
de taburcu edildigini bildirmislerdir. Galismalarinda sonug
olarak ECMO'nun segilmis kritik hastaligi olan COVID-19
hastalarinin kurtarilmasindayararl bir rol oynayabilecegini
dustindiklerini bildirmisglerdir (13).

Osho AA. ve ark. yayinladiklari galismalarinda COVID-19
salgininin ilk ayinda, 6 hastayl hipoksemik solunum
yetmezligi nedeniyle veno-venéz ECMO'ya bagladiklarini
bildirmisler. Calismalarindaki vakalarin ortalamayaslarinin
47 (43-53) oldugunu, cogu hastanin erkek (%83) ve obez
(%67) oldugunu belirtmigler. Calismalarini yayinladiklari
sirada hastalarin 5'inin hayatta oldugunu, bir vakanin
hemorajik inmeye bagh dldigini bildirmiglerdir. Dort
hastanin basariyla ECMO'dan ayrildigini; bunlarin 2'sinin
basariyla ekstiibe edildigini ve birisinin hastaneden
taburcu olmak (zere oldugunu bildirmiglerdir. Sonug
olarak COVID-19 hastalarinda veno-venéz ECMO'nun ileri
solunum yetmezligi olan uygun sekilde segilmis hastalarda
basariyla kullanilabilecegini bildirmislerdir (14).

Li X. ve ark. yayinladiklari caligmalarinda COVID-19
enfeksiyonuna zamaninda, etkili ve giivenli ECMO
destegi saglamanin klinik sonuglarin iyilestirilmesinde
anahtar rol oynayabilecegini ve hastalara saglanan kritik
tedavinin ayrilmaz bir pargasi olabilecegini belirtmisler.
COVID-19 vakalarinin sadece mekanik ventilasyon ile
yeterince yonetilemeyecegini ancak ECMO'nun da rolii
ve sonucunun su anda belirsiz oldugunu belirtmislerdir.
Galismalarinda sekiz COVID-19 hastasina ECMO destegi
verdiklerini belirtmigler. Bunlarin yedisinin veno-venoz
ECMO destegi ve birinin veno-arteriyel ECMO destegi
aldigini bildirmisler. Hastalarin dordiintin 6ldigiini (% 50
mortalite), Ui¢ hastaninda (% 37.5) sirasiyla 22, 40 ve 47
giinliik destek sonrasinda ECMO'dan basariyla ayrildigini,
ancak mekanik ventilasyonda kaldiklarini bildirmigler. Bir
hastanin ise halen mekanik ventilasyon ile veno-venoz
ECMO desteginde oldugunu bildirmiglerdir (15).

SONUG

COVID-19 enfeksiyonuna yakalanan hastalarin onemli bir
bélimi (refrakter hipoksemi, kardiyojenik sok veya septik
sok) i¢cin ECMO kullanimi gerekebilir. Ancak ECMO'nun
rolii ve sonucunun su anda belirsiz oldugunu, daha gok
klinik calisma gerektirdigini belirtmek gerekir. COVID-19
ciddi bir kiiresel saghk problemi konumundayken ve
kesin bir tedavisi ve asisi bulunamadigi bir donemde,
ECMO COVID-19'un neden oldugu ARDS'de biiyiik bir
onem tasimaktadir. Sonug olarak COVID-19 tedavisinde
ECMO, konvansiyonel tedavinin basarisiz oldugu ARDS
ve diger endikasyonel durumlarda kullanilabilir.
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