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Santrauka

Darbo tikslas buvo jvertinti, susisteminti ir iSanali-
zuoti mokslingje literatiiroje pateikiamus duomenis
apie vaiky respiracinio distreso sindromo metu varto-
jamus kortikosteroidus. Sioje sisteminéje apzvalgoje
iSanalizuotas 21 viso teksto straipsnis. Remiantis at-
rinkty straipsniy rezultaty duomenimis, galime teigti,
kad yra indikacijy, kai steroidy poveikis gali biiti nau-
dingas: uzdegimo gydymas ankstyvuoju URDS peri-
odu, siekiant sumazinti plau¢iy pazeidima, gydyti su
liga susijusj kortikosteroidy nepakankamuma, gydant
dirbtinés plauciy ventiliacijos uzdegiminius padari-
nius bei gydant URDS vaikui, sergan¢iam kitomis
letinémis kvépavimo taky ligomis, taciau tai neturéty
biti rutininé terapija.

Ivadas

Vaiky URDS yra heterogeninis procesas, sukeliantis
sunky @iminj plauc¢iy suzalojima. URDS yra sudétingas dari-
nys, sukeliantis didele zalg ir padidéjusi sveikatos prieziiiros
iStekliy naudojima [1]. Nepaisant daugybés klinikiniy ven-
tiliacijos valdymo pasiekimy, URDS ir toliau yra vienas i$
sunkiausiy ligos procesy intensyvios prieziiiros pacientams.
Nors patofiziologiniai panasumai galimi jvairaus amziaus
zmoneéms, vaiky intensyviosios priezitiros bendruomené per
pastaruosius kelerius metus pripazino, kad naujagimiams
buidingi iSskirtiniai bruozai, reikalingi ypatingo démesio [2].
Visuomenés sveikatos poziiriu, URDS laikomas retu sin-
dromu. Vienas JAV tyrimas atskleidé, kad URDS sudaro 12,8
atvejo 100 000 vaiky per metus [3]. Kitame Australijoje bei
Naujojoje Zelandijoje atliktame tyrime nustatyta, kad serga
2,95 18 100 000 <16 mety asmeny. Kiekvienais metais pasau-
lio intensyviosios terapijos skyriuose tikstanciai vaiky mirSta
del URDS [4]. Deja, toliau triiksta tiesioginés, patikrintos
ir bitinai reikalingos veiksmingos terapinés intervencijos.

Atsizvelgiant j biologinj pagrindima, kortikosteroidai buvo
placiai naudojami kliniky gydytojy ir daugelio laikomi nau-
dingais gydyti URDS, ta¢iau triiksta jrodymy, kad juos biity
galima plac¢iai naudoti, yra tik uzuominy apie jy naudojima
netinkamai apibréztuose URDS pogrupiuose [5].

Darbo tikslas — iSanalizuoti bei aptarti jrodymais pa-
gristas sasajas tarp iiminio respiracinio distreso sindromo
bei steroidy vartojimo vaiky populiacijoje.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Taikyta sisteminé mokslinés literatiiros bei dokumenty
apzvalga ir analizé. Duomeny buvo ieskoma PubMed, Go-
ogle Scholar, Up ToDate, Wiley bei Cochrane duomeny
bazése. Visatekséiai straipsniai atrinkti, jei jy pavadinimas,
santrauka ar reikSminiai zodziai nurodé, kad tyrimas tin-
kamas Siai apzvalgai. Pasirinktos tik angly kalba skelbtos
publikacijos, pasirodziusios pastaryjy 13 mety laikotarpiu.
Vartoti anksciau nurodyti raktazodziai. Atrinktas ir apiben-
drintas 21 straipsnis.

Rezultatai

URDS yra klinikinis sindromas, atsirandantis dél alve-
olinio epitelio ir endotelio pralaidumo barjero, nesusijusio
su kardiogenine plauciy edema, pazeidimo. Suzalojimas
galimas tiesiogiai ] alveoliy epitelj (t.y. pneumonija, jkvépti
toksinai ir kt.), arba netiesiogiai kapiliary endoteliui dél sis-
teminio uzdegimo, tokio kaip sepsis, ar pankreatitas [6].
Sutrikus alveolinio endotelio barjerui, alveolése susikaupia
daug baltymy turincio skyscio. Tada slopinamas uzdegi-
mas ir kreséjimas, dél kurio sutrinka limfos nutekéjimas [7].
Padidéjes alveoliy kapiliary membranos pralaidumas lemia
baltyminga neutrofilinj eksudata, intersticing ir alveoling
edema bei hialino membranas. Dél §iy patologiniy anoma-
lijy pablogéja dujy apykaita ir sumazéja plauciy fiziologiné
talpa. Si plau¢iy patologija atsiranda nustatant uzdegima,
didelj leukocity ir trombocity aktyvuma bei nekontroliuo-
jamg kreséjimo keliy aktyvavima. Kliniskai Sie alveoliniai
poky¢iai lemia restrikcing plauciy liga, kuriai biidinga hipok-

Zurnalo tinklalapis: https:/sm-hs.eu

Adresas susirasinéti: Sigitas Filipauskas, el.p. sigitas.filipauskas@stud.lsmu.lt



87

semija, rentgenografiniai patamséjimai, sumazéjes funkcinis
lickamasis pajégumas ir padidéjes fiziologinis negyvasis
plotas. Uzdegimas paprastai praeina per kelias savaites, bet
gali i3sivystyti ir fibrozé [6]. Zinoma, kad dazniausia URDS
prieZastis vaikams yra virusiné kvépavimo taky infekcija,
nors URDS gali biiti siejama su daugeliu kity esminiy biikliy,
iskaitant pneumonija, sepsj, traumas, nudegimus, pankreatitg
ir kraujo perpylima [7].

Negebé¢jimas sureguliuoti uzdegiminio mediatoriaus
gaminimo, lemia netinkama alveoliy ir kapiliary membra-
nos atkiirimg ir sutrikusius dujy mainus [15]. URDS metu
i$skiriami citokinai stimuliuoja kortizolio sintez¢ ir veikima,
tiesiogiai veikdami pagumburio-hipofizés-antinksc¢io asj ir
gliukokortikoidy receptorius (toliau — GR). Tyrimai rodo, kad
URDS gali biiti susijes su kortikosteroidy, siejamy su kritine
liga, nepakankamumu.Tai apibréziama kaip nepakankamas
paciento ligos kortikosteroidy aktyvumas, atsirandantis su-
mazéjus antinksciy steroidy gamybai dél disfunkcijos bet
kuriame pagumburio-hipofizés-antinksciy asies taske arba dél
audiniy atsparumo gliukokortikoidams [16]. Steroidai neu-
tralizuoja beveik kiekvieng uzdegiminés kaskados zingsnj,
moduliuodami imunin;j atsaka. Jie sumazina citokiny gamyba
ir palengvina makrofagy migracija slopinancio faktoriaus
gamyba. Papildomas steroidy poveikis prisideda prie home-
ostazés palaikymo sunkios ligos metu. Sirdies ir kraujagysliy
sistemos palaiko kraujagysliy tonusa, stiprina katecholaminy
kraujagysles sutraukiantj poveikj ir mazina azoto oksido ga-
myba. Tai skatina skys¢iy pasiskirstyma kraujagyslése [17].

Pripazindama, kad vaiky URDS skiriasi nuo suaugusiyjy,
tarptautiné eksperty grupé susauké vaiky timinio plauciy
suzalojimo konsensuso konferencija (toliau — PALICC), kad
nustatyty naujas vaiky URDS apibréztis ir gaires [8]. 2015
m. PALICC apibréztis iSsiplété ir reikalaujama j radiografinj
reikalavima jtraukti visus naujus parenchiminius infiltratus.
Papildomi pagrindiniai URDS apibréZimo skirtumai apima
impulsy oksimetrijos naudojima, siekiant i§vengti nepakan-
kamo URDS paplitimo vaikams jvertinimo, jei néra arterinio
kraujo deguonies matavimy, o SpO, <97 proc., deguonies
indekso (toliau — OI) [(FiO, x vidutinis kvépavimo taky
slegis x 100) / PaO, ] ir prisotinimo deguonimi indekso (OSI)
[(FiO, x vidutinis kvépavimo taky slégis x 100) / SpO, ]
panaudojimas, o ne PaO, /FiO, (P/F) santykis hipoksemijai
ivertinti [8].

Vaiky URDS kriterijai [8]:

*  Umi pradzia per 7 dienas po klinikinio paZeidimo.

* Naujy (vienpusiy ar dvipusiy) infiltraty kriitinés lastos
(rentgenografijos ar kompiuterinés tomografijos) i§vados,
atitinkancios timig parenchiming liga.

* Edema nevisiskai paaiskinta skysc¢iy pertekliumi ar
Sirdies nepakankamumu.

e @ali pasireiksti kaip nauja timi plauciy liga, nustatant
léting plauciy ir (arba) Sirdies liga.

e ISimtys: perinataliné plauciy liga.

Kvépavimo nepakankamumas yra dazniausia vaiky, pate-
kusiy j vaiky intensyviosios terapijos skyriy (toliau —VITS),
mirties priezastis [9]. URDS sudaro 1-10 proc. VITS paci-
enty. URDS mirtingumas labai skiriasi, grei¢iausiai priskirti-
nas prie skirtingy Salutiniy ligy ir skirtingos etiologijos [10].
URDS mirties priezastys jvairios, atsizvelgiant | heteroge-
ning ligos proceso etiologijg. Dideliame retrospektyviame
tyrime neurologinis nepakankamumas ir daugelio sistemy
organy nepakankamumas buvo pagrindinés ankstyvosios
ir vélyvosios mirties priezastys ir tik maza dalis miréiy
buvo priskirtos prie sunkiai gydomos hipoksemijos. URDS
atveju ankstyvosios mirties priezastys pirmiausia yra dél
neurologinio nepakankamumo, o vélesnés labiau tikétinos
dél sunkiai gydomos hipoksemijos [11]. Nors vaiky URDS
mirtingumas per pastaruosius kelis deSimtmecius sumazéjo
ir yra mazesnis, nei suaugusiyjy, kuris svyruoja nuo 35 iki
46 proc., vis délto vaiky mirtingumas tebéra reikSmingas.
Siekiant dar labiau sumazinti mirtingumo nasta, labai svarbu
patobulinti identifikavima, rizikos stratifikavimg ir tikslingg
valdyma [12].

D¢l URDS pasireiskiantis uzdegimas paskatino dométis
steroidy vartojimu uzdegimui gydyti. Nepaisant jrodymy,
kad kortikosteroidai pagerina suaugusiyjy, sergan¢iy URDS,
plauciy ir kity organy funkcijas, veiksmingumas mazinant
mirtinguma (35,8proc. suaugusiyjy ir 18proc. vaiky) vis
dar gincijamas keliuose randomizuotuose klinikiniuose ty-
rimuose ir metaanalizése [19]. Kortikosteroidai turi stipry
poveikj uzdegimui, jskaitant keliy imuniniy lasteliy, tokiy
kaip T ir B tipo limfocity, monocity, neutrofily, eozinofily
skaiCiaus ir funkcijos sumazéjimg uzdegimo vietose. Kor-
tikosteroidai sumazina citokiny ir eikozanoidy gamyba, pa-
didina makrofagy migracijg slopinancio faktoriaus gamyba.
Klinikiniai ir eksperimentiniai duomenys rodo, kad URDS
daznai yra susijes su kortikosteroidy nepakankamumu. Siai
buklei budingas aktyvuoty gliukokortikoidy receptoriy ne-
gebéjimas sureguliuoti uzdegiminiy citokiny transkripcijos,
nepaisant auksto kortizolio kiekio kraujyje.

G. Meduri ir kt. 2018 m. atliktoje metaanalizéje jvertino
9 atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamus suaugusiyjy URDS gy-
dymo nuo mazy iki vidutiniy doziy tyrimus. Nustatyta, kad
gydymas steroidais yra saugus ir mazina dirbtinés ventiliaci-
jos trukme, intensyviosios terapijos priezitira, paciento laikg
gydymo jstaigoje bei mirtinguma [13]. Yra keletas atvejy,
kai steroidy poveikis gali biiti naudingas URDS sergantiems
pacientams: uzdegimo gydymas ankstyvuoju URDS peri-
odu, siekiant sumazinti plauc¢iy pazeidima; gydyti su liga
susijusj kortikosteroidy nepakankamuma; gydyti dirbtinés
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plauéiy ventiliacijos uzdegiminius padarinius [19]. Iki $iol
neatlikta dideliy, atsitiktiniy imé&iy, vaiky URDS gydymo
kortikosteroidais kontroliuojamy tyrimy. Mazos apimties
vaiky atsitiktinés atrankos btidu kontroliuojamas tyrimas,
tiriantis metilprednizolono vartojima URDS metu, nerado
jokio skirtumo tarp mirtingumo, dirbtinés ventiliacijos tru-
kmés, VITS praleisto laiko, gydant steroidais [14]. B. Drago
it kt. atliktame randomizuotame dvigubai aklame, placebu
kontroliuojamame bandomajame metilprednizolono tyrime
dalyvavo 35 URDS pacientai. Pacientai vartojo placebg arba
metilprednizolong pirmgsias 72 dirbtinés plauciy ventiliacijos
valandas. Tyrimas neparodé rezultaty skirtumo, taciau jis
atskleidé, kad ateityje biity galima atlikti didesnj ir tiks-
lesnj tyrima [14]. Dél plataus veikimo j keletg organizmo
sistemy, pacientams gali pasireiksti daugialypis Salutinis
poveikis. Pagrindinés problemos yra kraujavimas i§ virski-
namojo trakto, imuninés sistemos slopinimas, dél kurio gali
sustipréti esamoji infekcija, metabolinis poveikis, toks kaip
hiperglikemija, natrio chlorido, vandens susilaikymas ir kalio
praradimas, psichinis poveikis, toks kaip nemiga, psichozé
ir delyras. Sis poveikis gali biiti kliniskai reik§mingas paci-
entams, sergantiems sunkiu URDS [18]. Grupés, kurioms
greiciausiai naudingas kortikosteroidy vartojimas gydant
vaiky URDS, biity tos, kuriy pagrindinés biiklés gali reaguoti
] steroidus, pavyzdziui, astma, difuzinis alveoliy kraujavimas,
pneumocistiné pneumonija, radiacinis pneumonitas ir kitos
létinés obstrukcinés plauéiy ligos [20].

Pediatrijoje trikstant aiskiy jrodymy, PALICC rekomen-
duoja nevartoti kortikosteroidy kaip jprastinés URDS tera-
pijos, kol laukiama tolesniy tyrimy su konkreciomis popu-
liacijomis. Tinkamos rekomendacijos, dél kuriy pacientams
biity naudingas metilprednizolono vartojimas URDS atveju,
yra labai svarbios, norint uztikrinti, kad gydymo nauda biity
didesné uz kortikosteroidy vartojimo rizika, jskaitant imu-
nosupresija, hospitalines infekcijas, hiperglikemija, neuro-
miopatija ir kitus funkcinius sutrikimus.

ISvados

1. Yra indikacijy, kai steroidy poveikis gali biti nau-
dingas: uzdegimo gydymas ankstyvuoju URDS periodu,
siekiant sumazinti plauciy pazeidima, gydyti su liga susijusj
kortikosteroidy nepakankamuma, gydant dirbtinés plauciy
ventiliacijos uzdegiminius padarinius bei URDS vaikui, ser-
ganciam kitomis létinémis kvépavimo taky ligomis.

2. Svarbiausias Salutinis kortikosteroidy poveikis, kuris
kelia didziausig susirlipinimag, yra kraujavimas i$ virSkina-
mojo trakto, imuninés sistemos slopinimas, metabolinis,
psichinis poveikis.

3. Nors néra pakankamai jrodymy, kad biity galima reko-
menduoti jprastinj terapinj kortikosteroidy vartojima vaiky

URDS, reikalingi tolesni tyrimai, siekiant tinkamai nustatyti
pacienty populiacija, vartojimo laika ir dozavimo schema.
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Summary

The aim of this study was to evaluate, systematize and analyze
the data presented in the scientific literature on the use of corticos-
teroids in children with respiratory distress syndrome.This syste-
matic review analyzes 21 full-text articles.Based on the results of
selected articles, we can state that there are indications when ste-
roids may be useful: treatment of inflammation in the early period
of acute respiratory distress syndrome (ARDS) to reduce lung da-
mage, treatment of disease-related corticosteroid deficiency, treat-
ment of inflammatory effects of mechanical pulmonary ventilation
and treatment of ARDS in children with other chronic respiratory
diseases, but this should not be routine therapy.

Conclusions. The main side effects of corticosteroids that are
of biggest concern are gastrointestinal bleeding, immunosuppres-
sion, metabolic effects, mental effects. Although there is insuf-
ficient evidence to recommend routine use of corticosteroids in
pediatric ARDS, it is a therapy that requires further studies to de-
termine the correct patient population, timing of administration,
and dosing regimen.
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