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Terapotik Gazlar: Oksijen, Karbondioksit, Nitrik Oksid Ve Helyum

Aski Hekimoglu

OZET

Bu derlemede sik kullanilan terapotik gazlardan olan Oksijen,
Karbondioksit, Nitrik oksid ve Helyumun yapilar, fizyolojik etkileri,
toksisiteleri, kullanim metodlart ve endikasyonlart sunulmustur.

Anahtar Kelimeler: Oksijen, Karbondioksit, Nitrik Oksid, Helyum

Therapeutic Gases: Oxygen, Carbondiokside, Nitric Oxide and Helium

SUMMARY

This review is about the structures of commonly used therapeutic gases
Oxygen, Carbondiokside, Nitric Oxide and Helium. Their structures, effects
on physiological systems, toxicities, usage indications and methods are

Dpresented.
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OKSIJEN

Oksijen 1774°te Priestley tarafindan bulun-
mus ve ilk kez 1794’te tedavide kullanilmigsa
da bugiinkii anlamda 1917’de Haldane tarafin-
dan kullanilmisgtir.

Oksijen tatsiz, kokusuz, renksiz bir gaz
olup ozgiil agirlig1 1.105°tir. Normal atmosfer
basmcinda -183°C’de s1v1 hale gecer. Suda bir
miktar erir. Bu, 20°C’de 3.1 ml oksijen /100
ml su kadardir. Tibbi oksijen, sivi havanin
fraksiyone distilasyonu ile elde edilir ve %99.5
saflikta olmalidir. Tam satiire oldugundal00
ml kan, 19.8 ml oksijen icerir. Buna gore
kardiak outputu’u 5 I/dk olan bir kiside kanda
tasinan toplam oksijen miktart 990ml/dk’dur.
Oksijen tiiketimi ise 250 ml/dk’dr.

Dokudan dokuya degismekle birlikte,
yeterli oksijenasyon ic¢in doku diizeyinde
gerekli minimum PO, 20 mmHg’dir. Normal
pH ve 1sida bu Hb’nin %25 satlirasyonuna
esdegerdir. Bunun altinda hiicre metabolizmast
anaerob olarak gergeklesir, glukoz yikimi
laktik asit diizeyinde kalir. Bu durumun
stirmesi hiicrenin O6liimiine neden olur. Bu
stirecte en duyarli organ beyindir (1).

Akcigere ulagan oksijenin yetersiz olmasi,
oksijenin akcigerden kana gecisinin yetersiz
olmasi, oksijen transportunda bozukluk, doku
oksijenlenmesinde bozukluk hipoksi nedenleri
arasindadir.

Hipoksiyi kolaylastiran nedenler arasinda
bulunan yasin ilerlemesi, sigsmanlik, gogiis
hareketini kisitlayan mekanik etkenler, kardiyo-
pulmoner hastaliklar, transport mekanizmalarin-
da yetersizlik, travma, sok, yanik gibi durumlar
kendileri hipoksiye yol actiklar1 gibi ilave bir
oksijen azlig1 durumun kompansasyonunu da
gliclestirir.

Anestezi sirasinda; hipoksi nedenleri arasin
da anestezi Oncesi mevcut nedenler, inspire
edilen gaz karigtmindaki oksijenin yetersizligi,
ventilasyonda yetersizlikler, oksijenin alinmasin-
da giicliik, oksijenin taginmasinda azalma vardir.

Hipoksi sonucu ciltte siyanoz olusur,
hipotansiyona yanit olarak nabiz artar, beyin
kan akimi ve beyin omurilik sivisi basinci
artar, solunum hizlanip derinlesir, baslangigta
kaslarda koordinasyonsuzluk ve seyirme daha
sonra yaygin tonik-klonik kasilmalar, konviilzi-
yonlar goriliir.

Hipoksi hangi sekilde olursa olsun sonugta
aerobik metabolizmada kesintilere, selliiler
disfonksiyona ve 6liime neden olur. Hiicresel
oliim siiresi dokunun metabolik ihtiyaclarina,
oksijen ve enerji depolarmma ve anaerobik
kapasiteye baghdir. Canli kalma siireleri ( bu
siireler sirkiiler arestten organ disfonksiyonuna
kadar gegen siirelerdir ve yeniden canlanmanin
olusturulabilecegi siirelerdir), serebral kortekste
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bir dakika, kalpte 5 dakika, bobrek ve
karacigerlerde 10 dakika kadardir. Daha az
stireli hipoksi durumlari ¢esitli organ sistemler-
inde progressif fizyolojik etkiler olusturabilir.

Hipoksi solunum sisteminde karotid ve
aort baroreseptorlerini solunumun orani ve
derinligini artirmasini saglamasi amaci ile
uyarir. Kardiyovaskiiler sistemde ise hipoksi
otonomik ve humoral mekanizmalar ile
sempatik sinir sisteminde refleks aktivasyona
neden olarak tagikardiye ve artmig kardiyak
outputa neden olur. Santral sinir sistemi
hipoksiyi en az tolere edebilen yapidir. Hipoksi
entelektiiel kapasite, hakimiyet ve psikomotor
kabiliyette diismeye neden olur. Bu durum
konfiizyon, yorgunluk, stupor, koma ve 6liime
kadar gelisebilir (2).

Oksijenin mitokondriyal kismi basinci 0,13
kPa (ImmHg) seviyelerine diistiigiinde anaerobik
metabolizma durur ve selliiler enerji tiretimi
icin glikolizin daha az etkili anaerobik yolaklari
aktive olur. Anaerobik metabolizmanin laktik
asid gibi son f{iriinleri dolasima o6lgiilebilir
seviyelerde salgilanir. Enerji bagimli iyon
pompalart yavaslar ve transmembranal iyon
yogunlugu dagilir. Na®, Ca** ve H"in
intraselliiler yogunlugu artar ve hiicre 6limi
olusur. Bu siire¢ organlarda oksijen depo ve
anaerobik kapasitelerine bagli olarak degisir.
Reperfiizyon veya reoksijenasyon durumlarin-
da paradoksal olarak iskemi-reperfiizyon
sendromu olarak adlandirilan hiicre hasar
sonucu olusan oksijen serbest radikalleri hiicre
Oliimiine neden olabilir (3).

Uzun siireli hipoksi adaptif fizyolojik
degisimlere neden olur. Pulmoner alveol
sayisindaki ve kandaki hemoglobin konsantras-
yonundaki artig ve hipoksiye karsi ventilator
yanitlardaki azalisa bagli olarak adaptasyon
gelisir (4).

Oksijen verme endikasyonlar1 arasinda
basta hipoksi olmak iizere vazospastik hastalik-
lar akut ve kronik pulmoner hastaliklar,
pulmoner 6dem ve kardiyak dekompansasyona
bagli solunum yetmezligi, preanestezik
oksijenasyon, anestezi, yiiksek ucuglar, tirmanis-
lar, dalislar veya basing odalarindaki ¢aligma-
larda Caisson hastaligma engel olmak,
denitrojenasyon ve karbonmonoksit zehirlen-
mesi bulunur. Oksijen solutma miktar1 veya
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stiresi arttiginda sekonder fizyolojik degisiklik-
ler ve toksik etkiler meydana gelir. Solunum
sisteminde 1 atmosfer basing veya {istliinde
oksijen inhalasyonu normal bireylerde tonik
kemoreseptor aktivitesinde kayip ile sonuglana-
rak solunum depresyonuna neden olur. Nabiz
ve kardiyak output %100 oksijen solutuldugun-
da azalir (5).

Oksijen verme yontemlerinden hangisi
kullanilirsa kullanilsin 30-60 psi (2-4 atmosfer)
basingta oksijen verebilecek bir kaynak
bulmak gerekmektedir. Kullanilan yontemler
arasinda yiiz maskeleri, nazal kaniil ve
kateterler, oksijen gozliikleri, nazal ¢engeller,
nazal yiiz maskeleri, oksijen ¢adir1 ve enkiiba-
torler, endotrakeal entiibasyon veya trakeostomi,
ventilatorler, oksijen yogunlastiricilar, ekstra-
korporeal membran oksijenasyonu bulunur (6).

Hava solundugunda 100 ml plazmada
eriyen oksijen miktar1 0,3 ml olup oksijen
basincindaki her 1000 mmHg’lik artis plazma-
da erimis oksijen voliimiinde %0,3 artisa neden
olur. Normal atmosfer basincinda %100
oksijen solundugunda bu miktar 100 ml
plazmada 2.1 ml, 2 atmosfer basincinda 4.2 ml,
3 atmosfer basmcinda ise 6.5 ml olur.
Genellikle oksijenin 1 atmosfer basincinda
verilmesi yeterli olurken, selliiler oksijenasyo-
nun hizli bir sekilde diizeltilmesini gerektiren
bazi durumlarda oksijeni daha yiiksek basing
altinda basing odalarinda yani hiperbarik
olarak vermek gerekir.

Oksijen terapisinde genellikle 2 atmosfer
basing kullanilmakta ve oksijen maske ile
verilmektedir.

Endikasyonlari; karbonmonoksit zehirlen-
mesi, anaerobik enfeksiyonlar, gangren ve
donma baslangici, yaniklar, akut travma, akut
iskemik vaskiilit, tedaviye direngli akut veya
kronik sepsis, radyoterapi, gaz embolisi veya
dalma kazalari, multipl skleroz.

Oksijen toksisitesi: Viicudun gesitli enzim-
ler, rediikte edici maddeler ve serbest
radikalleri tutan maddelerden olusan koruyucu
bir sistemi vardir. Viicut bunlar sayesinde
normal yogunluktaki oksijenin toksik etkilerin-
den korunur. Yiiksek yogunluktaki oksijen
inhalasyonunun yol actif1 yiiksek oksijen
parsiyel basincinda koruyucu mekanizmalar
yetersiz kalarak toksik belirtiler ortaya
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¢ikabilir. Bu nedenle hastaya verilen oksijen
bir ilag olarak diigiiniilmeli ve kullanilmalidir.

Oksijen toksisite mekanizmasinda kesin
olarak bilinmemekle birlikte serbest radikaller
tizerinde durulmaktadir. Serbest radikal teorisi-
ne gore, hiicre hasarindan oksijen molekiilii
degil hiperoksi nedeniyle artmis metabolik
olaylar sonucu hiicre iginde ortaya ¢ikan
serbest radikaller (siiperoksid ve hidroksil
kokleri) veya peroksitler sorumludur. Oksijen-
in, reaktivitesi yliksek bu formlarinin artmasi
sonucu membran lipidleri, niikleik asidler ve
tiamino asitlerde hasar ortaya ¢ikmakta, bu da
toksisite belirtilerine neden olmaktadir.

Dis yoriingesinde bir adet ciftlenmemis
elektron iceren atom ya da molekiillere serbest
radikal denir. Bu tek elektron, c¢iftlenmek
egiliminde oldugu i¢in serbest radikaller ileri
derecede reaktiftir. Aerob organizmalarda bu
radikaller daha ¢ok oksijen radikalleri seklinde
kendini gosterir. Oksijen ortamda siirekli
bulunan ve elektron ilgisi yiiksek bir element-
tir. Normalde 4 asamali olarak indirgenmesi ile
su olusur. Bu asamalarda, hidrojen peroksit ve
hidroksil radikalleri agiga ¢ikar ve bunlar giiglii
oksidan ajanlaridir. Serbest oksijen radikalleri,
hiicre fizyolojisi ve metabolizmasinda &nemli
rol oynar. Serbest radikal kaynaklar1 arasinda
mitokondriyal, mikrozomal transport sistemleri
oksidan enzimler, fagositik hiicreler ve
oksidasyon reaksiyonlar1 adrenalin, endojen
redoks potansiyelli maddeler, ilaglar, sigara,
iyonize radyasyon, giines 15181 ve 1s1 soku yer
almaktadir (7,8).

Oksijenin dokularda hasar yapici etkisi,
yogunlugundan ¢ok parsiyel basinci ile ilgili-
dir. Boylece yiikseklerde verilen yiiksek
konsantrasyondaki oksijen deniz seviyesinde-
kinden daha az zararli olmaktadir. insanda
toksik olan oksijen yogunlugu; yas, beslenme
durumu, ates, endokrin durum ve daha onceki
uygulamalarla  koruyucu  mekanizmalarin
etkilenmis olmasia gore degisir ve tam olarak
bilinmemektedir. 24-48 saatlik hiperoksiye
bagl hasar reversibl olabilir. Hiperoksi daha
uzun siire devam ederse kalic1 ve oldiiriicii
hasar meydana gelebilir.

Insanda %100 oksijenin 14 saatten fazla
inhale edilmesi substernal distres, agri,
oksiirme, derin nefes alma ihtiyaci, dispne,

gbzde irritasyon, konjunktivit, kulak agrisi,
parestezi, kas agrilan ve basdonmesi seklinde
goriilen toksik belirtilere neden olur. Hastada

pulmoner konjesyon, &dem, trakeobronsit,
sekresyonlarda artma ve Dbirikme, vital
kapasite, fonksiyonel rezidiiel kapasite ve

akciger esnekliginde azalma, ventilasyon /
perfiizyon oraninda degisme, oksijen basincin-
da azalma gibi belirtiler ortaya g¢ikar. Olusan
fizyopatolojik degisiklikler i¢inde en 6nemlileri;
pulmoner hiicre hasari, bronkopulmoner
displazi ve prematiirite retinopatisidir (9).

KARBONDIOKSIT

Karbondioksit 18 yy. sonunda Priestly
tarafindan bulunmus ve solunumdaki rolii
Lavoisier tarafindan tanimlanmistir. Kuru hava
icindeki miktar1 %0,04, parsiyel basinci 0,3
mmHg’dir. CO,’nin parsiyel basinci alveol
icinde 40, arteriyel kanda 40, vendz kanda 47
ve ekspirasyon havasinda 32 mmHg’dir. CO,’
in bir¢ok vital fonksiyonun diizenlenmesinde
onemli rolii olup parsiyel basingtaki kiigiik
degisiklikler bile bu fonksiyonlarda onemli
degisikliklere yol agar.

Hiicrede meydana gelen ve egzersizle 10
katina ¢ikabilen CO,, kolaylikla hiicre disina
diffiize olur. Biitiin viicut sivilarinda erir ve
kompartmanlar arasinda basing gradienti ile
kolaylikla hareket eder. Ayrica bikarbonat
iyonu halinde, hemoglobine bagli olarak
karbamino seklinde proteine bagli olarak
tasimnir. Biiyiilk miktarda kalsiyum karbonat
seklinde kemikte depolanir.

Karbondioksit en gii¢lii solunum uyarani-
dir. %2’lik CO, inhalasyonu solunumun hem
sayisini hem derinligini artirir. Bu artis %10
oluncaya kadar devam eder, sonra sabitlesir.
Karbondioksit ventilasyonu uyarmak igin ¢esit-
li bolgelere etki eder. Beyin sapindaki solunum
diizenleyici bolgeler mediiller ve periferal
arteriyel kemoreseptorlerden gelen impulslar
araciligl ile etki ederler. Karbondioksitin bu
reseptorlerdeki  etkilerini muhtemelen pH
degisiklikleri yapar (10).

Direkt etki ile myokardin kasilma giiciinii
azaltir, damarlar1 genisletir. Otonomik etki ile
sempatik sistemi uyarir ve plazmada adrenalin,
noradrenalin, anjiotensin ve diger vazoaktif
peptidlerin plazma konsantasyonunu artirir
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(11). Sempatik etkileri kardiyak kontraktilite
ve nabiz sayisinda artig ve vazokonstriiksiyon-
dur. Karbondioksit, solunum depresyonu, apne
ve komada solunumu uyarmak, karbonmonoksit-
in Hb’den disosiyasyonunu kolaylagtirmak;
anestezi swrasinda solunumu hizlandirarak
indiiksiyon ve ayilmay1 hizlandirmak, hickirigi
tedavi etmek ve petit mal epileptik krizlerin
onlenmesi gibi bircok amagla kullanilmustir.

Hiperkapni: Hiperkapni, karbondioksitin
viicutta fazla miktarda bulunmasi durumudur.
Hiperkapni tek basma ve hafif derecede
oldugunda yasamsal tehlike olusturmasa da
genellikle hiperkapni yapan nedenin hipoksi de
yapmasit lizerinde durulmasi gereken bir
konudur. Hava solunurken CO, basinci ancak
100 mmHg’a kadar yiikselebilir. Bu sirada
oksijen CO, tarafindan diliie edildigi igin ciddi
hipoksi gelisir. Bu CO, basinci diizeyi agir
pulmoner hastaligi olanlarda da tolere
edilebilecek en yiiksek degerdir. Ancak
hastaya yiiksek oranda oksijen verilirse bu
deger daha da yiikselir.

Yetersiz solunum, CO, iiretiminde artma
ve CO, inhalasyonu hiperkapniye neden olur.
Hiperkapni santral sinir sisteminde serebral
kan akimi ve dolayst ile serebral voliimii
artirir, BOS basincinda yiikselme ve néronlarin
intraselliiler pH’1nda degisiklik yapar. Inert gaz
olarak narkotik etki yapar. Beyin ve spinal
kordda sinaptik iletim depresyonu, intraselliiler
pH diismesi ile zardan elektrolit transportunun
bozulmasi, glukoz kullaniminin etkilenmesi ve
intraseliiler aminoasit azalmasi sonucu santral
sinir sistemi depresyonu goriiliir.

CO, Narkozu: Hidrojen iyonlar1 aracilig1
ile beyin omurilik sivist pH’smi diisiirerek
narkotik etki yapar. Hatta bu 6zelligi nedeniyle
ilk anestezik gaz olarak denenen gazdir.
Hiperkapnik narkoz solunum ve dolagimin
uyarilmasi ve kas tonusunda artma gibi
ozellikleri ile anesteziden farklilik gosterir.
Hiperkapni serebral korteksin eksitabilitesini
deprese eder ve kutandz agri esigini santral
etki ile yiikseltir. Santral depresyonun terapotik
onemi bulunur. Ornegin narkotikler veya
anestezikler nedeniyle hipoventile hastalarda
olugan santral sinir sistemi depresyonu
solunum depresyonunu artirabilir. Bu pozitif
feedback dongiisii 6liimciil olabilir (12).
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Otonom sinir sistemine etkileri:

Hiperkapniye verilen stres yanit olarak
kabul edilebilecek bir sempatik adrenerjik
aktivite artis1 sozkonusudur. Bu etki adrenerjik
sinir sonlarindan noradrenalin, adrenal
medulladan ise katekolamin saliniminin
artmasi ile olur.

Asit-baz elektrolit dengesi: Hiperkapni bu
denge iizerine en biiyilk stresi olusturur.
Solunumsal asidoz, kompansatris metabolik
alkaloz (bikarbonat ve Na" tutulmasi, asit idrar
¢ikarilmasi), serum K ve Kkortikosteroid
diizeyinde yiikselme olur.

Dolasima etkileri: Kan basinci baglangigta
yiikselir ancak ¢ok yiliksek CO, basinci ile
diiger. Direkt etki ile myokardial depresyon
olurken, sempatik uyari ile bu kompanse edilir.
Pulmoner arter basinci, pulmoner vaskuler
direng artar (13). Karbondioksit ayn1 zamanda
glicli bir vazodilatordiir (14). Kardiyak
aritmiler katekolamin salinimina bagl olarak
artmis karbondioksid parsiyel basinct ile
birliktedir.

Solunum sistemine etkileri: Once solunum
uyarilir. Maksimum solunum stimiilasyonu
CO, basincmin 100 mmHg oldugu sirada
gortliir. Daha sonra solunum giderek deprese
olur ve durur.

Klinik goézlemlerle hiperkapni tanisi igin
CO; basinci ve miktarlarinin dl¢iilmesi gerekir.
Anestezi altinda ciltte kizariklik dolgun nabiz
ve hipertansiyon CO, birikimini disiindiirmeli-
dir.

Hipokapni: CO, basincinin 36 mmHg
altina diistigiinde hipokapni ve buna bagh
solunumsal alkaloz gelisir. Aktif yani hastanin
solunumunun artmast ile gelisen hipokapni,
ylizeyel anestezi, gebelik, yikseklerde yasamak
ve anksiyete durumlarinda ortaya ¢ikar (15).

Hipokapninin SSS’ne etkileri: Aktif veya
pasif sekilde olsun bilinci acik kisilerde
hipokapni alkol entoksikasyonunu andiran,
hatta biling kaybmma neden olabilen SSS
depresyonu yapmaktadir. Bu arada 6nemli
derece de analjezi de olmaktadir. Hipokapni
serebral kan akimini 6nemli Olglide azaltir,
beyin hacmini kiiciiltiir, ancak anestezi
sirasinda hiperventilasyonun zararli olduguna
iligkin bir klinik kanit yoktur.
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NIiTRIK OKSIT

Nitrik oksit (NO) son yillarda tanimlanan
ve bir¢ok biyolojik olayda onemli rolii olan
cok kisa yari Omiirlii bir serbest radikaldir.
Onceleri vaskiiler sistemde endotel kaynakli
gevsetici faktor olarak tanimlandi. Nitrik oksit
ve diger bir son iirlin olan sitriillin, argininden
NO sentaz enzimi araciligi ile sentez edilir.
NOS’un genetik olarak farkli ii¢ izoformu
tespit edilmistir. Bunlar diisiik miktarda
iiretilerek  vaskiiler tonusu ayarlayan bir
konstitutif endotelyal izoform (eNOS), yine
diisiik miktarda iiretilen sinaptik sekillenme ve
ndrotransmisyonu diizenleyen bir konstitutif
noronal izoform (nNOS) ve yiiksek miktarda
retilerek immiin/inflamatuvar olaylarda rol
alan ve hiicre aracili immun cevapta etkili bir
komponent olan uyarilabilir form (iNOS) tur.
nNOS ve eNOS izoenzimleri NO iiretimi i¢in
Ca""-kalmodulin kompleksine bagimlidir, buna
karsilik iNOS bagimmsizdir. NO fizyolojik
konsantrasyonlarda  hemen  tiim  organ
sistemlerde degisik biyolojik etkilere sahiptir
(16-18).

NO fizyolojik konsantrasyonlarda hemen
hemen tiim organ sistemlerinde degisik
biyolojik etkilere sahiptir. NO gastrointestinal
sistem diiz kasi, hava yollart diiz kasi ve
kaverndz dokulardaki wvaskiiler diiz kaslarmn
gevsemesinde onemli bir mediyatordir. NO
merkezi sinir sisteminde hafizanin sekillenmesi-
ni de igeren gesitli fonksiyonlar1 bir nérotrans-
miter olarak destekler (19).

Periferde ise gastrointestinal sistem ve
genitoiiriner sistemle ilgili ¢esitli fonksiyonlar1
diizenler (20, 21). Ilave olarak NO’nun, konak
savunmast ve immunulojik reaksiyonlarda da
fonksiyonu vardir (22). Miyokard fonksiyon
bozuklugu, dolagim yetmezligi ve farkli organ
disfonksiyonu ile sonlanan durumlara artmis
NO formasyonunun katkisi olabilir. Diger
taraftan artmig NO vazodilatasyona trombosit
adezyon ve agregasyonunun engellenmesi ile
mikrosirkiilasyonda rahatlamaya neden olarak
dokularin oksijenlenmesi yoniinden ¢ok yarar
saglayabilir (23, 24).

Nitrik oksit ortam havasinda belli bir
oranda yer alan atmosferik bir gazdir. Sigara
dumani, egzoz gazi ve kirli havada daha yogun
olarak bulunmaktadir.

NO azot monoksit veya nitrik oksit olarak
adlandirilir.  Atmosferdeki bakteriler, asit
yagmurlari, baca gazlari, egzoz gazlar ile
sigara dumani NO ve reaktif oksijen tiirlerini
iireterek hava kirliligine neden olabilir.

Havadaki NO, oksijenle oksitlenerek ¢ok
kisa siirede nitrit ve nitrat olusturur. NO’nun
acik formiiliinde goriilen ¢iflenmemis elektronu,
azot ve oksijen atomlart {izerinde yer
degistirerek rezonans sabitesi saglar. NO
membranlardan kolayca diffiize olabilir. Tiim
bu ozellikleri NO’e ideal bir haberci molekiil
0zelligi kazandirmaktadir (25).

NO gazinin inhalasyonun minimal sistemik
etkileri ile pulmoner damarlar1 selektif olarak
dilate ettikleri bulunmustur. Ventilasyon ve
perfiizyon uyumu NO tarafindan korunur ve
gelistirilir. Ciinkii inhale edilen NO sadece
ventile edilen akciger bolgelerine dagilir ve
ventile alveollere bitisik damarlar1 dilate eder.
Bdylece inhale edilmis NO artmig pulmoner
arter basincini ve pulmoner vaskiiler rezistansi
diigiiriir ve g¢ogunlukla oksijenasyonu artirir
(26).

Kalic1 pulmoner hipotansiyonlu yenidogan-
larda inhalasyonla NO kullanimi Birlesik
Devletler Yiyecek ve Ila¢ Idaresi tarafindan
uygun bulmustur. Bu hastalik durumunda NO
inhalasyonunun  ekstrakorporeal =~ membran
oksijenasyonu ihtiyacin1 belirgin derecede
azalttigi gosterilmis, ancak mortalite orani
degismemistir (27). Akut respiratuar distress
sendromunda erigkin ve ¢ocuklarda ¢ok sayida
NO inhalasyonu uygulamasi yapilmaktadir
ancak belirgin bir sonu¢ elde edilememistir.
NO aralikli  olarak olusan  hipokside
kardiyovaskiiler adaptasyona yardimei olur. Bu
Ozelligi hiicre ve organlarda hipoksik veya
iskemik hasar tedavi etmek veya organizma-
nin adaptif  yetenegini artirmak amaciyla
kullanilabilir (28).

Yapilan bir arastirmada nitrik oksidin
karacigerin rejenerasyonunda rol oynadigi
gosterilmistir (29).

NO inhalasyonu ¢esitli diagnostik uygula-
malarda da kullanilmaktadir. Kalp yetmezlikli
erigskinlerde ve konjenital kalp yetmezligi olan
bebeklerde kardiyak kateterizasyon esnasinda
giivenli bir sekilde pulmoner vazodilatasyon
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kapasitesini tayin etmek amaciyla kullanilir.
NO inhalasyonu aym1 zamanda alveol ve
kapiller arasindaki difiizyon kapasitesini tayin
amaciyla da kullanilir. Bu konuda NO karbon-
dioksitten daha etkilidir ¢iinkii hemoglobine
afinitesi daha fazladir ve viicut 1sisinda suda
¢Oziiniirliigii daha fazladir.

NO ekspirasyon havasinda da tayin
edilebilir. Ekspire edilen NO’nun 0lgiilmesi
respiratuvar kanal hastaliklarinin tayininde
onemlidir (30).

Diisiik konsantrasyonlarda (0,1 to 50 ppm)
uygulama giivenlidir ve belirgin bir yan etki
gostermez. Ancak 50 ppm den fazla diizeyler-
de toksisite olusabilir. NO’nun toksisitesi onun
yiiksek konsantrasyonda oksijen varliginda
oksidasyon ile nitrojen diokside ddoniismesine
bagl olabilir. Hatta diigiikk konsantrasyonlarda
(2 ppm) nitrojen dioksidin hayvan modellerin-
de akciger histopatolojisinde degisiklikler, silia
kaybi, hipertrofi ve terminal bronsiyollerin
epitelyumunda fokal hiperplazi seklinde
olugsumlarla hayli toksik oldugu gosterilmistir.

Hastalarda NO inhalasyonu ile tedavi
uygulamalart 0,1 ppm-40 ppm dozlar ve
birkag saatten haftalarca uygulama siireleri
arasinda ¢esitlilik gosterir. Toksisiteyi minima-
lize etmek icin her hasta i¢in minimum etkili
konsantrasyon kullanilmalidir. Ticari nitrik
oksid sistemleri 0,1 ile 80 ppm arasinda NO
dozlarini inspirasyona vermek iizere tasarlan-
mistir ve eszamanli olarak NO ve nitrojen
dioksid konsantrasyonlarini 6lger (31).

HELYUM

Helyum; kokusuz, tatsiz, patlayici olma-
yan, tutusmayan ve fizyolojik olarak inert bir
gazdir. Helyumun o6ncelikli kullanim alanlari
pulmoner fonksiyon testi, respiratuvar obstriik-
siyonlarin tedavisi ve lazerle hava yollan
cerrahisidir. Rezidiiel akciger voliimii, fonksi-
yonel rezidiiel kapasite ve bu gibi akciger
voliimlerini tayin etmek icin diflizyon giicii
yiiksek, ¢oziiniir olmayan, nontoksik bir gaza
ihtiya¢ vardir. Boylece akciger voliimii dlgiile-
bilir. Helyum alternatiflerine gdre bu ihtiyag-
lara daha ucuz bir sekilde yanit verir. Bu
testlerde helyumun bilinen bir konsantrasyonu-
nun solunumu yaptirilir ve ekspirasyon gazin-
da diger gazlar arasindan konsantrasyonu
Olciiliir.
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Terapétik olarak ilk defa 1935°te kardiyo-
pulmoner hastalikta muhtemel tedavi mekaniz-
masi i¢in kullanimi tanimlanmustir.

Helyumun lazer cerrahisinde kullanilmasi-
n1 saglayan yiiksek termal iletkenligi vardir.
Lazer 1s1n1 uygulanan noktada helyumun hizli
bir sekilde 1sty1 uzaklastirmasi yaygin doku
hasarini azaltir.

Helyum diisiik yogunlukta, diisiik ¢oziiniir-
ligl olan ve yiiksek termal gecirgenligi ile
medikal ve diagnostik kullanimda yer almigtir.
Helyum likid hale getirilmis olan dogal gaz
halinden elde edilmistir ve kahverengi silindir-
ler icinde tedarik edilir. Helyum her zaman
oksijen ile karstirilir ve helioks olarak adlan-
dirilir. Helioks maske veya trakeal tiiplerle
uygulanabilir. Helyumun oksijen tasiyicisi
olarak nitrojen yerine kullamimi 1930’larda
Barach tarafindan ilk olarak tanimlanmigtir
(32). Larinks, trakea ve diger solunum
yollarindaki  kismi obstriiktif lezyonlardaki
solunum yetersizliklerinde yardimci tedavi
olarak kullanilmas1 tavsiye edilmektedir.
Barach helyum ve oksijen karigimlarinin akut
astim ataklarinda ilk planda kullanilmasini
savunmustur ve bu uygulama diger etkin tedavi
yontemlerine olanak bulunmadigi durumlarda
onemli kazanimlarin elde edilmesine neden
olmustur. Kullanimu ile ilgili talep 1940’larda
iki nedenden Otiirii azalmistir. Bunlar ikinci
diinya savasinin baglamasi ile helyum
kaynaklarinin kayb1 digeri ve daha 6nemlisi ise
daha etkili bronkodilatér ve mukolitik ajanlarin
gelismesidir (33). Ancak Helioksa ilgi 1980’
ler de astima baglh Oliimlerin yiikselisi ile
artmistir (34).

Etki mekanizmasi: En Onemli o6zelligi
biyolojik olarak etkisiz ve insan dokularinda
cozliinmeyen Ozellikteki yapist ve bronkodila-
tor yada antiinflamatuvar bir 06zelliginin
bulunmamasidir. Anahtar 6zelligi konvansiyo-
nel tedavilerin etki etmesi i¢in zamana ihtiyag
duyduklar1 acil durumlarda gegici olarak is
gormeleridir (35). Helyum hidrojen disinda en
diisiik agirliga sahip olan gazdir. Helyum ve
oksijenin kombinasyonu havanin viskozitesine
benzer ancak daha diisiik dansiteli bir gaz
olusturur (36).

Gaz akimi laminar, turbulent veya ikisinin
kombinasyonu seklinde olusur. Laminer akim
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brongial agacin distal kisimlarina oksijen
ulasabilmesi i¢in en etkili yoldur. Herhangi bir
noktada olusan akim tipi gazin Reynold
numarasi ile belirlenebilir. Bu hava yolu c¢api
ve gazin hiz1 ve dansitesinin viskozitesi ile
boliimii sonucu ortaya ¢ikan birimsiz bir
degerdir (37). Reynold numarasi yiiksek
oldugunda (4000°den yiiksek) akim agirlikli
olarak turbulenttir ancak Reynold numarasi
disik oldugunda (2000’in altinda) akim
prensip olarak laminardir. Akis hiz1 diistiigiin-
de Reynold numarasi diiser ve akim daha ¢ok
laminar olur. Akciger icinde turbulent akisin
laminar akisa doniistiigii bir nokta wvardir.
Ventilator ihtiyaci artiran egzersiz veya
herhangi bir hastalik bu gecis noktasini uzaga
tasir ve turbulent akisin daha baskin olmasina
yol agar (38).

Helioks hava yollarinda gaz akimindaki
direnci diigiiriir ve ventilasyonda artigsa izin
verir. Bu durum iki sebepten o6tiirii meydana
gelir. Oncelikle ve &nemli olami helioksun
solunumu turbulent akistan, daha etkili olan
laminar akisa g¢evirerek Reynolds sayisini
diisiiriir. ikinci olarak da diisiik dansitesi
nedeniyle hava yollar1 direncini diigiiriir. Astim
ve 1ist solunum yolu obstriiksiyonlarinda
helioks kullanimi rahatsizligin altinda yatan
nedenin tedavisi igin degil ancak havayollarn
direncini diigiirmek ve respiratdr kaslarin asil
tedavi etkiyinceye kadar calismasini saglamak
icindir (34).

Havayollar1 direncini diistirmek icin etkili
olabilmesi i¢in inhale edilen gaz karisiminda
Helyumun ideal olarak %70 ‘ten fazla olmasi
gerekmektedir. Bu simultane olarak iletilen
oksijenin miktarini kisitlamaktadir.

Ancak hava yollar1 hastaligi ile birlikte
olusan hipoksemi genellikle 1limhdir ve
oksijenin kii¢iik miktarlarina yanit verir.

Helyum inert bir gaz oldugu i¢in insan
metabolizmasi iizerine etkisi yoktur. Oldukca
az sayida yan etki bildirilmistir. Yiiksek
oksijen ihtiyacindaki hastalar yiiksek konsant-
rasyonda helyum iceren karigimlari tolere
edemeyebilirler. Bu giine kadar ki bilgilerin
15181nda sadece bir vakada helyum uygulamasi-
nin kesilmesi gerekmistir (39).

Helyum yiiksek 1s1 gegirgendir ve uzun
siireli kullanimda viicut 1sisi1 diisiirebilir bu

nedenle uzamig uygulamalar esnasinda
hastalarin 1silart monitorize edilmelidir (35).
Bunun disinda Helioks {ist solunum yolundaki
diizensizliklerin  tedavisinde giivenli ve
karigimlarda  iyi tolere edilebilir olarak
goriinmektedir.

Helioks uygulamasi tiim acil servislerde
bulunan cihazlar diginda herhangi bir techizata
ihtiya¢ gostermez. Ticari karigimlar 200 litre
gaz igeren taginabilir silindirler halinde
bulunurlar. Standart silindirler %79 helyum ve
%21 oksijen igerir. Helioks alan hastalarda
hipoksi riskine karsi ek oksijen ihtiyaci bas
gostermesi durumunda nazal kaniiller kullani-
labilir. Ancak oksijen konsantrasyonunun
artmasi durumunda gaz karigimi yogunlasir ve
klinik etkinligi diisebilir (35). Yiiz maskeleri
ile oda havasi karigsmadan en iyi konsantras-
yonda uygulama yapilabilir (36).

Ust solunum yolu obstriiksiyonlar1 helioksun
en sik kullanildig1 indikasyondur. Yayimlan-
mis birgok vakada ilerlemis respiratdr distresli
iist solunum yolu obstriiksiyonlu hastalarda
inhale edilen helyum oksijen karisimlarinin
intiibasyon ihtiyacin1  ortadan  kaldirdig1
gosterilmistir. Hastalarin anksiyetesi azalir,
rahatlar ve daha koopere hale gelirler(40).
Helioksun bronkoskopi gibi iyatrojenik tist
solunum yolu obstriiksiyonlarinda Helioksun
ventilasyona yardimci oldugu da  giderek
desteklenmektedir (38).

Kronik obstriiktif pulmoner hastaligi ciddi
olarak ilerlemis akut solunum yetmezlikli 15
hastada yapilan bir ¢aligmada helioks soluma-
nin etkileri incelenmistir (41). Helioks solun-
masindan 15 dakika sonra fonksiyonel rezidiiel
kapasitede belirgin azalma kaydedilmistir.
Diger bazi c¢alismalarin  sonucunda ise
Helioksun uzun siireli uygulanmasi esnasinda
inspirator ve ekspirator akimi gelistirdigi
gosterilmistir  (38). Elde edilen veriler
helioksun kronik obstriiktif pulmoner hastaligin
akut ataklarinin tedavisi i¢in kullanimini
desteklemek icin yeterli degildir. Ancak
gelecekte bu konudaki randomize kontrollii
caligmalar degerli olacaktir.

Helyum ve oksijen karisiminin ciddi kruplu
cocuklardaki etkisi incelenmis ve tiim hastalar-
m krup skorlarinda intiibasyona ihtiyag
kalmayacak sekilde azalma gostermistir.
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Astim; uygun olarak tedavi edilmedigi
stirece solunum kaybina ve 6liime yol agabilen
bir hastaliktir (42). Hastalarin biiylik bir
¢ogunlugu rutin terapiler ile tedavi edilmekte-
dir. Ciddi astimli hastalarin 6ncelikle mekanik
solunum ile hayatlar1 kurtarilabiliyor ancak bu
durum morbiditede artisa da yol agmaktadir.
Hastalarin  kii¢iik bir bolimiinde astmatik
durumda konvansiyonel tedavilere yanit
almamayabiliyor, bu durumda asil tedavi
duruma hakim olana kadar hastalara helioks
solutmak faydali olabilir.

Daha 6nce de belirtildigi gibi helyum inert
bir ajan ve bronkodilatoér veya antiinflamatuvar
bir etkisi bulunmamakta ancak esas etkisi rutin
tedavilerin pik aktiviteye ulagmasina gegici
olarak yardimci olmaktir (43).

Yazarlara  gore  bronkodilatérler ve
helioksun etkisini ayirmak miimkiin degil
ancak vardiklar1 sonug¢ bu iliskinin sinerjistik
oldugudur. Bazi c¢aligmalar sonucunda ise
helioksun ciddi astimlilarda respirator asidozu
akut olarak iyilestirdigi gosterilmistir. Bu
sonuca rutin tedavi ile birlikte helioks
solutulmasi ile tedavi gruplarina gore heliokslu
gruplardaki yamitlarmm hizlanmasi nedeniyle
varilmistir.

Helyumun fiziksel &zellikleri onu iyi bir
oksijen gazi tasiyicisi yapmustir. Helioksun
diisiik dansitesi ve viskozitesi onu daha fazla
ve akigkan gaz akimi olusturmasina neden
olur. Bu durumda hava yolu direnci ve
solunum isi yiikiinii azaltir. Bu 6zellikleri onu
astim, kronik obstriiktif pulmoner hastalik,
krup ve c¢esitli respirator durumlarda asil
tedavilerin yaninda yardimci tedavi olarak
kullanimma neden olmustur. Onemli 6zellik-
lerini bulmak veya kullanima uygun hale
getirmek amaciyla daha fazla ¢alisma yapmak
gerekmektedir.
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