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							Ενδοθωρακικός όγκος αίματος

						
					

					
							
							IVC

						
							
							Inferior Vena Cava

						
							
							Κάτω κοίλη φλέβα

						
					

					
							
							IVCD

						
							
							Inferior Vena Cava Diameter

						
							
							Διάμετρος κάτω κοίλης φλέβας

						
					

					
							
							KDIGO

						
							
							Kidney Disease Improving Global Outcomes

						
							
					

					
							
							KIM-1

						
							
							Kidney Injury Molecule-1

						
							
					

					
							
							LA

						
							
							Left Atrium

						
							
							Αριστερός κόλπος

						
					

					
							
							LAD

						
							
							Left Anterior Descending (Coronary Artery)

						
							
							Πρόσθιος κατιών

						
					

					
							
							LBBB

						
							
							Left Bundle Branch Block

						
							
							Αποκλεισμός αριστερού σκέλους

						
					

					
							
							LCT

						
							
							Long-Chain Triglycerides

						
							
							Τριγλυκερίδια μακράς αλύσου

						
					

					
							
							LEMON

						
							
							Look, Evaluate, Mallampati class, Obstruction, Neck mobility

						
							
					

					
							
							L-FABP

						
							
							Liver-Type Fatty Acid-Binding Protein

						
							
					

					
							
							LIP

						
							
							Lower Inflection Point

						
							
							Κατώτερη ζώνη πνευμονικής σύγκλεισης

						
					

					
							
							LMA

						
							
							Laryngeal Mask Airway

						
							
							Λαρρυγική μάσκα αεραγωγού

						
					

					
							
							LPS

						
							
							LipoPolySaccharide

						
							
							Λιποπολυσακχαρίτης

						
					

					
							
							LSD

						
							
							LySergic acid Diethylamide

						
							
							Διαιθυλαμίδιο του λυσεργικού οξέος

						
					

					
							
							LV

						
							
							Left Ventricle

						
							
							Αριστερή κοιλία

						
					

					
							
							LVEDA

						
							
							Left Ventricular End-Diastolic Area

						
							
							Τελοδιαστολική επιφάνεια αριστερής κοιλίας

						
					

					
							
							LVEF

						
							
							Left Ventricle Ejection Fraction

						
							
							Κλάσμα εξώθησης αριστερής κοιλίας

						
					

					
							
							LVSWI

						
							
							Left Ventricle Stroke Work Index

						
							
							Έργο αριστεράς κοιλίας

						
					

					
							
							MAP

						
							
							Mean Arterial Pressure

						
							
							Μέση αρτηριακή πίεση

						
					

					
							
							MARS

						
							
							Molecular Adsorbent Recirculating System

						
							
					

					
							
							MCT

						
							
							Medium Chain Triglycerides

						
							
							Τριγλυκερίδια μεσαίας αλύσου

						
					

					
							
							MDMA

						
							
							MethyleneDioxy-MethAmphetamine

						
							
							Μεθυλενο-διοξυ-μεθαμφεταμίνη

						
					

					
							
							MDR

						
							
							Multi-Drug Resistant

						
							
							Πολυανθεκτικός

						
					

					
							
							MEP

						
							
							Maximum Expiratory Pressure

						
							
							Μέγιστη εκπνευστική πίεση

						
					

					
							
							MG

						
							
							Myasthenia Gravis

						
							
							Μυασθένεια gravis

						
					

					
							
							MIP

						
							
							Maximum Inspiratory Pressure

						
							
							Μέγιστη εισπνευστική πίεση

						
					

					
							
							MODS

						
							
							Multi-Organ Dysfunction Syndrome

						
							
							Σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας

						
					

					
							
							MODS

						
							
							Multiple Organ Dysfunction Score

						
							
							Βαθμολόγηση πολυοργανικής δυσλειτουργίας

						
					

					
							
							MPAP

						
							
							Mean Pulmonary Artery Pressure

						
							
							Μέση πίεση πνευμονικής αρτηρίας

						
					

					
							
							MPM

						
							
							Mortality Prediction Model

						
							
							Μοντέλο πρόβλεψης θνητότητας

						
					

					
							
							MRA

						
							
							Magnetic Resonance Angiography

						
							
							Μαγνητική αγγειογραφία

						
					

					
							
							MRI

						
							
							Magnetic Resonance Imaging

						
							
							Μαγνητική τομογραφία

						
					

					
							
							MRSA

						
							
							Methicillin Resistant Staphylococcus Aureus

						
							
							Ανθεκτικός στη μεθικιλλίνη χρυσίζων σταφυλόκοκκος

						
					

					
							
							MRV

						
							
							Magnetic Resonance Venography

						
							
							Μαγνητική φλεβογραφία

						
					

					
							
							MSFP

						
							
							Mean Systemic Filling Pressure

						
							
							Μέση πίεση πλήρωσης της συστηματικής κυκλοφορίας

						
					

					
							
							MUFA

						
							
							Mono-Unsaturated Fatty Acids

						
							
							Μονοακόρεστα λιπαρά οξέα

						
					

					
							
							MuSK

						
							
							Muscle-Specific Kinase

						
							
							Μυϊκή τυροσινική κινάση

						
					

					
							
							NAC

						
							
							N-Acetyl-Cysteine

						
							
							Ν-ακετυλοκυστεΐνη

						
					

					
							
							NF-κB

						
							
							Nuclear Factor-κB

						
							
							Πυρηνικός παράγοντας κΒ

						
					

					
							
							NGAL

						
							
							Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalin

						
							
					

					
							
							NHSN

						
							
							National Healthcare Safety Network

						
							
							Εθνικό δίκτυο για την ασφάλεια των υπηρεσιών υγείας (ΗΠΑ)

						
					

					
							
							NIRS

						
							
							Near-InfraRed Spectroscopy

						
							
							Φασματοσκοπία εγγύς υπέρυθρης ακτινοβολίας

						
					

					
							
							NLRs

						
							
							Nucleotide-binding oligomerization Domain Receptors

						
							
					

					
							
							NSTEMI

						
							
							Non-ST-Elevation Myocardial Infarction

						
							
							Έμφραγμα μυοκαρδίου χωρίς ανάσπαση του ST

						
					

					
							
							NSVT

						
							
							Non-Sustained Ventricular Tachycardia

						
							
							Μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία

						
					

					
							
							NT-proBNP

						
							
							N-Terminal prohormone Brain Natriuretic Peptide

						
							
							Ν-τελικό proBNP

						
					

					
							
							O2ER

						
							
							Oxygen Extraction Ratio

						
							
							Κλάσμα απόληψης οξυγόνου από τους ιστούς

						
					

					
							
							PADP

						
							
							Pulmonary Artery Diastolic Pressure

						
							
							Διαστολική πίεση πνευμονικής αρτηρίας

						
					

					
							
							PAF

						
							
							Platelet Activating Factor

						
							
							Ενεργοποιητικός παράγοντας των αιμοπεταλίων

						
					

					
							
							PAMPs

						
							
							Pathogen-Associated Molecular Patterns

						
							
					

					
							
							PAOP

						
							
							Pulmonary Artery Occlusion Pressure

						
							
							Πίεση ενσφήνωσης πνευμονικών τριχοειδών

						
					

					
							
							PAP

						
							
							Pulmonary Artery Pressure

						
							
							Πίεση πνευμονικής αρτηρίας

						
					

					
							
							PASP

						
							
							Pulmonary Artery Systolic Pressure

						
							
							Συστολική πίεση πνευμονικής αρτηρίας

						
					

					
							
							PAWP

						
							
							Pulmonary Artery Wedge Pressure

						
							
							Πίεση ενσφήνωσης πνευμονικών τριχοειδών

						
					

					
							
							PCC

						
							
							Prothrombin Complex Concentrate

						
							
							Σύμπλεγμα προθρομβίνης

						
					

					
							
							PCI

						
							
							Percutaneous Coronary Intervention

						
							
							Διαδερμική στεφανιαία παρέμβαση

						
					

					
							
							PCV

						
							
							Pressure Control Ventilation

						
							
							Μηχανικός αερισμός ελεγχόμενης πίεσης

						
					

					
							
							PD

						
							
							Peritoneal Dialysis

						
							
							Περιτοναϊκή κάθαρση

						
					

					
							
							PDR

						
							
							Pan-Drug Resistant

						
							
							Πανανθεκτικός

						
					

					
							
							PEEP

						
							
							Positive End-Expiratory Pressure

						
							
							Θετική τελοεκπνευστική πίεση

						
					

					
							
							PEEPe

						
							
							external Positive End-Expiratory Pressure

						
							
							Εξωτερική θετική τελοεκπνευστική πίεση

						
					

					
							
							PEEPi

						
							
							intrinsic Positive End-Expiratory Pressure

						
							
							Ενδογενής θετική τελοεκπνευστική πίεση

						
					

					
							
							PESI

						
							
							Pulmonary Embolism Severity Index

						
							
							Δείκτης βαρύτητας πνευμονικής εμβολής

						
					

					
							
							PJRT

						
							
							Permanent Junctional Reciprocating Tachycardia

						
							
							Μόνιμη κομβική ταχυκαρδία από επανείσοδο

						
					

					
							
							PLR

						
							
							Passive Leg Raising

						
							
							Παθητική ανύψωση κάτω άκρων

						
					

					
							
							PPV

						
							
							Pulse Pressure Variation

						
							
							Μεταβλητότητα πίεσης παλμού

						
					

					
							
							PRRs

						
							
							Pattern Recognition Receptors

						
							
					

					
							
							PS

						
							
							Pressure Support

						
							
							Πίεση υποστήριξης

						
					

					
							
							PSB

						
							
							Protected Specimen Brushing

						
							
							Υλικό ληφθέν μέσω προστατευόμενης βούρτσας

						
					

					
							
							PSI

						
							
							Pneumonia Severity Index

						
							
					

					
							
							PSV

						
							
							Pressure Support Ventilation

						
							
							Μηχανικός αερισμός υποβοηθούμενης πίεσης

						
					

					
							
							PT

						
							
							Prothrombin Time

						
							
							Χρόνος προθρομβίνης

						
					

					
							
							PTSD

						
							
							Post-Traumatic Stress Disorder

						
							
							Σύνδρομο μετατραυματικού stress

						
					

					
							
							PVC

						
							
							PolyVinylChloride

						
							
							Πολυβινυλοχλωρίδιο

						
					

					
							
							PVI

						
							
							Pleth Variability Index

						
							
							Διακύμανση εύρους παλμικής οξυμετρίας

						
					

					
							
							PVR

						
							
							Pulmonary Vascular Resistance

						
							
							Πνευμονικές αγγειακές αντιστάσεις

						
					

					
							
							PVRI

						
							
							Pulmonary Vascular Resistance Index

						
							
							Δείκτης πνευμονικών αγγειακών αντιστάσεων

						
					

					
							
							RA

						
							
							Right Atrium

						
							
							Δεξιός κόλπος

						
					

					
							
							RAP

						
							
							Right Atrial Pressure

						
							
							Πίεση δεξιού κόλπου

						
					

					
							
							RAS

						
							
							Reticular Activating System

						
							
							Ενεργοποιητικό σύστημα του δικτυωτού σχηματισμού

						
					

					
							
							RASS

						
							
							Richmond Agitation-Sedation Scale

						
							
							Κλίμακα Richmond εκτίμησης της διέγερση και της καταστολής

						
					

					
							
							RBBB

						
							
							Right Bundle Branch Block

						
							
							Αποκλεισμός δεξιού σκέλους

						
					

					
							
							RCA

						
							
							Right Coronary Artery

						
							
							Δεξιά στεφανιαία αρτηρία

						
					

					
							
							REE

						
							
							Resting Energy Expenditure

						
							
							Βασικός μεταβολικός ρυθμός

						
					

					
							
							rFVIIa

						
							
							Recombinant Factor Viia

						
							
							Ανασυνδυασμένος παράγοντας VIIa

						
					

					
							
							RIFLE

						
							
							Risk, Injury, Failure, Loss, End-Stage

						
							
					

					
							
							RR

						
							
							Respiratory Rate

						
							
							Αναπνευστική συχνότητα

						
					

					
							
							RSBI

						
							
							Rapid Shallow Breathing Index

						
							
							Δείκτης ταχύπνοιας και «ρηχής» αναπνοής

						
					

					
							
							RSV

						
							
							Respiratory Syncytial Virus

						
							
							Αναπνευστικό συγκυτιακός ιός

						
					

					
							
							RV

						
							
							Right Ventricle

						
							
							Δεξιά κοιλία

						
					

					
							
							RVEDP

						
							
							Right Ventricular End Diastolic Pressure

						
							
							Τελοδιαστολική πίεση δεξιάς κοιλίας

						
					

					
							
							RVSP

						
							
							Right Ventricular Systolic Pressure

						
							
							Συστολική πίεση δεξιάς κοιλίας

						
					

					
							
							RVSWI

						
							
							Right Ventricle Stroke Work Index

						
							
							Έργο δεξιάς κοιλίας

						
					

					
							
							SAP

						
							
							Systolic Arterial Pressure

						
							
							Συστολικη αρτηριακή πίεση

						
					

					
							
							SAPS

						
							
							Simplified Acute Physiology Score

						
							
							Σύστημα απλοποιημένης βαθμολόγησης οξείας νόσου

						
					

					
							
							SBT

						
							
							Spontaneous Breathing Trial

						
							
							Δοκιμασία αυτόματης αναπνοής

						
					

					
							
							SCCM

						
							
							Society of Critical Care Medicine

						
							
							Αμερικανική εταιρεία εντατικής θεραπείας

						
					

					
							
							SCUBA

						
							
							Self-Contained Underwater Breathing Apparatus

						
							
							Καταδύσεις με χρήση συσκευών υποθαλάσσιας αναπνοής

						
					

					
							
							SCUF

						
							
							Slow Continuous UltraFiltration

						
							
							Βραδεία συνεχής υπερδιήθηση

						
					

					
							
							SD

						
							
							Standard Deviation

						
							
							Σταθερή απόκλιση

						
					

					
							
							SIADH

						
							
							Syndrome of Inappropriate Antidiuretic Hormone Secretion

						
							
							Σύνδρομο απρόσφορης έκκρισης αντιδιουρητικής ορμόνης

						
					

					
							
							SID

						
							
							Strong Ion Difference

						
							
							Διαφορά συγκέντρωσης ισχυρών ιόντων

						
					

					
							
							SIDa

						
							
							apparent Strong Ion Difference

						
							
					

					
							
							SIDe

						
							
							effective Strong Ion Difference

						
							
					

					
							
							SIG

						
							
							Strong Ion Gap

						
							
							Χάσμα ισχυρών ιόντων

						
					

					
							
							SIMV

						
							
							Synchronized Intermittent Mandatory Ventilation

						
							
							Συγχρονισμένος διαλείπων υποχρεωτικός (μηχανικός) αερισμός

						
					

					
							
							SIRS

						
							
							Systemic Inflammatory Response Syndrome

						
							
							Σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης

						
					

					
							
							SIS

						
							
							Surgical Infection Society

						
							
							Αμερικανική εταιρεία χειρουργικών λοιμώξεων

						
					

					
							
							SOFA

						
							
							Sequential Organ Failure Assessment

						
							
							Σύστημα επαναλαμβανόμενης (ή διαδοχικής) εκτίμησης δυσλειτουργίας οργάνων

						
					

					
							
							sPESI

						
							
							simplified Pulmonary Embolism Severity Index

						
							
							Απλοποιημένος δείκτης βαρύτητας πνευμονικής εμβολής

						
					

					
							
							SSEPs

						
							
							Somato-Sensory Evoked Potentials

						
							
							Σωματοαισθητικά προκλητά δυναμικά

						
					

					
							
							SSRIs

						
							
							Selective Serotonin Reuptake Inhibitors

						
							
							Αναστολείς επαναπρόσληψης σεροτονίνης

						
					

					
							
							STEMI

						
							
							ST-Elevation Myocardial Infarction

						
							
							Έμφραγμα μυοκαρδίου με ανάσπαση του ST

						
					

					
							
							SV

						
							
							Stroke Volume

						
							
							Όγκος παλμού

						
					

					
							
							SVI

						
							
							Stroke Volume Index

						
							
							Δείκτης όγκου παλμού

						
					

					
							
							SVR

						
							
							Systemic Vascular Resistance

						
							
							Συστηματικές αγγειακές αντιστάσεις

						
					

					
							
							SVRI

						
							
							Systemic Vascular Resistance Index

						
							
							Δείκτης συστηματικών αγγειακών αντιστάσεων

						
					

					
							
							SVT

						
							
							Sustained Ventricular Tachycardia

						
							
							Εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία

						
					

					
							
							SVV

						
							
							Stroke Volume Variation

						
							
							Μεταβλητότητα όγκου παλμού

						
					

					
							
							TBG

						
							
							Thyroid hormones Binding Globulin

						
							
							Συνδετική σφαιρίνη των θυρεοειδικών ορμονών

						
					

					
							
							TIA

						
							
							Transient Ischemic Attack

						
							
							Παροδικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο

						
					

					
							
							TIMI

						
							
							Thrombolysis In Myocardial Infarction

						
							
					

					
							
							TLRs

						
							
							Toll-Like Receptors

						
							
					

					
							
							TNF-α

						
							
							Tumor Necrosis Factor-α

						
							
							Παράγοντας νέκρωσης των όγκων-α

						
					

					
							
							TSH

						
							
							Thyroid-Stimulating Hormone

						
							
							Θυρεοειδοτρόπος ορμόνη

						
					

					
							
							TTP

						
							
							Thrombotic Thrombocytopenic Purpura

						
							
							Θρομβωτική θρομβοπενική πορφύρα

						
					

					
							
							UA

						
							
							Unstable Angina

						
							
							Ασταθής στηθάγχη

						
					

					
							
							UDDA

						
							
							Uniform Determination of Death Act

						
							
					

					
							
							UIP

						
							
							Upper Inflection Point

						
							
							Ανώτερη ζώνη πνευμονικής σύγκλεισης

						
					

					
							
							UUN

						
							
							Urine Urea Nitrogen

						
							
							Άζωτο ουρίας ούρων

						
					

					
							
							VAP

						
							
							Ventilator-Associated Pneumonia

						
							
							Πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα

						
					

					
							
							VAT

						
							
							Ventilator-Associated Tracheobronchitis

						
							
							Τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα

						
					

					
							
							VATS

						
							
							Video-Assisted Thoracoscopic Surgery

						
							
							Υποβοηθούμενη θωρακοσκόπηση μέσω video

						
					

					
							
							VC

						
							
							Vital Capacity

						
							
							Ζωτική χωρητικότητα

						
					

					
							
							VCV

						
							
							Volume Control Ventilation

						
							
							Μηχανικός αερισμός ελεγχόμενου όγκου

						
					

					
							
							VF

						
							
							Ventricular Fibrillation

						
							
							Κοιλιακή μαρμαρυγή

						
					

					
							
							VIDD

						
							
							Ventilator Induced Diaphragmatic Dysfunction

						
							
							Διαφραγματική δυσλειτουργία προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα

						
					

					
							
							VILI

						
							
							Ventilator Induced Lung Injury

						
							
							Πνευμονική βλάβη προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα

						
					

					
							
							VR

						
							
							Venous Return

						
							
							Φλεβική επιστροφή

						
					

					
							
							VT

						
							
							Tidal Volume

						
							
							Αναπνεόμενος όγκος

						
					

					
							
							VT

						
							
							Ventricular Tachycardia

						
							
							Κοιλιακή ταχυκαρδία

						
					

					
							
							VZV

						
							
							Varicella Zoster Virus

						
							
							Ιός ανεμευλογίας-έρπητα ζωστήρα

						
					

					
							
							WBC

						
							
							White Blood Cell count

						
							
							Αριθμός λευκών αιμοσφαιρίων

						
					

					
							
							WPW

						
							
							Wollf-Parkinson-White

						
							
					

					
							
							XDR

						
							
							Extensively Drug Resistant

						
							
					

				
			

		

	
		
			Πίνακας συμβόλων ή όρων

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Ach

						
							
							Ακετυλοχολίνη

						
							
							Achetylcholine

						
					

					
							
							Ambu

						
							
							Αυτοδιατεινόμενος ασκός

						
							
					

					
							
							Beneficence

						
							
							Αγαθοεργία

						
							
					

					
							
							Biofilm

						
							
							βιομεμβράνη

						
							
					

					
							
							Bioimpedance

						
							
							Ηλεκτρική βιοεμπέδηση

						
							
					

					
							
							Bioreactance

						
							
							Βιοανάδραση συχνότητας

						
							
					

					
							
							Blue-code

						
							
							Ενδονοσοκομειακό σύστημα αντιμετώπισης επειγόντων περιστατικών

						
							
					

					
							
							CaO2

						
							
							Περιεχόμενο οξυγόνο στο αρτηριακό αίμα

						
							
					

					
							
							CcO2

						
							
							Περιεχόμενο οξυγόνο στο τελοτριχοειδικό αίμα

						
							
					

					
							
							Compliance 

						
							
							Ενδοτικότητα

						
							
					

					
							
							Cuff

						
							
							Αεροθάλαμος

						
							
					

					
							
							Cv̅O2

						
							
							Περιεχόμενο οξυγόνο στο μεικτό φλεβικό αίμα

						
							
					

					
							
							Cx

						
							
							Περισπώμενη

						
							
							Circumflex

						
					

					
							
							Cycle-off

						
							
							Κριτήριο διακοπής της μηχανικής αναπνοής

						
							
					

					
							
							D5W

						
							
							Διάλυμα γλυκόζης 5%

						
							
							Dextrose 5% water

						
					

					
							
							DA-aO2

						
							
							Κυψελιδο-αρτηριακή διαφορά οξυγόνου

						
							
					

					
							
							De-escalation

						
							
							Αποκλιμάκωση

						
							
					

					
							
							DO2

						
							
							Παροχή οξυγόνου

						
							
							Oxygen delivery

						
					

					
							
							Edyn

						
							
							Δυναμική ελαστικότητα του πνεύμονα

						
							
					

					
							
							Elastance

						
							
							Ελαστικότητα

						
							
					

					
							
							f

						
							
							Αναπνευστική συχνότητα

						
							
					

					
							
							FE

						
							
							Κλασματική απέκκριση

						
							
							Fractional excretion

						
					

					
							
							FiO2

						
							
							Συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα

						
							
					

					
							
							Hb

						
							
							Αιμοσφαιρίνη

						
							
					

					
							
							Hct

						
							
							Αιματοκρίτης

						
							
							Hematocrit

						
					

					
							
							i.v.

						
							
							Ενδοφλέβια

						
							
							Intravenous

						
					

					
							
							IL-1

						
							
							Ιντερλευκίνη-1

						
							
							Interleukin-1

						
					

					
							
							Lac

						
							
							Γαλακτικό οξύ

						
							
							Lactate

						
					

					
							
							Non-malfeasance

						
							
							Μη αδικοπραγία

						
							
					

					
							
							PaCO2

						
							
							Μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα

						
							
					

					
							
							PACO2

						
							
							Μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στην κυψελίδα

						
							
					

					
							
							PaO2

						
							
							Μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα

						
							
					

					
							
							PAO2

						
							
							Μερική πίεση οξυγόνου στον κυψελιδικό αέρα

						
							
					

					
							
							PATM

						
							
							Ατμοσφαιρική πίεση

						
							
					

					
							
							PCT

						
							
							Προκαλσιτονίνη

						
							
							Procalcitonin

						
					

					
							
							Pdi

						
							
							Δια-διαφραγματική πίεση

						
							
					

					
							
							pdm

						
							
							Πανδημικό

						
							
							Pandemic

						
					

					
							
							Perfusion

						
							
							Αιμάτωση

						
							
					

					
							
							PGD2

						
							
							Προσταγλανδίνη D2

						
							
							Prostaglandin D2

						
					

					
							
							PGI

						
							
							Προστακυκλίνη

						
							
					

					
							
							PH2O

						
							
							Μερική πίεση υδρατμών

						
							
					

					
							
							Ppeak

						
							
							Μέγιστη εισπνευστική πίεση αεραγωγών

						
							
					

					
							
							Pplateau

						
							
							Στατική τελοεισπνευστική πίεση

						
							
					

					
							
							Pulse pressure

						
							
							Πίεση παλμού

						
							
					

					
							
							Q̇

						
							
							Αιμάτωση

						
							
					

					
							
							Q̇s

						
							
							Αιματική ροή κυκλοφορικής παράκαμψης

						
							
					

					
							
							Q̇t

						
							
							Καρδιακή παροχή

						
							
					

					
							
							R

						
							
							Αναπνευστικό πηλίκο

						
							
					

					
							
							Raw

						
							
							Αντιστάσεις αεραγωγών

						
							
					

					
							
							Rmax

						
							
							Αντιστάσεις αναπνευστικού συστήματος

						
							
					

					
							
							SaO2

						
							
							Κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο αρτηριακό αίμα

						
							
					

					
							
							SCr

						
							
							Κρεατινίνη ορού

						
							
							Serum creatinine

						
					

					
							
							ScvO2

						
							
							Κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο αίμα της άνω κοίλης

						
							
					

					
							
							Shock

						
							
							Καταπληξία

						
							
					

					
							
							Shunt

						
							
							Κυκλοφορική παράκαμψη

						
							
							Φλεβική πρόσμειξη

						
					

					
							
							SjvO2

						
							
							Κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο του αίματος της έσω σφαγίτιδας

						
							
							Jugular venous oxygen saturation

						
					

					
							
							Stent

						
							
							(Ενδο)-πρόθεση

						
							
					

					
							
							Sv̅O2

						
							
							Κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο μεικτό φλεβικό αίμα

						
							
					

					
							
							SvO2

						
							
							Κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο μεικτό φλεβικό αίμα

						
							
					

					
							
							Te

						
							
							Εκπνευστικός χρόνος

						
							
					

					
							
							Ti

						
							
							Εισπνευστικός χρόνος

						
							
					

					
							
							tO2

						
							
							Ιστική τάση οξυγόνου

						
							
							Tissue oxygen tension

						
					

					
							
							Triggering

						
							
							κριτήριο έναρξης της μηχανικής αναπνοής

						
							
					

					
							
							Ttot

						
							
							Συνολικός χρόνος αναπνοής

						
							
					

					
							
							V̇/Q̇

						
							
							Σχέση αερισμού αιμάτωσης

						
							
					

					
							
							V̇A

						
							
							κυψελιδικός αερισμός

						
							
					

					
							
							V̇CO2

						
							
							Παραγωγή διοξειδίου του άνθρακα

						
							
					

					
							
							V̇D

						
							
							Αερισμός νεκρού χώρου

						
							
					

					
							
							VD

						
							
							Αερισμός νεκρού χώρου σε κάθε αναπνοή

						
							
					

					
							
							V̇E

						
							
							Κατά λεπτό αερισμός

						
							
					

					
							
							Ventilation

						
							
							Αερισμός

						
							
					

					
							
							V̇O2

						
							
							Κατανάλωση οξυγόνου

						
							
					

					
							
							VO2

						
							
							Κατανάλωση οξυγόνου

						
							
							Oxygen consumption

						
					

					
							
							Vr

						
							
							Όγκος ηρεμίας

						
							
					

					
							
							Withdrawing

						
							
							Απόσυρση

						
							
					

					
							
							Withholding

						
							
							Συγκράτηση

						
							
					

				
			

		

	
		
			Πρόλογος

			Η Εντατική Θεραπεία, που ξεκίνησε τη δεκαετία του 1950, δεσπόζει σήμερα της ενδονοσοκομειακής Ιατρικής. Δεν νοείται νοσοκομείο χωρίς Μονάδα Εντατικής Θεραπείας, καθ´ όσον μεγάλο πλέον ποσοστό των ασθενών αντιμετωπίζεται επιτυχώς στα τμήματα αυτά με τη συνδρομή της υψηλής τεχνολογίας, τις επεμβατικές μεθόδους, την προηγμένη φαρμακολογία και τη συνεχή νοσηλευτική παρακολούθηση.

			Είναι πρόδηλο πως ο γιατρός της Εντατικής βρίσκεται μπροστά σε μια πολυσχιδή και εκρηκτική αύξηση των απαιτούμενων γνώσεων και εμπειριών που πρέπει να διαχειρίζεται ο ίδιος, μόνος του. 

			Οι καθημερινές αδήριτες ανάγκες του αρρώστου απαιτούν από τον γιατρό να γνωρίζει την παθοφυσιολογία, διαγνωστική και θεραπεία όχι μόνο μιας ειδικότητας, αλλά σχεδόν όλων των ειδικοτήτων, καθ´ όσον οι βαριά ασθενείς της Εντατικής πάσχουν πλέον του ενός συστήματος και ενίοτε όλων. «Πρέπει να ξέρουν πολλά για όλα», είχε αποφανθεί ο αείμνηστος μέγας δάσκαλος Κωσταντίνος Γαρδίκας. 

			Ο δρομοδείκτης συνεπώς για τον γιατρό της Εντατικής έχει μία και μόνο κατεύθυνση: ή γνωρίζει πολλά και καλά ή γίνεται αποσυνάγωγος του συστήματος, διότι η μετριότητα είναι ταυτόσημη με τον θάνατο.

			Η ΜΕΘ απαιτεί, επομένως, αριστεία από όλους, χωρίς εκπτώσεις, και η αριστεία επιτυγχάνεται με δυο ομόρροπες δυνάμεις: την προσωπική ικανότητα και ταλέντο του γιατρού, και τη συνεισφορά του δασκάλου.

			Στον δεύτερο αυτό πυλώνα έρχεται αρωγός το μεστό σε περιεχόμενο βιβλίο της αναπληρώτριας καθηγήτριας Αντωνίας Κουτσούκου και των συνεργατών της, χωρίς σχοινοτενείς αναφορές και σκολιές περιπλανήσεις. Υπάρχει σαφήνεια! Αυτό που ζητά ο μαθητής.

			Η συγγραφέας και οι συνεργάτες της έχουν αποδείξει το διδακτικό τους ταλέντο επί σειρά ετών σε υψηλής ποιότητας εκπαιδευτικές εκδηλώσεις. Οργανωτικοί και έμπειροι στη μετάδοση της γνώσης, ξέρουν να μεταλαμπαδεύουν στον φοιτητή τον ορθό λόγο και την κριτική προσέγγιση των προβλημάτων, να μετασχηματίζουν το αδρανές υλικό του μαθητή σε δημιουργικότητα και, κυρίως, να συμμετέχουν με το αναλογούν μερίδιο του διδασκάλου στο δίδυμο καθηγητή-φοιτητή, ώστε ο μεν φοιτητής να μην είναι ανώνυμος πλάνης για το Πανεπιστήμιο και το Πανεπιστήμιο απρόσωπο για τον φοιτητή.

			Επισκοπώντας το βιβλίο αυτό, γίνεται πασιφανές ότι είναι απόρροια μιας μακράς πείρας στη διδασκαλία της Εντατικής Θεραπείας, που θα αποφέρει σίγουρα πλούσια καρποφορία.

			 

			Χαράλαμπος Σπ. Ρούσσος

			Ακαδημαϊκός 

		

	
		
			Προλογικό σημείωμα

			Στόχος της Εντατικής Θεραπείας είναι να αντιμετωπίζει και να θεραπεύει ασθενείς βαρέως πάσχοντες, από απειλητικές για τη ζωή, νοσηρές καταστάσεις. Η εφαρμογή της κατέστη δυνατή με την ανάπτυξη και τη λειτουργία των Μονάδων Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), δηλαδή χώρων εντατικής παρακολούθησης και υποστήριξης των ζωτικών λειτουργιών του βαρέως πάσχοντα. Η εξέλιξη των ΜΕΘ συμβαδίζει με την αλματώδη ανάπτυξη της τεχνολογίας σε όλους τους τομείς της ανθρώπινης δημιουργικότητας. Σήμερα οι ΜΕΘ αποτελούν θεμελιώδες στοιχείο του συστήματος υγείας. 

			Η Εντατική Θεραπεία αποτελεί ιδιαίτερο μέρος της Ιατρικής όσον αφορά τη σημαντικότητά της, καθώς, χωρίς την υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών των ασθενών, οι περισσότεροι από αυτούς θα κατέληγαν αλλά και τις ιδιαιτερότητές της, οι οποίες απορρέουν από τα χαρακτηριστικά της βαριάς νόσου. Η βαριά νόσος είναι μοναδική ως προς την εξάρτησή της από τον χρόνο, αφού οι περισσότερες διαγνωστικές και θεραπευτικές παρεμβάσεις πρέπει να γίνουν εξαιρετικά γρήγορα, ώστε να μπορούν να αποδώσουν, μοναδική ως προς την έκτασή της, αφού, αν και κάθε όργανο μπορεί να προσβληθεί μεμονωμένα, συχνά προσβάλλονται συγχρόνως πολλά από τα αλληλεξαρτώμενα συστήματα, και μοναδική ως προς τις συνέπειές της, αφού το συνεχώς αυξανόμενο ποσοστό αναπηρίας μετά τη βαριά νόσο και το φορτίο που αυτή συνεπάγεται για τον ασθενή, την οικογένειά του και την κοινωνία μπορεί να παραμένουν για πολλά χρόνια μετά την έξοδο από τη ΜΕΘ. 

			Η άσκηση της Εντατικής Θεραπείας δεν περιορίζεται στο πλαίσιο μιας μόνον ειδικότητας, απεναντίας, προϋποθέτει βαθιά γνώση της φυσιολογίας και εκτεταμένη γνώση της παθολογίας πολλών συστημάτων. Προϋποθέτει επίσης συνολική και όχι αποσπασματική προσέγγιση του ασθενή, άμεση παρέμβαση και επιθετική διερεύνηση. Δεδομένης της πολυπλοκότητας της βαριάς νόσου, η έγκαιρη λήψη ορθών θεραπευτικών αποφάσεων από τον γιατρό της Εντατικής απαιτεί την ανάλυση κλινικών ευρημάτων, τον συνδυασμό γνώσεων από πολλά διαφορετικά πεδία και τη γνώση των κατάλληλων θεραπευτικών πρωτοκόλλων.

			Η Εντατική Θεραπεία καθοδηγείται από εξειδικευμένους γιατρούς, απαιτεί τη συνεργασία πολλών ειδικοτήτων και διαφορετικών επαγγελματιών υγείας σε μια ομάδα, και είναι άρρητα συνδεδεμένη με την τήρηση των αυστηρότερων ηθικών κανόνων και το μέγιστο σεβασμό των επιθυμιών του ασθενή και των οικείων τους. 

			Η διδασκαλία της Εντατικής Θεραπείας, λόγω του εύρους, της σημαντικότητας και της περιπλοκότητάς της, αλλά και των ηθικών διλημμάτων που συχνά ανακύπτουν, αποτελεί πρόκληση. Το ανά χείρας βιβλίο φιλοδοξούμε να αποτελέσει ένα εγχειρίδιο για τον φοιτητή και τον νέο γιατρό, που θα τον φέρει σε επαφή με το πολύπλοκο και δύσκολο αντικείμενο της Εντατικής Θεραπείας. Στόχος μας δεν είναι η λεπτομερής καταγραφή και αναφορά όσων άπτονται της Εντατικής Θεραπείας, αλλά η επισήμανση των βασικών προβλημάτων που θα οδηγήσουν τον βαρέως πάσχοντα στη ΜΕΘ, των μεθόδων παρακολούθησης και υποστήριξης των ζωτικών λειτουργιών του, καθώς και των σύγχρονων και όσο το δυνατόν πιο τεκμηριωμένων θεραπευτικών πρωτοκόλλων. Επιπλέον, φιλοδοξούμε να εμπνεύσουμε τη δημιουργική αναζήτηση και την αγάπη στον ασθενή και να συμβάλουμε στη συγκρότηση της σκέψης του αναγνώστη για την αρτιότερη προσέγγιση του βαρέως πάσχοντα.

			Η μεθοδική κατάταξη της ύλης σε ενότητες στοχεύει να καταστήσει το βιβλίο εύχρηστο, τόσο για τον αναγνώστη, όσον και για τους διδάσκοντες. Η επιστημονική κατάρτιση των συγγραφέων και η πολυετής εμπειρία τους στην άσκηση της Εντατικής Θεραπείας και στην εκπαίδευση των φοιτητών και των νέων γιατρών εγγυώνται την αρτιότητα και την επιστημονικότητα του όλου έργου. Μέριμνα της συντακτικής επιτροπής αποτέλεσε η μέθοδος βάσει της οποίας η προσφερόμενη ύλη θα ήταν δυνατόν να αφομοιωθεί καλύτερα από τον αναγνώστη. Η σαφήνεια και η πληρότητα αποτέλεσαν επίσης στόχο όσων συνέβαλαν στην επιτυχή ολοκλήρωση του έργου αυτού.

			Με το πόνημα αυτό εκπληρώνεται η επιθυμία μου να προσφέρω στον φοιτητή και τον νέο γιατρό ένα σύγχρονο, περιεκτικό και προσιτό οδηγό για την κατανόηση των Βασικών Αρχών Εντατικής Θεραπείας. Θα ήθελα να ευχαριστήσω από βάθους καρδιάς όλους τους συνεργάτες μου για τη συμμετοχή τους στη συγγραφή και την επιμέλεια αυτού του βιβλίου.

			Αντωνία Κουτσούκου

			Αναπληρώτρια Καθηγήτρια ΕΚΠΑ

		

	
		
			Η Μονάδα Εντατικής Θεραπείας μέσα από τα μάτια μιας φοιτήτριας 

			Η Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) έχει μια μαγεία που δύσκολα απαντάται στους άλλους χώρους του νοσοκομείου. Ο ασθενής αφήνεται εξ ολοκλήρου και με απόλυτη εμπιστοσύνη στα χέρια μιας ομάδας ανθρώπων, ψιθυρίζοντας βουβά τη θέλησή του να επιβιώσει. Η αίσθηση της ευθύνης έχει έντονη παρουσία στον χώρο, με έναν τρόπο, ωστόσο, που δεν τρομάζει, αλλά εμπνέει την αριστεία. 

			Ακόμα πιο εντυπωσιακό είναι πώς ο ίδιος άνθρωπος που τώρα αδυνατεί να ανοίξει τα μάτια του και να συνειδητοποιήσει την πραγματικότητα που ωρύεται γύρω του, στην πορεία συνέρχεται και γίνεται πάλι μέλος της κοινωνίας και της οικογένειάς του. Πώς λοιπόν η παρατήρηση ενός τέτοιου “θαύματος” –αν μου επιτρέπετε αυτή τη λέξη- να μη συνταράξει τον ανέμελο ως τότε φοιτητή και να κάνει τη ΜΕΘ ένα χώρο κι ένα αντικείμενο που σου αλλάζει τη ζωή;

			Από την άλλη, μια πιο πεζή ματιά μπορεί εύκολα να πείσει τον καθένα για το ενδιαφέρον της Εντατικής Θεραπείας. Σε αντίθεση με όσα βλέπουμε σε ταινίες και σειρές, στη ΜΕΘ δεν επικρατεί συνήθως βιασύνη. Η ανάγκη να γίνουν ιατρικές πράξεις επειγόντως δεν είναι πάντα η ρουτίνα, αντίθετα επικρατεί οργάνωση και συντονισμός στον μέγιστο δυνατό βαθμό. Δίνεται η δυνατότητα στον φοιτητή να μάθει κάτι παραπάνω για τον ανθρώπινο οργανισμό στο σύνολό του, αποτελεί, δε, μια πολύ καλή ευκαιρία να εμπεδωθούν οι βασικές έννοιες της φυσιολογίας και της παθοφυσιολογίας, που τόσα χρόνια παρέμεναν γνώσεις θεωρητικές. 

			Η έντονη αίσθηση ομαδικότητας και επικοινωνίας των ανθρώπων που συνεργάζονται στον χώρο της ΜΕΘ είναι κάτι μοναδικό. Όλοι, ακόμα και εμείς οι φοιτητές, έχουν έναν διακριτό ρόλο και μπορούν να συμβάλλουν. Κάθε μικρή πράξη έχει μια «ιεροτελεστία» για να εκτελεσθεί και της οποίας έχει προηγηθεί μια «τελετή», για να παρθεί η ορθότερη απόφαση ως προς το τι, πότε, πώς και από ποιον θα γίνει.

			Αυτό που συνεπήρε εμένα ολοκληρωτικά είναι η αυτονομία της ΜΕΘ ή, έστω, ο μεγαλύτερος βαθμός αυτονομίας που τη χαρακτηρίζει, σε σχέση με τις άλλες ειδικότητες της ιατρικής. Το εύρος των νοσημάτων που χρειάζεται να αντιμετωπιστούν αφορούν όλη σχεδόν την έκταση του αντικειμένου της παθολογίας και της χειρουργικής. Υπάρχει το θεωρητικό υπόβαθρο της γνώσης, που, σε συνδυασμό με την εφαρμογή της τεχνολογίας, δίνει τη δυνατότητα στον γιατρό της ΜΕΘ να παρέμβει και, συχνά, να καταφέρει να σώσει τον ασθενή του, πάντα με τη συμβολή των συναδέλφων του. 

			Όταν με ρωτούν τι μου άρεσε στην ιατρική μου εκπαίδευση ως τώρα, συχνά αναφέρω τη ΜΕΘ, και πώς όλα αυτά που γράφτηκαν παραπάνω μπορούν να ικανοποιήσουν ένα μελλοντικό επιστήμονα. Περισσότερο από όλα, με ικανοποίησε η μελέτη του αντικειμένου της Εντατικής Θεραπείας και το γεγονός πως, μέρα με τη μέρα, μου φαίνεται όλο και πιο χρήσιμο στην κλινική πράξη, καθώς βρίσκει εφαρμογή και στις επόμενες κλινικές ενασχολήσεις μου. Ακόμα και αν δεν σας συνεπάρει εξαρχής, όπως εμένα, σίγουρα αξίζει τον κόπο να ασχοληθείτε σε βάθος και να γίνετε μέλος αυτής της ομάδας, ώστε να αποκομίσετε γνώση και εμπειρία για την επαγγελματική σας πορεία και την προσωπική σας εξέλιξη.

			Ευαγγελία Κουκάκη

			Φοιτήτρια στο 6ο έτος της Ιατρικής Σχολής ΕΚΠΑ
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			Η Μονάδα Εντατικής Θεραπείας μέσα από τα μάτια ενός παιδιού. Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας.

		

	
		
			Κατάλογος συγγραφέων

			Αντωνία Κουτσούκου (Κύριος συγγραφέας)

			Αναπληρώτρια Καθηγήτρια Πνευμονολογίας-Εντατικής Θεραπείας ΕΚΠΑ

			Αθηνά Ασημακοπούλου

			Ενδοκρινολόγος

			Πανεπιστημιακή Υπότροφος ΕΚΠΑ

			Γ΄ Πανεπιστημιακή Παθολογική Κλινική ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Σταυρίνα Αυγεροπούλου

			Πνευμονολόγος-Εντατικολόγος

			Επιμελητρια Β΄ ΕΣΥ

			ΜΕΘ Α΄ Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Ιωάννης Βασιλειάδης

			Επίκουρος Καθηγητής Παθολογίας-Εντατικής Θεραπείας ΕΚΠΑ

			Γεώργιος Γαβριηλίδης

			Πνευμονολόγος-Εντατικολόγος

			Επιμελητής Α΄ ΕΣΥ

			ΜΕΘ Α΄ Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Απόστολος Κορωναίος

			Καρδιολόγος-Εντατικολόγος

			Διευθυντής ΕΣΥ

			Α΄ Κλινική Εντατικής Θεραπείας ΓΝΑ «Ο Ευαγγελισμός»

			Ευαγγελία Κουκάκη

			Φοιτήτρια Ιατρικής ΕΚΠΑ

			Μάγδα Κυριακοπούλου

			Πνευμονολόγος-Εντατικολόγος

			Επιμελήτρια Α΄ ΕΣΥ

			ΜΕΘ Α΄ Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Άννα Κυριακούδη

			Πνευμονολόγος

			Εξειδικευόμενη Εντατικολογίας

			ΜΕΘ Α΄ Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Βασίλειος Μπέκος

			Αναισθησιολόγος-Εντατικολόγος

			Διευθυντής ΜΕΘ

			Ναυτικό Νοσοκομείο Αθηνών

			Μαρία Ντάγανου

			Πνευμονολόγος-Ενατικολόγος

			Διευθύντρια ΕΣΥ

			ΜΕΘ Α΄ Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Ιωάννης Πανταζόπουλος

			Πνευμονολόγος

			Εξειδικευόμενος Εντατικολογίας

			Α΄ Κλινική Εντατικής Θεραπείας ΓΝΑ «Ο Ευαγγελισμός»

			Θεονύμφη Παπαβασιλοπούλου

			Αναισθησιολόγος-Εντατικολόγος

			Επιμελήτρια Α΄ ΕΣΥ

			ΜΕΘ ΓΝ «Ιπποκράτειο»

			Κωνσταντίνος Ποντίκης

			Παθολόγος-Εντατικολόγος

			Επιμελητής Β΄ ΕΣΥ

			ΜΕΘ Α› Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Νικολέττα Ροβίνα

			Επίκουρη Καθηγήτρια Πνευμονολογίας-Εντατικής Θεραπείας ΕΚΠΑ

			Βασιλική Ρωμανού

			Παθολόγος-Εντατικολόγος

			Επιμελήτρια Α΄ ΕΣΥ

			ΜΕΘ ΓΝΑ «Γ.Γεννηματάς»

			Μαρινέλλα Τζανέλα

			Ενδοκρινολόγος

			Διευθύντρια ΕΣΥ

			Ενδοκρινολογική Κλινική ΓΝΑ «Ο Ευαγγελισμός»

			Παρασκευή Τριπολιτσιώτη

			Χειρουργός-Εντατικολόγος

			Επιμελήτρια

			ΜΕΘ Α΄ Πανεπιστημιακής Πνευμονολογικής Κλινικής ΝΝΘΑ «Σωτηρία»

			Βασιλική Τσαγκάρη

			Πνευμονολόγος

			Εξειδικευόμενη Εντατικολογίας

			Β΄ Κλινική Εντατικής Θεραπείας ΠΓΝ «Αττικόν» 

		

	
		
			Εισαγωγή

			«Όταν θέλω να κατανοήσω το παρόν και να αποφασίσω για το μέλλον,

			κοιτάζω το παρελθόν».

			Omar Khayyam (Ιράν, 1048-1131)

			Η Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Η ιστορία της Εντατικής Θεραπείας ξεκινά στη διάρκεια του πολέμου της Κριμαίας (1854-1856), όταν η Florence Nightingale (Φλωρεντία, 1820-Λονδίνο, 1910) εφάρμοσε για πρώτη φορά τη διαλογή των βαρύτερα τραυματισμένων στρατιωτών και την τοποθέτησή τους σε κρεβάτια πλησιέστερα στον νοσηλευτικό σταθμό, ώστε να τυγχάνουν εντατικότερης νοσηλευτικής φροντίδας. Περίπου 70 χρόνια αργότερα, το 1923, ο Δρ. Walter Dandy (Σεντάλια Μιζούρι, 1886-Βαλτιμόρη, 1946) συνέλαβε την ιδέα της μετεγχειρητικής φροντίδας και οργάνωσε την πρώτη μετεγχειρητική μονάδα στο Johns Hopkins Hospital στη Βαλτιμόρη, που στελεχώθηκε από εξειδικευμένο νοσηλευτικό προσωπικό. Η μονάδα αυτή αποτέλεσε πρότυπο για την ανάπτυξη των μεταγενέστερων μετεγχειρητικών μονάδων, που παρείχαν εντατική μετεγχειρητική φροντίδα στους στρατιώτες στη διάρκεια του Β΄ Παγκόσμιου Πολέμου και είχαν αποτέλεσμα την καλύτερη έκβαση των τραυματιών. 

			Το 1929 στη Βοστώνη ο μηχανικός Philip Drinker (Πενσυλβάνια, 1894-Νιου Χαμσάιρ, 1972) και ο καθηγητής φυσιολογίας Louis Shaw (Μασαχουσέτη, 1886-Βοστώνη, 1940) κατασκεύασαν τον πρώτο αναπνευστήρα αρνητικής πίεσης, που ονομάστηκε «iron lung» ή, αλλιώς, «σιδηρούς πνεύμονας». Ωστόσο, η μεγάλη επανάσταση στην Εντατική Θεραπεία σημειώθηκε στη διάρκεια της καταστροφικής επιδημίας πολυομυελίτιδας στην Ευρώπη, και συγκεκριμένα στη Δανία το 1952, η οποία οδήγησε στην ανάγκη για υποστήριξη περίπου 300 βαρέως πασχόντων ασθενών ανά εβδομάδα, ασθενών που πέθαιναν μαζικά, εξαιτίας της παράλυσης των αναπνευστικών μυών που προκαλούσε η νόσος. Ήταν εκείνη τη χρονική περίοδο που ο Bjorn Aage Ibsen (Κοπεγχάγη, 1916-2007) συνέλαβε την ιδέα διενέργειας τραχειοστομίας και την εφαρμογή χειροκίνητου αερισμού θετικών πιέσεων, έργο που, κατά την έξαρση της επιδημίας, ανέλαβαν οι φοιτητές της Ιατρικής του Πανεπιστημίου της Κοπεγχάγης σε βάρδιες, οδηγώντας έτσι σε υποδιπλασιασμό της θνητότητας. 

			Αργότερα ο Max Harry Weil (Μπάντεν, Ελβετία, 1927-Καλιφόρνια, 2011), που θεωρείται ο πατέρας της σύγχρονης εντατικολογίας, δημιούργησε τις πρώτες Μονάδες Εντατικής Θεραπείας, για την ανάνηψη των βαρέως πασχόντων ασθενών (δεκαετία του 1950). Ο Weil και οι συνεργάτες του παρατήρησαν ότι κάποιοι ασθενείς που ανάρρωναν από χειρουργικές επεμβάσεις, στεφανιαία επεισόδια ή σοβαρές νόσους πέθαιναν, ιδιαίτερα στη διάρκεια της νύχτας. Μελετώντας το φαινόμενο συνειδητοποίησαν ότι, αν είχαν χώρους όπου θα μπορούσαν να παρακολουθούν εντατικότερα αυτούς τους ασθενείς, θα μπορούσαν νωρίτερα να διαγνώσουν τις επιπλοκές και να παρέμβουν, για να τις αντιμετωπίσουν. Δημιούργησαν έναν τετράκλινο θάλαμο, τον οποίο ονόμασαν «shock ward», πρόδρομο των σύγχρονων Μονάδων Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), όπου οι ασθενείς τύγχαναν στενότερης παρακολούθησης και φροντίδας όλο το 24ωρο. 

			Στην Ελλάδα, ήταν η Σαπφώ Μαγκριώτη το 1958 που, ύστερα από αίτηση του Ελληνικού Ερυθρού Σταυρού στον αντίστοιχο Ελβετικό, προμηθεύτηκε αναπνευστήρες και, μετά από τριετή εκπαίδευση, ίδρυσε το πρώτο κέντρο εντατικής αναπνευστικής υποστήριξης στο Νοσοκομείο Νοσημάτων Θώρακος «Σωτηρία», που ονομάστηκε Κέντρο Αναπνευστικής Ανεπάρκειας (ΚΑΑ). Η πρώτη γενική Μονάδα Εντατικής Θεραπείας ιδρύθηκε το 1978 στο «Λαϊκό» νοσοκομείο και προοδευτικά δημιουργήθηκαν ΜΕΘ στα περισσότερα νοσοκομεία των μεγάλων πόλεων. 

			Έκτοτε, η πρόοδος στη φροντίδα των βαρέως πασχόντων ασθενών επιταχύνθηκε από τις ταχύτατες εξελίξεις στον τομέα τόσο της ιατρικής όσο και της τεχνολογίας. Πρωτοπόρος τεχνολογία εισέβαλε στον χώρο της Εντατικής Θεραπείας, με τη δημιουργία μηχανημάτων που παρακολουθούν και καταγράφουν τα ζωτικά σημεία του ασθενή, και ακολούθησαν οι σύγχρονοι αναπνευστήρες θετικής πίεσης, που αντικατέστησαν τον ογκώδη «σιδηρούν πνεύμονα», εξελιγμένα μηχανήματα επεμβατικής και λιγότερο επεμβατικής παρακολούθησης και καταγραφής των αιμοδυναμικών παραμέτρων, μηχανήματα αιμοδιάλυσης και μηχανήματα υπερήχων, που συμβάλλουν στην παρακλίνια διαφορική διάγνωση. Η διασωλήνωση και ο μηχανικός αερισμός, η ανάνηψη με υγρά καθοδηγούμενη από τη μέτρηση των αιμοδυναμικών παραμέτρων, η ανάνηψη με την εφαρμογή των θωρακικών συμπιέσεων, της απινίδωσης και της τοποθέτησης βηματοδότη μπήκαν στην καθημερινή κλινική πράξη. Η Εντατική Θεραπεία στρέφεται σήμερα προς λιγότερο επεμβατικές τεχνικές, όπου αυτό είναι εφικτό, ενώ αποκτά περισσότερο φιλικό «πρόσωπο» προς τους ασθενείς και τους οικείους τους, αναγνωρίζοντας την ανάγκη των ασθενών για ανθρώπινη επαφή, το δικαίωμά τους να λαμβάνουν μέρος στις αποφάσεις που τους αφορούν και να γίνονται σεβαστές οι επιθυμίες τους. Ιδιαίτερη έμφαση δίνεται στην εξασφάλιση της ανθρώπινης αξιοπρέπειας, τόσο κατά τις προσπάθειες διατήρησης των βαρέως πασχόντων στη ζωή, όσο και κατά τη μετάβαση στο θάνατο.

			Σήμερα η ΜΕΘ είναι ένα γεωγραφικά διακριτό τμήμα του νοσοκομείου, προορισμένο να παρέχει φροντίδα σε βαρέως πάσχοντες ασθενείς με τη βοήθεια εξειδικευμένου προσωπικού και εξοπλισμού. Η Εντατική Θεραπεία είναι μια πολυσυστηματική ειδικότητα, η οποία καλύπτει ασθενείς που παρουσιάζουν οξέα και απειλητικά για τη ζωή νοσήματα ή τραύματα, και ασκείται από γιατρούς εξειδικευμένους στην Εντατικολογία. Στον χώρο της ΜΕΘ, πέραν των εξειδικευμένων γιατρών και νοσηλευτών, λαμβάνουν μέρος στη φροντίδα των ασθενών και άλλοι επαγγελματίες υγείας, όπως φυσικοθεραπευτές, ακτινολόγοι, διαιτολόγοι, φαρμακοποιοί, τεχνικοί, τεχνολόγοι, ενώ δεν μπορεί παρά να τονιστεί και η προσφορά του βοηθητικού προσωπικού, που συμβάλλει στο τεράστιο έργο της καθαριότητας του χώρου και της περιποίησης των ασθενών ή στη μεταφορά τους για διενέργεια πληθώρας εξετάσεων και παρεμβάσεων.

			Παρατηρείται μεγάλη ετερογένεια στη σύνθεση των ΜΕΘ διεθνώς, αλλά και σε επίπεδο κρατών. Υπάρχουν ΜΕΘ με δυνατότητα παροχής διαφορετικών επιπέδων υποστήριξης των βαρέως πασχόντων ασθενών, ΜΕΘ κλειστού ή ανοικτού τύπου, ανάλογα με τη δυνατότητα λήψης κλινικών αποφάσεων από γιατρούς που στελεχώνουν τη ΜΕΘ ή από τους θεράποντες των τμημάτων προέλευσης των ασθενών. Διαφορετικά επίσης είναι τα ποσοστά κλινών ΜΕΘ στα νοσοκομεία (24,6 κρεβάτια ΜΕΘ ανά 100.000 πληθυσμού στην Γερμανία, 3,5 στο Ηνωμένο Βασίλειο, περίπου 6 στην Ελλάδα). 

			Τα τελευταία χρόνια παρατηρείται μια μεταστροφή από τις «κλειστές»-εσωστρεφείς ΜΕΘ στην έννοια της αληθώς «ανοικτής-χωρίς τοίχους» ΜΕΘ, όπου το ιατρικό και νοσηλευτικό προσωπικό προσφέρει εξειδικευμένη φροντίδα σε όλους τους βαρέως πάσχοντες ασθενείς στους κοινούς θαλάμους του νοσοκομείου. Στόχος αυτών των ομάδων, που ονομάζονται ομάδες ανάνηψης ή ταχείας ανταπόκρισης, είναι η αναγνώριση σημείων στους ασθενείς εκτός ΜΕΘ που τους καθιστούν «αυξημένου κινδύνου», καθώς η πρώιμη παρέμβαση μπορεί να συμβάλει στη βελτίωση της έκβασής τους και την απελευθέρωση κλινών ΜΕΘ για άλλους ασθενείς που τις έχουν περισσότερο ανάγκη. 

			Η Εντατική Θεραπεία είναι από τις ταχύτερα εξελισσόμενες ειδικότητες στον χώρο του νοσοκομείου. Η εφαρμογή της νέας τεχνολογίας, με τη χρήση του ηλεκτρονικού φακέλου και τη δυνατότητα άμεσης πρόσβασης σε όλα τα στοιχεία, οπουδήποτε και αν βρίσκεται ο ασθενής, με τη χρήση φορητών υπολογιστών, την ηλεκτρονική συνταγογράφηση φαρμάκων και εξετάσεων, καθώς και τη συστηματική χρήση διαγνωστικών και θεραπευτικών πρωτόκολλων, θα οδηγήσουν σε μείωση του φόρτου εργασίας και περιορισμό τυχόν σφαλμάτων. Οι εξελίξεις στον χώρο της γενετικής και μικροτεχνολογίας, με τη χρήση των genomics, proteomics και metabolomics, θα διευκολύνουν την έγκαιρη διάγνωση, την πρόγνωση και τη θεραπεία των ασθενών, και η φροντίδα θα γίνει περισσότερο εξατομικευμένη και «ανθρωποκεντρική».

			Έχουμε διανύσει πάνω από έναν αιώνα μαχών, άλλοτε νικηφόρων και άλλοτε όχι, έχουμε υπερβεί πολλές φορές τις δυνατότητές μας, αλλά έχουμε ακόμα μπροστά μας μακρά πορεία. Στόχος μας πρέπει να είναι η βέλτιστη παροχή υπηρεσιών σε όλους όσοι χρειάζονται τη βοήθειά μας, καθώς και η μύηση των νέων γιατρών στην τέχνη της ιατρικής, στην αριστεία και την ηθική.

			Μάγδα Κυριακοπούλου

			Εντατικολόγος
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Α. Ανεπάρκειες οργάνων και οργανικών συστημάτων

			Αναπνευστική ανεπάρκεια

			•Σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας

			•Αποφρακτικά νοσήματα του αναπνευστικού στη μονάδα εντατικής θεραπείας

			•Πνευμονική εμβολή

			•Πνευμοθώρακας στη μονάδα εντατικής θεραπείας

			Κυκλοφορική καταπληξία

			•Σήψη

			•Οξέα στεφανιαία σύνδρομα στη μονάδα εντατικής θεραπείας

			•Αρρυθμίες στη μονάδα εντατικής θεραπείας

			•Αιφνίδιος καρδιακός θάνατος και καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση

			•Αναφυλαξία

			Δυσλειτουργία νευρικού συστήματος

			•Κώμα

			•Νευρομυϊκά νοσήματα στη μονάδα εντατικής θεραπείας

			•Εγκεφαλικός θάνατος και μεταμόσχευση οργάνων

			Νεφρική ανεπάρκεια

			•Οξεία νεφρική βλάβη στη μονάδα εντατικής θεραπείας

			Ηπατική ανεπάρκεια

			•Κεραυνοβόλος ηπατική ανεπάρκεια

			Πολυοργανική δυσλειτουργία

			•Σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας

		

	
		
			Κεφάλαιο 1
ΑΝΑΠΝΕΥΣΤΙΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ

			Αντωνία Κουτσούκου, Ευαγγελία Κουκάκη

			Σύνοψη

			Αναπνευστική ανεπάρκεια ορίζεται η μείωση της μερικής πίεσης του οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα (PaO2) < 60 mm Hg (υποξυγοναιμική ή τύπου Ι) ή/και η αύξηση της μερικής πίεσης του διοξειδίου του άνθρακα (PaCO2) > 45 mm Hg (υπερκαπνική ή τύπου ΙΙ). Υπεύθυνοι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί της υποξυγοναιμικής αναπνευστικής ανεπάρκειας είναι η διαταραχή στη σχέση αερισμού/αιμάτωσης, η φλεβική πρόσμιξη ή κυκλοφορική παράκαμψη, οι διαταραχές διαχύσεως και ο υποαερισμός των κυψελίδων. Ο κύριος παθοφυσιολογικός μηχανισμός της υπερκαπνικής αναπνευστικής ανεπάρκειας είναι η μείωση του κυψελιδικού αερισμού, με την προϋπόθεση ότι η παραγωγή διοξειδίου του άνθρακα είναι σταθερή. Η αναπνευστική ανεπάρκεια μπορεί να είναι οξεία, χρόνια ή οξεία επί χρονίας. Η οξεία χαρακτηρίζεται από απειλητικές για τη ζωή διαταραχές των αερίων αίματος και της οξεοβασικής ισορροπίας, ενώ η εικόνα της χρόνιας είναι λιγότερο θορυβώδης, λόγω της ανάπτυξης αντιρροπιστικών μηχανισμών.

			Κύρια γνώση

			•Αναπνευστική ανεπάρκεια (ΑΑ) είναι η αδυναμία του αναπνευστικού συστήματος να επιτελέσει τη μία ή και τις δύο λειτουργίες της ανταλλαγής των αερίων, δηλαδή την οξυγόνωση του μεικτού φλεβικού αίματος ή/και την αποβολή του διοξειδίου του άνθρακα.

			•Η ΑΑ διακρίνεται σε υποξυγοναιμική ή τύπου Ι και σε υπερκαπνική ή τύπου ΙΙ.

			•Αν και η υποξυγοναιμική ΑΑ οφείλεται κυρίως σε ανεπάρκεια των πνευμόνων, ενώ η υπερκαπνική σε ανεπάρκεια της αναπνευστικής αντλίας, υπάρχει σημαντική αλληλεπίδραση μεταξύ των δυο αυτών δομών με αποτέλεσμα η ανεπάρκεια της μιας να επιπλέκεται συχνά και από ανεπάρκεια της άλλης.

			•Η βαρύτητα της ΑΑ εκτιμάται με το πηλίκο PaO2/FiΟ2

			•Η κυψελιδο-αρτηριακή διαφορά οξυγόνου αυξάνεται σε διαταραχή της σχέσης αερισμού/αιμάτωσης, στην κυκλοφορική παράκαμψη και στη διαταραχή διάχυσης, ενώ παραμένει φυσιολογική στον κυψελιδικό υποαερισμό.

			Εισαγωγή

			Αναπνευστική ανεπάρκεια (ΑΑ) είναι η αδυναμία του αναπνευστικού συστήματος να επιτελέσει τη μία ή και τις δύο λειτουργίες της ανταλλαγής των αερίων, δηλαδή την οξυγόνωση του μεικτού φλεβικού αίματος ή/και την αποβολή του διοξειδίου του άνθρακα (CO2). Ορίζεται ως η μείωση της μερικής πίεσης του οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα (PaO2) < 60 mm Hg με ή χωρίς αύξηση της μερικής πίεσης του διοξειδίου του άνθρακα (PaCO2) > 45 mm Hg. Κατά συνέπεια, η διάγνωση της αναπνευστικής ανεπάρκειας είναι εργαστηριακή.

			Το αναπνευστικό σύστημα αποτελείται από τους πνεύμονες, το όργανο που είναι υπεύθυνο για την ανταλλαγή των αερίων, και την αναπνευστική αντλία, που αερίζει τους πνεύμονες. Η αναπνευστική αντλία αποτελείται από το θωρακικό τοίχωμα, τους αναπνευστικούς μυς, τα νεύρα και τα κέντρα της αναπνοής. Ανεπάρκεια των πνευμόνων θα οδηγήσει σε καθ’ υπεροχήν υποξυγοναιμική (τύπου Ι) αναπνευστική ανεπάρκεια, ενώ ανεπάρκεια της αναπνευστικής αντλίας θα οδηγήσει σε υπερκαπνική (τύπου ΙΙ) αναπνευστική ανεπάρκεια. Οι δύο αυτές μορφές συνήθως συνυπάρχουν. Η ΑΑ μπορεί να είναι οξεία, χρόνια ή οξεία επί χρονίας. Η οξεία ΑΑ χαρακτηρίζεται από απειλητικές για τη ζωή διαταραχές των αερίων αίματος και της οξεοβασικής ισορροπίας, ενώ η εικόνα της χρόνιας ΑΑ είναι λιγότερο θορυβώδης, λόγω των αντιρροπιστικών μηχανισμών. Αν και τα αίτια της αναπνευστικής ανεπάρκειας είναι ποικίλα, οι υποκείμενοι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί είναι κοινοί.

			1.2 Παθοφυσιολογία της Αναπνευστικής Ανεπάρκειας

			1.2.1 Υποξυγοναιμική Αναπνευστική Ανεπάρκεια

			Οι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί της υποξυγοναιμικής ΑΑ είναι: 

			•η διαταραχή στη σχέση μεταξύ αερισμού/αιμάτωσης (Ventilation/Perfusion, V̇Α/Q̇), 

			•η κυκλοφορική παράκαμψη ή φλεβική πρόσμιξη (shunt), 

			•οι διαταραχές διάχυσης, και 

			•ο υποαερισμός των κυψελίδων.

			Επισημαίνεται ότι η εισπνοή υποξικού μείγματος (π.χ. σε μεγάλο υψόμετρο) μπορεί να αποτελεί αίτιο υποξυγοναιμίας, αλλά δεν είναι παθοφυσιολογικός μηχανισμός.

			Η διαταραχή στη σχέση μεταξύ αερισμού/αιμάτωσης είναι ο συχνότερος παθοφυσιολογικός μηχανισμός και αναπτύσσεται όταν υπάρχει μειωμένος αερισμός σε φυσιολογικά αιματούμενες περιοχές ή όταν υπάρχουν περιοχές με μείωση του αερισμού αναλογικά μεγαλύτερη από τη μείωση της αιμάτωσης. Η εκτίμηση της ανισοτιμίας αερισμού και αιμάτωσης μπορεί να γίνει με τον υπολογισμό της κυψελιδο-αρτηριακής διαφοράς οξυγόνου (Alveolar-Arterial Oxygen Difference, DA-aO2). Η DA-aO2 υπολογίζεται από τη διαφορά της PaO2 από την ιδανική τιμή της μερικής πίεσης του οξυγόνου στον κυψελιδικό αέρα (PAO2): 
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			(Εξίσωση 1.1)

			όπου:

			•PATM είναι η ατμοσφαιρική πίεση (760 mm Hg στο επίπεδο της θάλασσας),

			• PH2O είναι η πίεση των υδρατμών (47 mm Hg),

			•FiO2 είναι το κλάσμα του εισπνεόμενου Ο2, 

			•PACO2 η μερική πίεση του διοξειδίου του άνθρακα στην κυψελίδα, η οποία σχεδόν ταυτίζεται με την PaCO2, και

			•R είναι το αναπνευστικό πηλίκο, που παριστάνει τον λόγο της παραγωγής διοξειδίου προς την κατανάλωση οξυγόνου (V̇CO2/V̇O2) και υπό φυσιολογικές συνθήκες ισούται με 0,8.

			Η κυψελιδο-αρτηριακή διαφορά φυσιολογικά είναι ≤ 15 mm Hg.

			Η κυκλοφορική παράκαμψη υποδηλώνει ότι αποκορεσμένο σε οξυγόνο μεικτό φλεβικό αίμα παρακάμπτει αεριζόμενες περιοχές του πνεύμονα και διοχετεύεται στο αρτηριακό σύστημα χωρίς προηγουμένως να οξυγονωθεί. Μπορεί να είναι συγγενής (ενδοκαρδιακή επικοινωνία, αρτηριοφλεβώδης επικοινωνία) ή επίκτητη (π.χ. πνευμονικό οίδημα, πνευμονία, ατελεκτασία). Η ΑΑ που οφείλεται σε κυκλοφορική παράκαμψη δεν διορθώνεται με τη χορήγηση Ο2. Το ποσοστό της κυκλοφορικής παράκαμψης επί της ολικής καρδιακής παροχής μπορεί να υπολογιστεί από την Εξίσωση 1.2:
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			(Εξίσωση 1.2)

			όπου:

			•Q̇s είναι η αιματική ροή της κυκλοφορικής παράκαμψης,

			•Q̇t είναι η ολική καρδιακή παροχή,

			•CcO2 είναι το περιεχόμενο οξυγόνο στο τελοτριχοειδικό αίμα,

			•CaO2 είναι το περιεχόμενο οξυγόνο στο αρτηριακό αίμα, και

			•Cv̅O2 είναι το περιεχόμενο οξυγόνο στο μεικτό φλεβικό αίμα.

			Το περιεχόμενο οξυγόνο στο αρτηριακό αίμα παρέχεται από την Εξίσωση 1.3:
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			(Εξίσωση 1.3)

			όπου: 

			•Hb είναι η συγκέντρωση της αιμοσφαιρίνης (g/dL), 

			•1,34 είναι ο όγκος του οξυγόνου (mL) που μεταφέρεται από 1 g αιμοσφαιρίνης, και

			•SaO2 είναι ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο αρτηριακό αίμα.

			•Αντίστοιχα, το περιεχόμενο οξυγόνο στο μεικτό φλεβικό αίμα παρέχεται από την Εξίσωση 1.4:
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			(Εξίσωση 1.4)

			όπου: Sv̅O2 είναι ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο μεικτό φλεβικό αίμα.

			Η καρδιακή παροχή μετράται με τον καθετήρα Swan-Ganz (βλ. Κεφάλαιο 19). Με τον ίδιο καθετήρα λαμβάνεται μεικτό φλεβικό αίμα από την πνευμονική αρτηρία και υπολογίζεται το Cv̅O2. Το CaO2 υπολογίζεται από τη λήψη αρτηριακού αίματος. Το CcO2 υπολογίζεται υποθέτοντας ότι η PO2 του ιδεατού τελοτριχοειδικού αίματος είναι η ίδια με την κυψελιδική (PAO2), που και αυτή, όπως περιγράφεται στην (Εξίσωση 1.1), μπορεί να υπολογισθεί.

			Επί διαταραχών διαχύσεως, δεν επέρχεται πλήρης εξισορρόπηση της μερικής πίεσης του O2 των κυψελίδων με αυτήν του αίματος των πνευμονικών τριχοειδών (π.χ. πνευμονική ίνωση).

			Ο υποαερισμός των κυψελίδων έχει συνέπεια την αδυναμία αποβολής του CO2 και οδηγεί στην αύξηση της PaCO2 και, επομένως, στη μείωση της PAO2. Εάν η υποξυγοναιμία οφείλεται στον υποαερισμό των κυψελίδων, τότε η DA-aO2 είναι φυσιολογική, ενώ στις τρεις άλλες περιπτώσεις είναι αυξημένη.

			Σε περίπτωση υποξυγοναιμίας, η βαρύτητά της εκτιμάται µε τη βοήθεια του πηλίκου PaO2/FiΟ2. Υπό φυσιολογικές συνθήκες, το πηλίκο αυτό είναι 400 – 450 mm Hg.

			Τα συχνότερα αίτια οξείας υποξυγοναιμικής ΑΑ είναι η πνευμονία, το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα, το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) και η ατελεκτασία (Πίνακας 1.1).
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			Πίνακας 1.1 Συχνότερα αίτια οξείας υποξυγοναιμικής αναπνευστικής ανεπάρκειας.

			1.2.2 Υπερκαπνική Αναπνευστική Ανεπάρκεια

			Όταν η παραγωγή CO2 είναι σταθερή, τότε ο κύριος παθοφυσιολογικός μηχανισμός της υπερκαπνικής ΑΑ είναι η μείωση του κυψελιδικού αερισμού.

			Η PaCO2 δίνεται από το τύπο:
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			(Εξίσωση 1.5)

			όπου:

			•k είναι σταθερά,

			•V̇CO2 είναι η κατά λεπτόν παραγωγή CO2,

			•V̇A είναι ο κυψελιδικός κατά λεπτόν αερισμός,

			•V̇E είναι ο ολικός κατά λεπτόν αερισμός,

			•V̇D είναι ο κατά λεπτόν αερισμός του νεκρού χώρου,

			•f είναι η αναπνευστική συχνότητα,

			•VT είναι ο αναπνεόμενος όγκος σε κάθε αναπνοή, 

			•VD είναι ο όγκος του νεκρού χώρου σε κάθε αναπνοή.

			Η αύξηση της PaCO2 μπορεί να οφείλεται σε αυξημένη παραγωγή CO2 με σταθερό V̇A, ή επί σταθερής παραγωγής CO2, σε μείωση του V̇A.

			Για ένα νεαρό ενήλικα, η παραγωγή CO2 υπολογίζεται σε 200 mL/min περίπου. Αύξηση της παραγωγής CO2 παρατηρείται στην υπερθερμία (περίπου κατά 14% για κάθε βαθμό Κελσίου αύξησης της θερμοκρασίας), στην εργώδη αναπνοή, στην άσκηση (έως και στο 10πλάσιο), στο ρίγος και κατά την αύξηση του μυϊκού τόνου (έως και στο τριπλάσιο). Υπό φυσιολογικές συνθήκες, η αυξημένη παραγωγή CO2 αντιρροπείται από την αύξηση του κατά λεπτόν αερισμού, με αποτέλεσμα φυσιολογική PaCO2. Εάν όμως η αναπνευστική επάρκεια είναι περιορισμένη, τότε η αυξημένη παραγωγή CO2 θα οδηγήσει σε αύξηση της PaCO2.

			Σύμφωνα με την (Εξίσωση 1.5), επί σταθερής παραγωγής CO2, η αύξηση της PaCO2 είναι αποτέλεσμα της μείωσης του V̇A, ως συνέπεια είτε της μείωσης του V̇E (μείωση του VT ή/και της αναπνευστικής συχνότητας) είτε της αύξησης του VD.

			Υπερκαπνική ΑΑ λόγω ανεπάρκειας της αναπνευστικής αντλίας μπορεί να οφείλεται σε: 

			•ανεπαρκείς ώσεις από τα κέντρα της αναπνοής (αναισθησία, λήψη κατασταλτικών φαρμάκων, βλάβες του κεντρικού νευρικού συστήματος και του νωτιαίου μυελού),

			•λειτουργική ή μηχανική βλάβη του θωρακικού κλωβού (ασταθής θώρακας, νοσήματα περιφερικών νεύρων και αναπνευστικών μυών, υπερδιάταση), και

			•κόπωση των αναπνευστικών μυών, δηλαδή αδυναμία των μυών να αναπτύξουν επαρκή υπεζωκοτική πίεση, παρά την κατάλληλη νευρική ώση και τον ακέραιο θωρακικό κλωβό. Τα συχνότερα αίτια οξείας υπερκαπνίας παρατίθενται στον Πίνακα 1.2.

			Για να επιτευχθεί ικανοποιητική αυτόματη αναπνοή, οι αναπνευστικοί μύες πρέπει να αναπτύσσουν πίεση ικανή να υπερνικήσει το ελαστικό φορτίο και το φορτίο αντιστάσεων του αναπνευστικού συστήματος. Επιπλέον, θα πρέπει να προσαρμόζουν τον V̇E στις ενεργειακές απαιτήσεις του οργανισμού, έτσι ώστε να εξασφαλίζεται ικανοποιητική ανταλλαγή αερίων. Κόπωση είναι η αδυναμία των αναπνευστικών μυών να παράγουν συνεχώς πιέσεις ικανές να διατηρούν τον απαραίτητο V̇A. Η κόπωση πρέπει να διαφοροδιαγιγνώσκεται από τη μυϊκή αδυναμία, δηλαδή τη σταθερή μείωση της πίεσης που μπορούν να παράγουν οι αναπνευστικοί μύες, η οποία, εν αντιθέσει με την κόπωση, δεν είναι αναστρέψιμη με την ανάπαυση, αν και προδιαθέτει σε κόπωση.
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			Πίνακας 1.2 Συχνότερα αίτια οξείας υπερκαπνίας. ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα, ΧΑΠ: χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια.

			Κόπωση των αναπνευστικών μυών αναπτύσσεται όταν διαταράσσεται η ισορροπία μεταξύ των ενεργειακών αναγκών και της προσφοράς ενέργειας (Εικόνα 1.1). Παράγοντες που μπορεί να συντελέσουν σε κόπωση είναι η αύξηση των ενεργειακών αναγκών ή/και η μείωση της προσφοράς ενέργειας. Οι ενεργειακές ανάγκες καθορίζονται από το έργο της αναπνοής και την ισχύ (strength) και απόδοση (efficiency) των αναπνευστικών μυών. Το έργο της αναπνοής αυξάνεται, εάν αυξηθεί η μέση πίεση που πρέπει να παραγάγουν οι αναπνευστικοί μύες, ο κατά λεπτόν αερισμός, η σχέση εισπνευστικού χρόνου προς τον συνολικό χρόνο του αναπνευστικού κύκλου και η μέση εισπνευστική ροή. Αύξηση της μέσης πίεσης απαιτείται, εάν αυξηθεί το ελαστικό φορτίο (μη ευένδοτοι πνεύμονες, όπως πνευμονικό οίδημα, πνευμονική ίνωση) ή το φορτίο αντιστάσεων (στένωση αεραγωγών, όπως παρόξυνση ΧΑΠ, κρίση άσθματος) (Πίνακες 1.3 και 1.4 ).
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			Εικόνα 1.1 Σχηματική παράσταση της ισορροπίας μεταξύ των παραγόντων που καθορίζουν τις ενεργειακές απαιτήσεις της αναπνοής και της προσφοράς ενέργειας.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Κάθε κατάσταση που οδηγεί σε μείωση της μυϊκής ισχύος, δηλαδή της μέγιστης δύναμης που μπορεί να παραγάγει ο μυς, προδιαθέτει σε κόπωση. Τέτοιες καταστάσεις είναι η ατροφία και η ανωριμότητα των αναπνευστικών μυών, τα νευρομυϊκά νοσήματα και η πνευμονική υπερδιάταση, η οποία συνεπάγεται κακή σχέση μήκους-τάσης των μυϊκών ινών.
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			Πίνακας 1.3 Αίτια αύξησης του έργου της αναπνοής.

			Τέλος, η μυϊκή απόδοση, δηλαδή το παραγόμενο έργο προς την ενέργεια που καταναλώνεται, αποτελεί σημαντικό παράγοντα ενεργειακών απαιτήσεων. Η μυϊκή απόδοση των αναπνευστικών μυών μειώνεται στην πνευμονική υπερδιάταση.
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			Πίνακας 1.4 Καταστάσεις που συνοδεύονται από αύξηση του έργου της αναπνοής.

			Η προσφορά ενέργειας εξαρτάται από την αιμάτωση των αναπνευστικών μυών, την καρδιακή παροχή, το περιεχόμενο Ο2 στο αίμα (άρα, τον SaO2 και την Hb), καθώς και την ικανότητα των μυών να απορροφήσουν και να χρησιμοποιήσουν ενέργεια. Μείωση της καρδιακής παροχής (καρδιογενής καταπληξία), μείωση της ικανότητας των μυών να αυξήσουν την αιμάτωσή τους, λόγω παρατεταμένης σύσπασης (βαριά ασθματική κρίση), αναιμία και υποξυγοναιμία, αλλά και αδυναμία των μυϊκών κυττάρων να απορροφήσουν ή να χρησιμοποιήσουν ενέργεια (σήψη, δηλητηρίαση με κυανιούχα) αποτελούν καταστάσεις που μπορεί να οδηγήσουν σε κόπωση των αναπνευστικών μυών.

			Αν και ανεπάρκεια των πνευμόνων οδηγεί κατ’ εξοχήν σε υποξυγοναιμία και ανεπάρκεια της αναπνευστικής αντλίας σε υπερκαπνία, υπάρχει σημαντική αλληλεπίδραση μεταξύ των δύο αυτών διαταραχών. Η ανεπάρκεια της μιας δομής μπορεί να επιπλακεί από ανεπάρκεια της άλλης. Αναπνευστικά νοσήματα που χαρακτηρίζονται από υποξυγοναιμία χαρακτηρίζονται συνήθως και από διαταραχή των μηχανικών ιδιοτήτων του αναπνευστικού συστήματος, που συνεπάγεται αυξημένο έργο αναπνοής και, κατ’ επέκταση, αυξημένες ενεργειακές απαιτήσεις. Δεδομένης της συνυπάρχουσας υποξυγοναιμίας, είναι προφανές ότι μπορεί να αναπτυχθεί κόπωση αναπνευστικών μυών και υπερκαπνία. Παρομοίως, ασθενείς με βλάβες της αναπνευστικής αντλίας, και άρα υπερκαπνία, χαρακτηρίζονται συχνά από αδυναμία βήχα, κατακράτηση εκκρίσεων και ατελεκτασίες, με συνέπεια διαταραχή στη σχέση αερισμού/αιμάτωσης και υποξυγοναιμία.

			1.3 Παθοφυσιολογία της οξείας επί χρονίας Αναπνευστικής Ανεπάρκειας

			Οξεία επί χρονίας ΑΑ ορίζεται η οξεία επιδείνωση της αναπνευστικής ανεπάρκειας σε ασθενή με χρόνια ΑΑ. Το συχνότερο αίτιο είναι η παρόξυνση Χρόνιας Αποφρακτικής Πνευμονοπάθειας (ΧΑΠ) (βλ. Κεφάλαιο 3), δηλαδή η οξεία επιδείνωση της κατάστασης της υγείας ασθενών με χρόνια ΑΑ που απαιτεί τροποποίηση της φαρμακευτικής αγωγής. Η παρόξυνση ΧΑΠ συνοδεύεται από αυξημένη ανάγκη για εισαγωγή στο νοσοκομείο και αυξημένη θνητότητα. Τα συχνότερα αίτια παρόξυνσης ΧΑΠ είναι οι λοιμώξεις.

			Η καρδιακή κάμψη, ο πνευμοθώρακας και η πνευμονική εμβολή είναι επίσης συχνά αίτια αναπνευστικής αποσταθεροποίησης σε ασθενείς με ΧΑΠ. Οι ασθενείς με σταθερή ΧΑΠ ζουν σε μια ευαίσθητη ισορροπία μεταξύ των αυξημένων αναπνευστικών απαιτήσεων και των μειωμένων εφεδρειών. Κάθε παράγοντας που θα απορρυθμίσει αυτή την ισορροπία (είτε αύξηση των απαιτήσεων είτε περαιτέρω μείωση των εφεδρειών) θα οδηγήσει σε οξεία επί χρονίας ΑΑ.

			Οι ασθενείς με παρόξυνση ΧΑΠ χαρακτηρίζονται από αύξηση των ενεργειακών απαιτήσεων της αναπνοής, εξαιτίας αύξησης του φορτίου αντιστάσεων (λόγω βρογχόσπασμου, φλεγμονής και απόφραξης των αεραγωγών) και του ελαστικού φορτίου της αναπνοής (λόγω πνευμονικής υπερδιάτασης). Πνευμονική υπερδιάταση αναπτύσσεται όταν η διάρκεια της εκπνοής δεν επαρκεί ώστε οι πνεύμονες να φτάσουν στη θέση ισορροπίας ή, άλλως, στον όγκο ηρεμίας (Relaxation Volume, Vr) πριν από την έναρξη της επόμενης εισπνοής. Αυτό συμβαίνει είτε όταν η εκπνευστική ροή παρεμποδίζεται (αυξημένες αντιστάσεις των αεραγωγών) είτε όταν ο εκπνευστικός χρόνος βραχύνεται (ταχύπνοια). Όταν η αναπνοή γίνεται σε πνευμονικούς όγκους μεγαλύτερους του όγκου ηρεμίας, αναπτύσσεται ενδογενής θετική τελοεκπνευστική πίεση (Intrinsic Positive End-Expiratory Pressure, PEEPi), που δρα ως εισπνευστικό φορτίο, το οποίο πρέπει να υπερνικήσουν οι αναπνευστικοί μύες, με αποτέλεσμα η παρουσία PEEPi να αυξάνει το ελαστικό έργο της αναπνοής. Επίσης, η υπερδιάταση συνεπάγεται μείωση της απόδοσης των αναπνευστικών μυών, λόγω κακής σχέσης μήκους- τάσης. Τέλος, η αυξημένη αναπνευστική συχνότητα και, άρα, η μείωση του εκπνευστικού χρόνου που συνοδεύει τους ασθενείς με παρόξυνση ΧΑΠ συνεπάγονται περαιτέρω επιδείνωση της πνευμονικής υπερδιάτασης. Όλα τα ανωτέρω αποτελούν την αλληλουχία των μηχανισμών που οδηγούν σε οξεία επί χρονίας ΑΑ, όπως απεικονίζονται σχηματικά στην Εικόνα 1.2.

			[image: ]

			Εικόνα 1.2 Σχηματική παράσταση της αλληλουχίας και των υπεύθυνων μηχανισμών που οδηγούν σε οξεία επί χρονίας αναπνευστική ανεπάρκεια. Ttot, Ti, Te: Συνολικός, εισπνευστικός και εκπνευστικός χρόνος αναπνοής αντίστοιχα, PEEP: θετική τελοεκπνευστική πίεση, Raw: αντιστάσεις αεραγωγών, Edyn, L: δυναμική ελαστικότητα του πνεύμονα. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η οξεία επί χρονίας ΑΑ χαρακτηρίζεται από επιδείνωση της υποξυγοναιμίας (κυρίως λόγω διαταραχών V̇A/Q̇) και πιθανή επιδείνωση της υπερκαπνίας (λόγω κυψελιδικού υποαερισμού από αύξηση του VD) και αναπνευστική οξέωση.
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			Κεφάλαιο 2
ΣΥΝΔΡΟΜΟ ΟΞΕΙΑΣ ΑΝΑΠΝΕΥΣΤΙΚΗΣ ΔΥΣΧΕΡΕΙΑΣ

			Αντωνία Κουτσούκου, Ευαγγελία Κουκάκη

			Σύνοψη

			Το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας αναφέρεται σε μια διάχυτη φλεγμονώδη διαδικασία, η οποία συνεπάγεται βαριά δομική και λειτουργική διαταραχή της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης, με συνέπεια την πλήρωση του διάμεσου χώρου και των κυψελίδων με εξιδρωματικό υγρό. Αναπτύσσεται έπειτα από κάποιο εκλυτικό γεγονός και χαρακτηρίζεται από αιφνίδια εκδήλωση οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας και αμφοτερόπλευρα πνευμονικά διηθήματα που δεν οφείλονται σε καρδιακή ανεπάρκεια. Τα συχνότερα αίτια που πυροδοτούν την ανάπτυξη του συνδρόμου είναι πνευμονία, σήψη, πνευμονική θλάση, εισρόφηση, μεταγγίσεις αίματος και παραγώγων και τραύμα. Η παρουσία υγρού στον διάμεσο χώρο και τις κυψελίδες, καθώς και οι διαταραχές στη δομή και τη λειτουργικότητα της επιφανειοδραστικής ουσίας συνεπάγονται πυκνώσεις, ατελεκτασίες και μείωση του λειτουργικού όγκου του πνεύμονα, με συνέπεια μείωση της ενδοτικότητας του πνεύμονα και βαριά υποξυγοναιμία Η θεραπεία συνίσταται στην αντιμετώπιση του αιτίου που οδήγησε στην ανάπτυξη του ARDS και στην υποστηρικτική αγωγή, με κύρια τη μηχανική υποστήριξη της αναπνοής. Οι στόχοι του μηχανικού αερισμού συνίστανται, αφενός, στην ικανοποιητική οξυγόνωση και τη διάνοιξη-στράτευση των ατελεκτατικών περιοχών και, αφετέρου, στην αποφυγή της πνευμονικής βλάβης που προκαλεί ο αναπνευστήρας. Η στρατηγική του προστατευτικού αερισμού του πνεύμονα, η οποία, όπως απεδείχθη, βελτιώνει την επιβίωση στο ARDS, έγκειται στη χρήση μικρού αναπνεόμενου όγκου και επίτευξη χαμηλής τελοεισπνευστικής πίεσης, ώστε να περιορίζεται η κυψελιδική υπερδιάταση και στην εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης, ώστε να αποφεύγεται το διαρκές άνοιγμα και κλείσιμο των κυψελίδων και των μικρών αεραγωγών κατά τη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου.

			Κύρια γνώση

			•Το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) χαρακτηρίζεται από διαταραχή της ακεραιότητας της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης με συνέπεια τη δημιουργία πνευμονικού οιδήματος.

			•Αναπτύσσεται έπειτα από κάποιο εκλυτικό γεγονός και χαρακτηρίζεται από αιφνίδια έναρξη οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας και αμφοτερόπλευρα πνευμονικά διηθήματα στην ακτινογραφία θώρακος.

			•Η μείωση του λειτουργικού όγκου και της ενδοτικότητας του πνεύμονα και η βαριά υποξυγοναιμία, λόγω της ενδοπνευμονικής κυκλοφορικής παράκαμψης (shunt), αποτελούν τα κύρια παθοφυσιολογικά χαρακτηριστικά του συνδρόμου.

			•Η στρατηγική του προστατευτικού αερισμού, που περιλαμβάνει τη χρήση μικρού αναπνεόμενου όγκου και επίτευξη χαμηλής τελοεισπνευστικής πίεσης, ώστε να περιορίζεται η κυψελιδική υπερδιάταση, και την εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης, ώστε να αποφεύγεται το διαρκές άνοιγμα και κλείσιμο των κυψελίδων και των μικρών αεραγωγών κατά τη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου, βελτιώνει την έκβαση των ασθενών.

			2.1 Εισαγωγή – Ορισμός

			Το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) αναφέρεται στην εκδήλωση οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας, που εμφανίζεται αιφνιδίως έπειτα από κάποιο εκλυτικό γεγονός. Πρόκειται για διάχυτη φλεγμονώδη διαδικασία, που συνεπάγεται βαριά δομική και λειτουργική διαταραχή της ακεραιότητας της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης, με συνέπεια την πλήρωση του διάμεσου χώρου και των κυψελίδων με εξιδρωματικό υγρό.

			Το ARDS, σύμφωνα με τις θέσεις ομοφωνίας του Βερολίνου, ορίζεται από τα εξής διαγνωστικά κριτήρια:

			•οξεία έναρξη αναπνευστικής ανεπάρκειας (εντός μιας εβδομάδος από κάποιο εκλυτικό αίτιο),

			•εμφάνιση διάχυτων, αμφοτερόπλευρων, κυψελιδικών διηθημάτων στην ακτινογραφία θώρακος,

			•λόγος της μερικής πίεσης O2 στο αρτηριακό αίμα προς τη συγκέντρωση O2 στον εισπνεόμενο αέρα (PaO2/FiO2) μικρότερος από 300, υπό την προϋπόθεση ότι ο ασθενής είναι σε θετική τελοεκπνευστκή πίεση ≥ 5 cm H2O, και

			•απουσία ενδείξεων αριστερής καρδιακής ανεπάρκειας, ικανής να εξηγεί πλήρως την αναπνευστική ανεπάρκεια.

			Ο βαθμός της διαταραχής της ανταλλαγής των αερίων κατηγοριοποιεί το ARDS σε ήπιο, μέτριο και βαρύ (Πίνακας 2.1).
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			Πίνακας 2.1 Ορισμός του συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (ARDS) σύμφωνα με τα κριτήρια του Βερολίνου. PaO2/FiO2: λόγος της μερικής πίεσης οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα (PaO2) προς τη συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα (FiO2), PEEP: θετική τελοεκπνευστική πίεση.

			Η επίπτωση του ARDS στον γενικό πληθυσμό κυμαίνεται από 5,9 έως 76 περιπτώσεις ανά 100.000 άτομα ετησίως.

			Τα συχνότερα αίτια που πυροδοτούν την ανάπτυξη του συνδρόμου είναι πνευμονία, σήψη, πνευμονική θλάση, εισρόφηση, πολλαπλές μεταγγίσεις, τραύμα (Πίνακας 2.2). Επιβαρυντικοί παράγοντες για την ανάπτυξη του συνδρόμου θεωρούνται η μεγάλη ηλικία, η βαρύτητα της υποκείμενης νόσου, το κάπνισμα και ο αλκοολισμός.
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			Πίνακας 2.2 Κλινικές οντότητες που οδηγούν σε ανάπτυξη του συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (ARDS).

			2.2 Παθογένεια και παθολογοανατομικά ευρήματα

			Το κύριο παθοφυσιολογικό χαρακτηριστικό του ARDS είναι η προοδευτική βλάβη της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης, η οποία οδηγεί σε αυξημένη αγγειακή διαπερατότητα και πνευμονικό οίδημα. Θεωρείται ότι αναπτύσσεται φλεγμονώδης διαδικασία, στην οποία πρωταγωνιστούν φλεγμονώδεις κυτταροκίνες, που απελευθερώνονται έπειτα από άμεσα ή έμμεσα ερεθίσματα στον πνεύμονα. Οι φλεγμονώδεις παράγοντες επάγουν τη φλεγμονή με την απελευθέρωση επιπλέον μεταβιβαστών από τα μακροφάγα και, ενδεχομένως, άλλους κυτταρικούς πληθυσμούς, επιστρατεύουν και ενεργοποιούν τα ουδετερόφιλα, ενεργοποιούν το συμπλήρωμα και άλλα στοιχεία του αίματος, και απελευθερώνουν μόρια προσκόλλησης. Τα ενεργοποιημένα πολυμορφοπύρηνα προσκολλώνται στο πνευμονικό ενδοθήλιο και απελευθερώνουν πρωτεάσες και προϊόντα οξείδωσης, που παραβλάπτουν το αγγειακό τοίχωμα και αυξάνουν τη διαπερατότητά του. Το ARDS χαρακτηρίζεται από θάνατο των κυψελιδικών κυττάρων τύπου Ι και δυσλειτουργία των επιθηλιακών κυττάρων τύπου ΙΙ, τα οποία είναι υπεύθυνα για την παραγωγή της επιφανειοδραστικής ουσίας (surfactant), η οποία καθίσταται μη λειτουργική. Οι ανωτέρω βλάβες συνεπάγονται καταστροφή του τοιχώματος των κυψελίδων, δημιουργία στρώματος υαλοειδούς μεμβράνης, πλήρωση του διάμεσου χώρου και των κυψελίδων με εξιδρωματικό υγρό και έμμορφα συστατικά, και δημιουργία ατελεκτασιών.

			Το σύνδρομο εξελίσσεται συχνά σε τρεις φάσεις: την οξεία εξιδρωματική φάση (24-72 ώρες), την υπερπλαστική φάση (3-7 ημέρες) και την ινωτική φάση (7-14 ημέρες).

			2.3 Φυσιολογία

			Η μείωση του όγκου του πνεύμονα που μπορεί να συμμετάσχει στην ανταλλαγή των αερίων και στον αερισμό (λειτουργικός όγκος) εξηγεί τις παθοφυσιολογικές διαταραχές που χαρακτηρίζουν το ARDS. Η ζωτική χωρητικότητα είναι μειωμένη και η λειτουργική υπολειπόμενη χωρητικότητα είναι μικρότερη της προβλεπόμενης, λόγω της σύμπτωσης των κυψελίδων και της πλήρωσής τους με εξιδρωματικό υγρό.

			Η ενδοτικότητα (Compliance) του πνεύμονα είναι επίσης σημαντικά μειωμένη, εξαιτίας της μείωσης του όγκου του πνεύμονα, της παρουσίας υγρού στον διάμεσο χώρο, καθώς και των διαταραχών στη δομή και τη λειτουργικότητα της επιφανειοδραστικής ουσίας, με συνέπεια τη δημιουργία ατελεκτασιών. Λόγω των ευρημάτων αυτών, ο πνεύμονας στο ARDS χαρακτηρίστηκε «παιδικός πνεύμoνας» (baby lung), καθώς ο όγκος του πνεύμονα, που μπορεί να εκπτυχθεί, αντιστοιχεί στη μάζα του πνεύμονα ενός παιδιού, αν και η βλάβη στο ARDS δεν είναι ομοιογενής. Το εισπνευστικό σκέλος της στατικής καμπύλης πίεσης-όγκου (Pressure-Volume) του πνεύμονα έχει σιγμοειδή μορφολογία και χαρακτηρίζεται από μια κατώτερη ζώνη (Lower Inflection Point, LIP) και από μια ανώτερη ζώνη σύγκλισης (Upper Inflection Point, UIP) (Εικόνα 2.1). Θεωρείται ότι το LIP αντιπροσωπεύει την πίεση, πέραν της οποίας υπάρχει μαζική διάνοιξη μικρών αεραγωγών και κυψελίδων, και το UIP αντιπροσωπεύει την πίεση, πέραν της οποίας αρχίζει η υπερδιάταση του πνεύμονα. Η κλίση της καμπύλης αποτελεί το μέτρο της ενδοτικότητας του πνεύμονα. Εκτός από τις διαταραχές της ενδοτικότητας, και οι αντιστάσεις των αεραγωγών έχουν βρεθεί αυξημένες.

			Η βασική διαταραχή στην ανταλλαγή των αερίων που χαρακτηρίζει το ARDS είναι η ανθεκτική υποξυγοναιμία, ενώ μερικές φορές συνυπάρχει και υπερκαπνία. Υπεύθυνος μηχανισμός για την υποξυγοναιμία είναι, κυρίως, η αύξηση της ενδοπνευμονικής κυκλοφορικής παράκαμψης (shunt), αφού οι πλήρεις εξιδρωματικού υγρού κυψελίδες, και οι συνυπάρχουσες ατελεκτασίες αποτελούν περιοχές χωρίς αερισμό, ενώ εξακολουθούν να έχουν αιμάτωση. Η αύξηση της μερικής πίεσης του διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα (PaCO2) οφείλεται κυρίως στην αύξηση του φυσιολογικού νεκρού χώρου.

			Η πίεση στην πνευμονική κυκλοφορία είναι, συνήθως, αυξημένη, όπως και οι αγγειακές πνευμονικές αντιστάσεις.

			2.4 Κλινική εικόνα

			Αν και ο παθοφυσιολογικός μηχανισμός είναι σύνθετος και ο αριθμός των αιτίων μεγάλος, στην κλινική εικόνα του συνδρόμου επικρατούν οι εκδηλώσεις της υποκείμενης νόσου, της οξείας πνευμονικής βλάβης και της δυσλειτουργίας των οργάνων, που ενδεχομένως συνυπάρχει. Το ARDS χαρακτηρίζεται από οξεία έναρξη αναπνευστικής δυσχέρειας, με ανησυχία και δύσπνοια, που γρήγορα εξελίσσεται σε ταχύπνοια, κυάνωση, εργώδη αναπνοή και χρήση επικουρικών αναπνευστικών μυών. Συνήθως, το σύνδρομο εξελίσσεται ταχύτατα (12-48 ώρες) σε βαριά αναπνευστική ανεπάρκεια, που απαιτεί διασωλήνωση τραχείας και μηχανικό αερισμό. Η ακρόαση του θώρακα αποκαλύπτει διάσπαρτους εισπνευστικούς μουσικούς και μη μουσικούς ρόγχους.
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			Εικόνα 2.1 Στατική καμπύλη πίεσης-όγκου (P-V) του αναπνευστικού συστήματος σε έναν αντιπροσωπευτικό ασθενή με σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας. Διακρίνονται η κατώτερη ζώνη (LIP, lower inflection point) και η ανώτερη ζώνη σύγκλισης (UIP, upper inflection point). 

			Πηγή: προσωπικό αρχείο.

			Εργαστηριακά ευρήματα, παθογνωμονικά του συνδρόμου, δεν υπάρχουν. Τα περισσότερα παθολογικά εργαστηριακά ευρήματα σχετίζονται με την υποκείμενη νόσο, τη γενικευμένη φλεγμονή ή τη δυσλειτουργία των οργάνων που συνοδεύει το σύνδρομο.

			Η ακτινολογική εικόνα αντανακλά την εξέλιξη των παθοφυσιολογικών σταδίων του συνδρόμου. Τα ακτινολογικά ευρήματα είναι ίδια με αυτά του πνευμονικού οιδήματος: αμφοτερόπλευρα διηθήματα, τα οποία μπορεί να είναι κυψελιδικά ή/και διάμεσα, σαφώς περιγεγραμμένα ή συρρέοντα, με συμμετρική κατανομή ή όχι, ενώ μπορεί να συνυπάρχουν πλευριτικές συλλογές. Τα ευρήματα της υπολογιστικής τομογραφίας συνίστανται σε διάχυτες, αμφοτερόπλευρες σκιάσεις δίκην «θολής υάλου» (συμμετρικές ή μη), πυκνώσεις με αεροβρογχόγραμμα (εξαιτίας της πλήρωσης των κυψελίδων με πρωτεϊνώδες υγρό), ατελεκτασίες (εξαιτίας της σύμπτωσης των πνευμονικών μονάδων) ή συνδυασμό των ανωτέρω (Εικόνα 2.2 Ακτινολογικά ευρήματα συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS). Στη δεξιά εικόνα απεικονίζεται πρόσθιο-οπίσθια ακτινογραφία θώρακος σε ασθενή με ARDS. Παρατηρούνται η παρουσία ενδοτραχειακού σωλήνα, κεντρικού καθετήρα στην δεξιά υποκλείδιο φλέβα και διάχυτα αμφοτερόπλευρα διηθήματα συρρέοντα κυρίως στα κατώτερα πνευμονικά πεδία. Στην αριστερή εικόνα απεικονίζεται υπολογιστική τομογραφία  θώρακος ασθενή με ARDS. Διακρίνονται αμφοτερόπλευρες σκιάσεις που καταλαμβάνουν τις υποκείμενες περιοχές των πνευμόνων.). Η διαφορική διάγνωση του ARDS από το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα είναι δύσκολο να γίνει από την ακτινολογική εικόνα. Στη φάση της ίνωσης επικρατούν οι διάμεσες δικτυωτές σκιάσεις, με υπερδιάταση των κυψελίδων και σχηματισμό εμφυσηματικών κύστεων.

			Η υποξυγοναιμία, η οποία, όπως ήδη αναφέρθηκε, οφείλεται κυρίως στην κυκλοφορική παράκαμψη, έχει το χαρακτηριστικό ότι διορθώνεται δύσκολα με τον εμπλουτισμό του εισπνεόμενου αέρα με O2. Στην πρώιμη φάση του συνδρόμου, η τιμή της PaCO2 είναι μειωμένη ή φυσιολογική, ενώ υπερκαπνία παρατηρείται, συνήθως, στην όψιμη (ινωτική) φάση.

			Η διαφορική διάγνωση του ARDS περιλαμβάνει τη συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια, τις πνευμονικές λοιμώξεις, με διάχυτα διηθήματα στην ακτινογραφία θώρακος, αλλά και άλλα σπανιότερα, μη φλεγμονώδη αίτια οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας, που συνοδεύονται από διάχυτα πνευμονικά διηθήματα (Πίνακας 2.3).

			2.5 Θεραπεία

			Πρωταρχικής σημασίας είναι η αντιμετώπιση του αιτίου που πυροδότησε την ανάπτυξη του ARDS, ενώ ιδιαίτερη έμφαση δίνεται στην αντιμετώπιση των εστιών σήψης, ενδοπνευμονικών (πνευμονίας) ή μη. Η καλύτερη υποστηρικτική αγωγή μπορεί να συμβάλει στη βελτίωση της επιβίωσης των ασθενών αυτών.
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			Εικόνα 2.2 Ακτινολογικά ευρήματα συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS). Στη δεξιά εικόνα απεικονίζεται πρόσθιο-οπίσθια ακτινογραφία θώρακος σε ασθενή με ARDS. Παρατηρούνται η παρουσία ενδοτραχειακού σωλήνα, κεντρικού καθετήρα στην δεξιά υποκλείδιο φλέβα και διάχυτα αμφοτερόπλευρα διηθήματα συρρέοντα κυρίως στα κατώτερα πνευμονικά πεδία. Στην αριστερή εικόνα απεικονίζεται υπολογιστική τομογραφία  θώρακος ασθενή με ARDS. Διακρίνονται αμφοτερόπλευρες σκιάσεις που καταλαμβάνουν τις υποκείμενες περιοχές των πνευμόνων.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ο μηχανικός αερισμός αποτελεί τη βασική υποστηρικτική αγωγή, αφού έτσι αντιμετωπίζεται η αναπνευστική ανεπάρκεια και εξασφαλίζεται χρόνος, για τη θεραπεία της υποκείμενης νόσου και την αποκατάσταση του πνεύμονα.

			
				
					
				
				
					
							
							Καρδιογενές πνευμονικό οίδημα

						
					

					
							
							Λοιμώξεις του αναπνευστικού

						
					

					
							
							•Σταφυλοκοκκική πνευμονία

							•Πνευμονία από Legionella, μυκόπλασμα, μυκοβακτηρίδιο της φυματίωσης

							•Πνευμονία από ιούς (CMV, RSV, HSV)

							•Πνευμονία από μύκητες ή παράσιτα (Histoplasma capsulatum, Cryptococcus neoformans, Pneumocystis jiroveci)

						
					

					
							
							Μη λοιμώδη αίτια οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας

						
					

					
							
							•Οξεία ηωσινοφιλική πνευμονία

							•Οξεία διάμεση πνευμονίτιδα

							•Ενδοκυψελιδική αιμορραγία

							•Κυψελιδική πρωτεΐνωση

							•Λευχαιμική διήθηση

						
					

				
			

			Πίνακας 2.3 Διαφορική διάγνωση του συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (ARDS). CMV: κυτταρομεγαλοϊός, RSV: αναπνευστικός συγκυτιακός ιός, HSV: ιός του απλού έρπητα.

			Η έρευνα των τελευταίων δεκαετιών έχει δείξει όμως ότι ο μηχανικός αερισμός, εκτός από ευεργετική δράση, μπορεί να προκαλέσει ή να επιδεινώσει τη βλάβη στον πνεύμονα, φαινόμενο γνωστό ως πνευμονική βλάβη προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα (Ventilator Induced Lung Injury, VILI). Το VILI είναι, στην ουσία, η συνέπεια της δράσης των μηχανικών δυνάμεων που αναπτύσσονται κατά τον μηχανικό αερισμό στις δομές του πνεύμονα, όπως τα επιθηλιακά και ενδοθηλιακά κύτταρα, η εξωκυττάριος ουσία και οι μικροί αεραγωγοί. Ειδικότερα, η υπερδιάταση των κυψελίδων από τις υψηλές πιέσεις που εφαρμόζονται (μικροβαρότραυμα) και το επαναλαμβανόμενο άνοιγμα-κλείσιμο των μικρών αεραγωγών και των κυψελίδων στη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου θεωρούνται οι βασικοί παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί, που οδηγούν σε VILI. Εκτός από την άμεση μηχανική βλάβη, το μικροβαρότραυμα έχει αποτέλεσμα και την απελευθέρωση φλεγμονωδών κυτταροκινών, οι οποίες επιτείνουν περαιτέρω την τοπική πνευμονική βλάβη, αλλά μπορεί και να συμμετέχουν στην ανάπτυξη του συνδρόμου πολυοργανικής δυσλειτουργίας (βλ. Κεφάλαιο 17). Κατά συνέπεια, αφενός η ικανοποιητική οξυγόνωση και η διάνοιξη-στράτευση των ατελεκτατικών περιοχών, ώστε να αυξηθεί ο όγκος του πνεύμονα που συμμετέχει στην ανταλλαγή των αερίων και τον αερισμό και, αφετέρου, η αποφυγή VILI, συνιστούν τους στόχους του μηχανικού αερισμού στο ARDS.

			Λόγω της τοξικής δράσης της παρατεταμένης χορήγησης υψηλών συγκεντρώσεων εισπνεόμενου οξυγόνου, αποφεύγονται τα τοξικά μείγματα O2 και επαρκής θεωρείται η οξυγόνωση, όταν η PaO2 κυμαίνεται μεταξύ 55 και 80 mm Hg ή όταν ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος σε οξυγόνο (SaO2) κυμαίνεται μεταξύ 88 και 92%.

			Πρακτική αναμφισβήτητης αξίας στην αντιμετώπιση του ARDS αποτελεί η εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης (Positive End-Expiratory Pressure, PEEP), η οποία συνεπάγεται διάνοιξη-στράτευση ατελεκτατικών περιοχών και βελτίωση της οξυγόνωσης.

			Η στρατηγική του προστατευτικού αερισμού του πνεύμονα, η οποία, όπως απεδείχθη, βελτιώνει την επιβίωση στο ARDS, έγκειται στη χρήση μικρού αναπνεόμενου όγκου και την επίτευξη χαμηλής τελοεισπνευστικής πίεσης, ώστε να περιορίζεται η κυψελιδική υπερδιάταση, και στην εφαρμογή PEEP, ώστε να αποφεύγεται το διαρκές άνοιγμα και κλείσιμο των κυψελίδων και των μικρών αεραγωγών κατά τη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου. Οι γενικά αποδεκτές οδηγίες συνιστούν τη χρήση αναπνεόμενου όγκου (Tidal Volume, VT) 4-6 mL/kg προβλεπόμενου βάρους σώματος και ικανών επιπέδων PEEP, ενώ η στατική τελοεισπνευστική πίεση (Pplateau), που θεωρείται ότι εκφράζει το βαθμό της διάτασης του πνεύμονα στο τέλος της εισπνοής, πρέπει να είναι < 30 cm Η2Ο (Πίνακας 2.4). Δεν υπάρχει κανόνας που να προβλέπει την ιδανική PEEP για κάθε άρρωστο. Μπορεί να χρησιμοποιηθούν πίνακες αντιστοίχισης (όπως αυτός του ARDS network1), οι οποίοι να δίνουν διάφορες τιμές PEEP, ανάλογα με τη συγκέντρωση του εισπνεόμενου O2 που είναι αναγκαία για την επαρκή οξυγόνωση του ασθενή. Γενικά, όσο πιο βαριά είναι η υποξυγοναιμία και, επομένως, όσο μεγαλύτερη η απαιτούμενη συγκέντρωση του εισπνεόμενου O2, τόσο μεγαλύτερη είναι η εφαρμοζόμενη PEEP.

			
				
					
				
				
					
							
							VT: 4-6mL/kg PBW

						
					

					
							
							Pplateau: ≤ 30cm H2O

						
					

					
							
							RR: 6-35/min

						
					

					
							
							pH: 7,30-7,45

						
					

					
							
							FiO2 - PEEP ώστε PaO2: 55-80mm Hg ή SaO2: 88-92%

						
					

				
			

			Πίνακας 2.4 Βασικά στοιχεία προστατευτικού αερισμού. VT: Tidal Volume, αναπνεόμενος όγκος, PBW: Predicted Body Weight, προβλεπόμενο βάρος σώματος, Pplateau: στατική τελοεισπνευστική πίεση, RR: Respiratory Rate, αναπνευστική συχνότητα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, PEEP: Positive End-Expiratory Pressure, θετική τελοεκπνευστική πίεση, PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, SaO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης αρτηριακού αίματος σε οξυγόνο.

			Η χρήση μικρού αναπνεόμενου όγκου μπορεί να οδηγήσει σε αύξηση της PaCO2, κατάσταση που γίνεται γενικά αποδεκτή, εφόσον το pH του αρτηριακού αίματος παραμένει > 7,25 (permissive hypercapnia).

			Πολλοί ερευνητές προτείνουν τη χρήση «χειρισμών στράτευσης» (recruitment maneuvers) για καλύτερη έκπτυξη, οι οποίοι συνίστανται στην εφαρμογή μεγάλων τελοεισπνευστικών πιέσεων για 30-40 sec ή περιοδικών αναστεναγμών (sighs) και στοχεύουν στη διάνοιξη ατελεκτατικών περιοχών.

			Μια ενδιαφέρουσα προσέγγιση είναι η χρήση μηχανικού αερισμού με τη μορφή ταλαντώσεων υψηλής συχνότητας (High Frequency Oscillation, HFO), η οποία, σύμφωνα με τους υποστηρικτές της, εξασφαλίζει στράτευση του πνεύμονα και ικανοποιητική ανταλλαγή των αερίων. Πρόσφατες όμως μελέτες έδειξαν ότι η εφαρμογή HFO δεν συνεπάγεται βελτίωση της επιβίωσης των ασθενών.

			Τέλος, η τοποθέτηση του ασθενή σε πρηνή θέση μπορεί να βελτιώσει την οξυγόνωση, διότι έτσι είτε επιτυγχάνεται καλύτερη έκπτυξη των ατελεκτατικών περιοχών, είτε ανακατανέμεται ο αερισμός και επιτυγχάνεται καλύτερη σχέση αερισμού/αιμάτωσης. Πρόσφατα βιβλιογραφικά δεδομένα κατέδειξαν βελτίωση της επιβίωσης ασθενών με βαρύ ARDS στους οποίους εφαρμόσθηκε η πρηνής θέση.

			Η εξωσωματική οξυγόνωση του αίματος (Extra-Corporeal Membrane Oxygenation, ECMO) αποτελεί εναλλακτική μορφή υποστήριξης, που μπορεί να εξασφαλίσει εξωπνευμονική οξυγόνωση και αποβολή διοξειδίου του άνθρακα, και συγχρόνως προστασία του πνεύμονα στο ARDS.

			Δεδομένης της αυξημένης διαπερατότητας της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης, η οποία, όπως ήδη αναφέρθηκε, χαρακτηρίζει το ARDS, η διαχείριση των υγρών αποτελεί πρόκληση στην αντιμετώπιση των ασθενών αυτών. Η συντηρητική χορήγηση υγρών, με την προϋπόθεση ότι οι ασθενείς είναι αιμοδυναμικά σταθεροί, έχει συσχετισθεί με καλύτερη οξυγόνωση και βραχύτερη διάρκεια μηχανικού αερισμού.

			2.6 Πρόγνωση

			Παρότι η προηγμένη υποστήριξη, η οποία επιτεύχθηκε με τη νοσηλεία των ασθενών αυτών σε Μονάδες Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), συνετέλεσε στην αντιμετώπιση των άμεσων πνευμονικών επιπλοκών, η θνητότητα του συνδρόμου παραμένει υψηλή. Μέχρι πρόσφατα, οι περισσότερες μελέτες ανέφεραν ποσοστά θνητότητας κυμαινόμενα μεταξύ 40 και 60%. Φυσικές, νοητικές και γνωσιακές διαταραχές έχουν αναφερθεί στους ασθενείς αυτούς έως και ένα χρόνο μετά την έξοδο από τη ΜΕΘ. Η χρήση κορτικοστεροειδών και η διάρκεια μηχανικού αερισμού φαίνεται ότι σχετίζονται με τις μακροχρόνιες επιπλοκές του ARDS. Τα συχνότερα αίτια θανάτου στους ασθενείς αυτούς είναι η σήψη και η πολυοργανική δυσλειτουργία, και όχι η υποξυγοναιμία και η αναπνευστική οξέωση. Τα τελευταία χρόνια, με τη χρήση προστατευτικού μηχανικού αερισμού και την καλύτερη κατανόηση και αντιμετώπιση της σήψης, φαίνεται ότι η θνητότητα μειώνεται.
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			Κεφάλαιο 3
ΑΠΟΦΡΑΚΤΙΚΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΤΟΥ ΑΝΑΠΝΕΥΣΤΙΚΟΥ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Γεώργιος Γαβριηλίδης

			Σύνοψη

			Η παρόξυνση της αποφρακτικής πνευμονικής νόσου αποτελεί σύνηθες αίτιο αναπνευστικής ανεπάρκειας, για την αντιμετώπιση της οποίας απαιτείται αρκετές φορές μηχανική υποστήριξη της αναπνοής και νοσηλεία στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. Οι λοιμώξεις του αναπνευστικού αποτελούν το συνηθέστερο αίτιο παρόξυνσης, και επομένως η χορήγηση αντιβιοτικών αποτελεί σταθερή συνιστώσα της θεραπείας. Τα βρογχοδιασταλτικά και τα κορτικοστεροειδή βελτιώνουν τη μηχανική του αναπνευστικού συστήματος, ώστε ο ασθενής να αναλάβει τελικά το έργο της αναπνοής και να απογαλακτισθεί από τη μηχανική υποστήριξη. Ο μη επεμβατικός μηχανικός αερισμός σε επιλεγμένους ασθενείς έχει αποδειχθεί ότι μειώνει τη θνητότητα, τη διάρκεια νοσηλείας και το ποσοστό διασωλήνωσης.

			Κύρια γνώση

			•Η παρόξυνση της αποφρακτικής πνευμονικής νόσου αποτελεί σύνηθες αίτιο αναπνευστικής ανεπάρκειας που απαιτεί εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας.

			•Οι λοιμώξεις του αναπνευστικού αποτελούν το συνηθέστερο αίτιο παρόξυνσης της αποφρακτικής πνευμονικής νόσου.

			•Η αντιμικροβιακή αγωγή, τα βρογχοδιασταλτικά και η μηχανική υποστήριξη της αναπνοής αποτελούν τους ακρογωνιαίους λίθους της θεραπείας της λοιμώδους παρόξυνσης της αποφρακτικής πνευμονικής νόσου.

			•Ο μη επεμβατικός μηχανικός αερισμός μπορεί να αποτρέψει την ανάγκη διασωλήνωσης, κυρίως σε ασθενείς με παρόξυνση χρόνιας αποφρακτικής πνευμονοπάθειας.

			•Η αποφυγή της επιδείνωσης της δυναμικής υπερδιάτασης αποτελεί κύριο μέλημα κατά την εφαρμογή επεμβατικού μηχανικού αερισμού.

			3.1 Εισαγωγή

			•Η παρόξυνση της χρόνιας αποφρακτικής πνευμονοπάθειας (ΧΑΠ) και του άσθματος αποτελεί από τις συχνότερες αιτίες αναπνευστικής ανεπάρκειας. Η αντιμετώπισή της απαιτεί μερικές φορές μηχανική υποστήριξη της αναπνοής και νοσηλεία στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Οι δύο αυτές κλινικές οντότητες μοιράζονται κοινό παθοφυσιολογικό μηχανισμό πρόκλησης αναπνευστικής ανεπάρκειας, το βρογχόσπασμο, που δεν λύεται με τη χρήση εισπνεόμενων βρογχοδιασταλτικών και κορτικοστεροειδών, προκαλώντας αύξηση των αντιστάσεων, δυναμική υπερδιάταση και αύξηση του έργου της αναπνοής, κόπωση των αναπνευστικών μυών και, τελικά, μη αντιρροπούμενη αναπνευστική ανεπάρκεια. Η εφαρμογή μηχανικού αερισμού (επεμβατικού ή μη επεμβατικού) είναι η μοναδική θεραπευτική παρέμβαση που μπορεί να εξασφαλίσει ότι η ανταλλαγή των αερίων θα διατηρηθεί σε επίπεδα συμβατά με τη ζωή. Η εφαρμογή της μηχανικής υποστήριξης διαρκεί για όσο χρόνο απαιτείται, ώστε η πρωτοπαθής διαταραχή (συνήθως, λοίμωξη του αναπνευστικού) να αναστραφεί και να μπορεί έτσι ο ασθενής να αναλάβει μόνος του το έργο της αναπνοής.

			3.2 Αίτια

			Οι λοιμώξεις του αναπνευστικού, βακτηριακές, αλλά και ιογενείς, αποτελούν το συχνότερο αίτιο παρόξυνσης της αποφρακτικής πνευμονικής νόσου. Στελέχη Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influenzae και Moraxella catarrhalis αποτελούν τα συχνότερα παθογόνα. Λιγότερο συχνά παθογόνα είναι ο Staphylococcus aureus και Gram αρνητικά βακτήρια, όπως η Pseudomonas aeruginosa και τα Εντεροβακτηριακά. Οι ρινοϊοί και οι ιοί της γρίπης αποτελούν τα πιο συχνά αίτια ιογενών λοιμώξεων που προκαλούν παρόξυνση αποφρακτικής πνευμονικής νόσου.

			Μη λοιμώδεις αιτίες παρόξυνσης αποτελούν η καρδιακή ανεπάρκεια και το οξύ στεφανιαίο σύνδρομο, η πνευμονική εμβολή, η κακή συμμόρφωση στη θεραπεία, ο πνευμοθώρακας και η ατμοσφαιρική ρύπανση.

			3.3 Θεραπεία

			Η αντιμετώπιση των ασθενών με αποφρακτική πνευμονική νόσο που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ περιλαμβάνει: (α) τη φαρμακευτική αγωγή και (β) τη μηχανική υποστήριξη της αναπνοής.

			3.3.1 Φαρμακευτική αγωγή

			3.3.1.1 Αντιμικροβιακή αγωγή

			Τα αντιμικροβιακά που χορηγούνται στους ασθενείς με λοιμώδους αιτιολογίας παρόξυνση αποφρακτικής νόσου περιλαμβάνουν το συνδυασμό αμπικιλλίνης-κλαβουλανικού, τις μακρολίδες, τις κεφαλοσπορίνες 2ης γενιάς ή τις αναπνευστικές κινολόνες λεβοφλοξασίνη ή μοξιφλοξασίνη. Αν υπάρχουν παράγοντες κινδύνου, όπως προηγούμενη πρόσφατη νοσηλεία, συχνές νοσηλείες, σοβαρά επηρεασμένη πνευμονική λειτουργία και παρουσία βρογχεκτασιών στους πνεύμονες, οι οποίοι επιβάλλουν την κάλυψη Gram αρνητικών βακτηρίων, όπως η ψευδομονάδα και τα εντεροβακτηριακά, τότε οι συνδυασμοί αντιψευδομοναδικής πενικιλλίνης με αναστολέα β-λακταμασών (π.χ. πιπερακιλίνη-ταζομπακτάμη), οι κινολόνες (λεβοφλοξασίνη, σιπροφλοξασίνη) και οι καρβαπενέμες (μεροπενέμη, ιμιπενέμη) αποτελούν τις ενδεδειγμένες επιλογές

			3.3.1.2 Βρογχοδιασταλτική αγωγή

			Οι εισπνεόμενοι β-διεγέρτες, όπως η σαλβουταμόλη και τα αντιχολινεργικά (π.χ. το βρωμιούχο ιπρατρόπιο), αποτελούν τα βρογχοδιασταλτικά που χρησιμοποιούνται πιο συχνά για την αντιμετώπιση του βρογχόσπασμου. Οι β-διεγέρτες προκαλούν βρογχοδιαστολή, μέσω της ενεργοποίησης των β2-αδρενεργικών υποδοχέων που υπάρχουν στην επιφάνεια των λείων μυϊκών κυττάρων των αεραγωγών. Τα αντιχολινεργικά δρουν μέσω της ενεργοποίησης των Μ2 μουσκαρινικών υποδοχέων, που έχει αποτέλεσμα τη μείωση της παραγωγής ακετυλοχολίνης και, επομένως, τη βελτίωση του βρογχόσπασμου που προκαλείται μέσω ενεργοποίησης του παρασυμπαθητικού.

			3.3.1.3 Κορτικοστεροειδή

			Η συστηματική χορήγηση κορτικοστεροειδών, όταν προστίθεται στη βρογχοδιασταλτική αγωγή, βελτιώνει την πνευμονική λειτουργία και μειώνει τη διάρκεια νοσηλείας. Η ισχυρή αντιφλεγμονώδης δράση τους αποτελεί τον κύριο μηχανισμό μέσω του οποίου δρουν στην αποφρακτική πνευμονική νόσο. Επιπλέον, τα κορτικοστεροειδή αυξάνουν τη μεταγραφή των β-αδρενεργικών υποδοχέων και αναστέλλουν την παραγωγή ενδοθηλίνης-1, που προκαλεί βρογχόσπασμο. Τέλος, έχει δειχθεί ότι τα κορτικοστεροειδή μειώνουν και την παραγωγή εκκρίσεων στους αεραγωγούς. Η διάρκεια θεραπείας πρέπει να περιορίζεται σε 7-10 ημέρες, μια που η συστηματική χορήγηση κορτκοστεροειδών συνδυάζεται με ένα ευρύ φάσμα παρενεργειών, όπως ανοσοκαταστολή, μυοπάθεια, διαβήτη, αιμορραγία από το πεπτικό και επινεφριδιακή ανεπάρκεια.

			3.3.2 Μηχανική υποστήριξη της αναπνοής

			Ανάλογα με τη σοβαρότητα της παρόξυνσης, οι ασθενείς με αποφρακτική πνευμονική νόσο υποστηρίζονται με επεμβατικό ή μη επεμβατικό μηχανικό αερισμό (ΜΕΜΑ). Η γνώση της παθοφυσιολογίας της νόσου είναι απαραίτητη, για τη σωστή εφαρμογή της μηχανικής υποστήριξης και την ελαχιστοποίηση των επιπλοκών.

			3.3.2.1 Μη επεμβατικός μηχανικός αερισμός

			Ο επεμβατικός μηχανικός αερισμός σε ασθενείς με αποφρακτική νόσο συνοδεύεται από σημαντική νοσηρότητα (Πίνακας 3.1), και γι’ αυτό έχουν αναπτυχθεί συγκεκριμένες τεχνικές μη επεμβατικής υποστήριξης της αναπνοής μέσω μάσκας. Μέχρι σήμερα, ο ΜΕΜΑ έχει εφαρμοσθεί κυρίως σε ασθενείς με ΧΑΠ και οι περισσότερες γνώσεις μας αφορούν αυτήν την ομάδα ασθενών. Θα πρέπει να σημειωθεί ότι έχει αρχίσει η εφαρμογή του ΜΕΜΑ και σε ασθενείς με άσθμα, χωρίς όμως να υπάρχουν ακόμη μεγάλες κλινικές μελέτες που να ξεκαθαρίζουν εάν υπάρχει όφελος ή όχι από την εφαρμογή αυτής της πρακτικής σε ασθματικούς ασθενείς. Παρ’ όλα αυτά, επί αποτυχίας της συντηρητικής θεραπείας, συνιστάται η εφαρμογή ΜΕΜΑ στη ΜΕΘ, ως μέσο αποφυγής της ενδοτραχειακής διασωλήνωσης.

			
				
					
				
				
					
							
							Επιπλοκές που σχετίζονται με τη διαδικασία της διασωλήνωσης και της παρατεταμένης παραμονής του τραχειοσωλήνα (καρδιακή ανακοπή, στένωση τραχείας)

						
					

					
							
							Αιμοδυναμική αστάθεια (μείωση της φλεβικής επαναφοράς, αύξηση του μεταφόρτιου της δεξιάς κοιλίας)

						
					

					
							
							Βαρότραυμα (πνευμοθώρακας, υποδόριο εμφύσημα, πνευμομεσοθωράκιο)

						
					

					
							
							Πνευμονική βλάβη προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα (Ventilator Induced Lung Injury, VILI)

						
					

					
							
							Διαφραγματική δυσλειτουργία προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα (Ventilator Induced Diaphragmatic Dysfunction, VIDD)

						
					

					
							
							Λοιμώξεις αιματικής ροής οφειλόμενες στους κεντρικούς φλεβικούς καθετήρες

						
					

					
							
							Πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator Associated Pneumonia, VAP)

						
					

					
							
							Μυοπάθεια των βαρέως πασχόντων (σχετιζόμενης με τη χρήση κορτικοστεροειδών ή/και μυοχάλαρωτικών)

						
					

				
			

			Πίνακας 3.1 Επιπλοκές μηχανικού αερισμού ασθενών με αποφρακτική πνευμονική νόσο.

			Τυχαιοποιημένες μελέτες και μετα-αναλύσεις έχουν δείξει ότι η εφαρμογή ΜΕΜΑ σε ασθενείς με παρόξυνση ΧΑΠ έχει αποτέλεσμα τη μείωση (α) της ανάγκης για διασωλήνωση, (β) της διάρκειας μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής, (γ) της επίπτωσης νοσοκομειακών λοιμώξεων, (δ) του χρόνου νοσηλείας στη ΜΕΘ και το νοσοκομείο, και (ε) της νοσοκομειακής θνητότητας.

			Η στατιστική ανάλυση υποομάδων των ασθενών ανέδειξε ότι όφελος από την εφαρμογή ΜΕΜΑ έχουν ασθενείς που κατά την εισαγωγή τους έχουν οξυαιμία, με pH < 7,35. Οι ασθενείς με σοβαρή οξυαιμία (pH < 7,25) θα πρέπει να αντιμετωπίζονται στη ΜΕΘ, όπου, επί αποτυχίας του ΜΕΜΑ, υπάρχει η δυνατότητα για άμεση ενδοτραχειακή διασωλήνωση και εφαρμογή επεμβατικής πια μηχανικής υποστήριξης.

			3.3.2.2 Επεμβατικός μηχανικός αερισμός

			3.3.2.2.1 Ελεγχόμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης (όγκου ή πίεσης)

			Σε αυτά τα μοντέλα αερισμού, ο αναπνευστήρας αναλαμβάνει εξ ολοκλήρου το έργο της αναπνοής και εφαρμόζεται αμέσως μετά τη διασωλήνωση του ασθενή. Η διάρκεια εφαρμογής ελεγχόμενου μοντέλου εξαρτάται από τη βαρύτητα της νόσου, αλλά μπορούμε να πούμε, ως γενικό κανόνα, ότι θα πρέπει να εφαρμόζεται για όσο το δυνατόν μικρότερο χρονικό διάστημα, για την αποφυγή επιπλοκών, όπως η ατροφία του διαφράγματος. Από την άλλη, οι μελέτες έχουν δείξει ότι η εφαρμογή ελεγχόμενου μοντέλου μηχανικής υποστήριξης στους ασθενείς με αποφρακτική πνευμονική νόσο πρέπει να διαρκεί τουλάχιστον ένα 24ωρο, για την επαναφορά των εισπνευστικών μυών από την κόπωση που έχουν υποστεί πριν από τη διασωλήνωση. Η στρατηγική του αερισμού συνοψίζεται στον Πίνακα 3.2.

			Η οξυγόνωση του αρτηριακού αίματος είναι η πρώτη προτεραιότητα, με στόχο την εξασφάλιση κορεσμού της αιμοσφαιρίνης (SaO2) ≥ 90%. Οι λοιποί παράγοντες που επηρεάζουν την παροχή οξυγόνου στους ιστούς, δηλαδή η αιμοσφαιρίνη και η καρδιακή παροχή, πρέπει επίσης να λαμβάνονται υπόψη. Η διόρθωση της υποξυγοναιμίας σε ασθενείς με αποφρακτική νόσο επιτυγχάνεται συνήθως με μικρή σχετικά αύξηση της συγκέντρωσης του εισπνεόμενου οξυγόνου (FiO2=30-40%), καθώς ο κύριος παθοφυσιολογικός μηχανισμός της υποξυγοναιμίας είναι η διαταραχή της σχέσης αερισμού/αιμάτωσης (V̇/Q̇). Αδυναμία αυτών των επιπέδων FiO2 να διορθώσουν την υποξυγοναιμία υποδηλώνει ότι συνυπάρχει παθολογία που προκαλεί ενδοπνευμονική κυκλοφορική παράκαμψη (shunt) (πνευμονία, ατελεκτασία, πνευμοθώρακας). Η έγκαιρη διάγνωση και αντιμετώπιση αυτών των καταστάσεων είναι επιβεβλημένες, για την καλή έκβαση του ασθενή.

			
				
					
				
				
					
							
							Επίτευξη και διατήρηση ικανοποιητικής PaO2

						
					

					
							
							Διόρθωση σοβαρής οξυαιμίας (στόχος: pH > 7,20)

						
					

					
							
							Σταδιακή διόρθωση του pH και όχι της PaCO2. Αποφυγή μεθυπερκαπνικής αλκάλωσης

						
					

					
							
							Ανάληψη του συνολικού έργου της αναπνοής από τον αναπνευστήρα για 24 ώρες τουλάχιστον (βαθιά καταστολή, μυοχάλαση μόνο εάν είναι απολύτως απαραίτητη)

						
					

					
							
							Ελάττωση της δυναμικής υπερδιάτασης:

							•ελεγχόμενη υπερκαπνία (permissive hypercapnia),

							•αύξηση του εκπνευστικού χρόνου (υψηλή εισπνευστική ροή, αποφυγή τελοεισπνευστικής παύσης, χαμηλός λόγος εισπνοής προς εκπνοή), και

							•ελάττωση των αντιστάσεων των αεραγωγών (βρογχοδιασταλτικά, κορτικοστεροειδή)

						
					

					
							
							Παρακολούθηση των μηχανικών ιδιοτήτων του αναπνευστικού συστήματος (αντιστάσεις, ενδοτικότητα, PEEPi) και της αιμοδυναμικής κατάστασης

						
					

					
							
							Αλλαγή σε υποβοηθούμενο μοντέλο αερισμού, μόλις αυτό είναι εφικτό

						
					

					
							
							Απογαλακτισμός του ασθενή από τον αναπνευστήρα το συντομότερο δυνατό

						
					

				
			

			Πίνακας 3.2 Στρατηγική μηχανικής υποστήριξης με ελεγχόμενα μοντέλα σε ασθενείς με αποφρακτική νόσο. PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, PaCO2: μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα, PEEPi: ενδογενής θετική τελοεκπνευστική πίεση.

			Η διόρθωση της οξυαιμίας που οφείλεται κυρίως σε υπερκαπνία, λόγω κόπωσης των αναπνευστικών μυών (αναπνευστική οξέωση), πρέπει να γίνεται με προσοχή και πάντα λαμβάνοντας υπόψιν την παθοφυσιολογία της νόσου. Ο υψηλός κυψελιδικός αερισμός που απαιτείται για την επαναφορά της PaCO2 σε φυσιολογικά επίπεδα μειώνει τον διαθέσιμο χρόνο για εκπνοή και επιτείνει τη δυναμική υπερδιάταση.

			Οι ασθενείς με ασθματική κρίση βρίσκονται σε μεγαλύτερο κίνδυνο, μια που, λόγω της σοβαρής απόφραξης των αεραγωγών, αναπτύσσουν δυναμική υπερδιάταση (ο τελοεκπνευστικός πνευμονικός όγκος μπορεί να προσεγγίζει ακόμα και την ολική πνευμονική χωρητικότητα). Επιπλέον, η υπερκαπνία σε αυτούς τους ασθενείς αναπτύσσεται οξέως και δεν έχει δοθεί χρόνος για την ανάπτυξη μεταβολικής αντιρρόπησης Έτσι, η διόρθωση του pH μπορεί να επιτευχθεί μόνο με σημαντική αύξηση του κυψελιδικού αερισμού, η οποία μπορεί όμως να προκαλέσει επιπλοκές, όπως βαρότραυμα (πνευμοθώρακα, υποδόριο εμφύσημα, πνευμομεσοθωράκιο) ή κυκλοφορική καταπληξία. Γι’ αυτό, οι περισσότεροι συμφωνούν ότι διόρθωση της οξυαιμίας πρέπει να γίνεται μόνο όταν το pH είναι μικρότερο από 7,20.

			Η βελτίωση της δυναμικής υπερδιάτασης αποτελεί έναν από τους κύριους στόχους της στρατηγικής μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής σε ασθενείς με αποφρακτική πνευμονική νόσο. Οι πρακτικές που ακολουθούνται είναι: (α) ελάττωση του κατά λεπτό αερισμού, (β) παράταση του εκπνευστικού χρόνου, (γ) ελάττωση των εκπνευστικών αντιστάσεων και (δ) εφαρμογή εξωτερικής θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης (Positive End Expiratory Pressure, PEEP).

			•Ελάττωση του κατά λεπτό αερισμού

			Ο ελεγχόμενος υποαερισμός (ή ελεγχόμενη υπερκαπνία) σε ασθενείς με αποφρακτική νόσο μειώνει τη νοσηρότητα και τη θνητότητα. Ο υποαερισμός επιτυγχάνεται με τη μείωση του αναπνεόμενου όγκου ή της συχνότητας ή και των δύο. Για παράδειγμα, σε ασθενείς με βρογχικό άσθμα, έχουν χρησιμοποιηθεί αναπνεόμενοι όγκοι μικρότεροι από 6 mL/kg ιδανικού βάρους σώματος, με αναπνευστική συχνότητα από 6 έως 10 αναπνοές ανά λεπτό. Στη διάρκεια του ελεγχόμενου υποαερισμού, πρέπει να παρακολουθείται το pH, διότι η συνεπαγόμενη υπερκαπνία μπορεί να συνοδεύεται από σοβαρή οξυαιμία, η οποία αντιμετωπίζεται με λελογισμένη χρήση διττανθρακικών (όταν το pH είναι μικρότερο από 7,20) και με μέτρα μείωσης της παραγωγής του CO2 (π.χ. περιορισμός των υδατανθράκων στη χορηγούμενη διατροφή, αντιμετώπιση του πυρετού). Οι επιπλοκές της ελεγχόμενης υπερκαπνίας είναι λίγες. Αν δε συνυπάρχουν καταστάσεις όπως ενδοκράνια υπέρταση και σοβαρή αιμοδυναμική αστάθεια, τιμές PaCO2 ακόμα και πάνω από 80 mm Hg είναι αποδεκτές.

			•Αύξηση του εκπνευστικού χρόνου

			Με σταθερό αναπνεόμενο όγκο και συχνότητα, η δυναμική υπερδιάταση μπορεί να ελαττωθεί, αυξάνοντας τον εκπνευστικό χρόνο. Αυτό μπορεί να επιτευχθεί αυξάνοντας την εισπνευστική ροή (ίδιος όγκος δίνεται σε μικρότερο χρόνο) και καταργώντας την τελοεισπνευστική παύση. Η μείωση της δυναμικής υπερδιάτασης θα οδηγήσει σε βελτίωση της καρδιαγγειακής λειτουργίας και της ανταλλαγής αερίων.

			•Ελάττωση των εκπνευστικών αντιστάσεων

			Είναι πολύ σημαντικό σε ασθενείς με αποφρακτική νόσο να ελαττωθούν οι αντιστάσεις των αεραγωγών, χρησιμοποιώντας βρογχοδιασταλτικά και κορτικοστεροειδή. Τα βρογχοδιασταλτικά είναι προτιμότερο να χορηγούνται με δοσιμετρική συσκευή, που εφαρμόζεται στο εισπνευστικό σκέλος του κυκλώματος του αναπνευστήρα.

			•Εφαρμογή εξωτερικής θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης

			H εφαρμογή PEEPe (PEEP external) σε αποφρακτικούς ασθενείς που βρίσκονται σε μηχανικό αερισμό με ελεγχόμενο μοντέλο δεν είναι απαραίτητη, μια που η ενδογενής PEEP (intrinsic PEEP, PEEPi) είναι αρκετή για την αποφυγή ατελεκτασιών. Μελέτες όμως έχουν δείξει ότι σε κάποιους ασθενείς με αποφρακτική νόσο, η εφαρμογή PEEPe μικρότερης από την  ενδογενή είχε αποτέλεσμα την πτώση των εκπνευστικών αντιστάσεων και, επομένως, τη μείωση της δυναμικής υπερδιάτασης.

			Η επάρκεια των παραπάνω στρατηγικών στην ελάττωση της δυναμικής υπερδιάτασης μπορεί να εκτιμηθεί με την παρακολούθηση της στατικής τελοεισπνευστικής πίεσης (Pplateau) και της PEEPi. Λογικός στόχος πρέπει να θεωρείται η μείωση της Pplateau και της PEEPi κάτω από 30 cm H2O και 10 cm H2O, αντίστοιχα.

			3.3.2.2.2 Υποβοηθούμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης

			Στα υποβοηθούμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης, όλες οι προσπάθειες του ασθενή πρέπει, ιδανικά, να αναγνωρίζονται και να υποστηρίζονται άμεσα από τον αναπνευστήρα. Το επίπεδο της υποστήριξης ποικίλλει. Με ελάχιστη υποστήριξη, ο ασθενής επιτελεί σχεδόν όλο το έργο της αναπνοής, ενώ με μέγιστη υποστήριξη, οι εισπνευστικοί μύες χαλαρώνουν μετά την ενεργοποίηση του αναπνευστήρα και το έργο της αναπνοής επιτελείται εξ ολοκλήρου από τον αναπνευστήρα.

			Όπως αναφέρεται και στο Κεφάλαιο 18, όλοι οι αναπνευστήρες που λειτουργούν σε υποβοηθούμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης, για να ενεργοποιηθούν και να δώσουν όγκο αέρα στον ασθενή, χρειάζονται ένα σήμα, που να αντανακλά την έναρξη της εισπνευστικής προσπάθειας του ασθενή. Το σήμα που χρησιμοποιείται πιο συχνά είναι η ανίχνευση εισπνευστικής ροής προκαλούμενης από τον ασθενή, πάνω από προκαθορισμένο όριο (flow triggering criterion). Ιδανικά, ο χρόνος μεταξύ της σύσπασης των εισπνευστικών μυών και της ενεργοποίησης του αναπνευστήρα θα πρέπει να είναι πολύ μικρός, ώστε και το έργο που απαιτείται από τον ασθενή να είναι το μικρότερο δυνατό.

			Σε ασθενείς με αποφρακτική νόσο, εξαιτίας της δυναμικής υπερδιάτασης, μπορεί να απαιτείται σημαντική εισπνευστική προσπάθεια, για την ενεργοποίηση του αναπνευστήρα, μια που οι εισπνευστικοί μύες πρέπει αρχικά να εξουδετερώσουν την ενδογενή PEEP και μετά να επιτύχουν το κριτήριο ενεργοποίησης. Αυτό έχει αποτέλεσμα, αφενός, την καθυστέρηση της ενεργοποίησης (triggering delay) και, αφετέρου, εάν η σύσπαση των εισπνευστικών μυών δεν είναι αρκετή, το φαινόμενο των αναποτελεσματικών προσπαθειών (missing efforts).

			[image: ]

			Εικόνα 3.1 Κυματομορφές ροής, πίεσης αεραγωγών και οισοφάγειας πίεσης σε ασθενή με αποφρακτική πνευμονική νόσο που αερίζεται με υποβοηθούμενο μοντέλο σταθερής πίεσης (pressure support). Παρατηρήστε την καθυστέρηση στην ενεργοποίηση του αναπνευστήρα. Ο ρυθμός του αναπνευστήρα είναι περίπου 12 αναπνοές το λεπτό, ενώ του ασθενή 35 αναπνοές το λεπτό. Η αιχμή στην έναρξη της εκπνευστικής ροής αποτελεί σημείο αυξημένων αντιστάσεων και περιορισμού στην εκπνευστική ροή.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο Δ.Γεωργόπουλου.
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			Εικόνα 3.2 Κυματομορφές πίεσης αεραγωγών, ροής και οισοφάγειας πίεσης σε ασθενή με χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια σε pressure support. A. PS (πίεση υποστήριξης) = 20 cm H20, flow triggering = 5 L/min B. PS = 15 cm H20, flow triggering = 2 L/min. H αύξηση της ευαισθησίας του αναπνευστήρα με ταυτόχρονη μείωση της πίεσης υποστήριξης έχει αποτέλεσμα την εξάλειψη των αναποτελεσματικών προσπαθειών (βέλη).

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο Δ.Γεωργόπουλου.

			Στην Εικόνα 3.1 Κυματομορφές ροής, πίεσης αεραγωγών και οισοφάγειας πίεσης σε ασθενή με αποφρακτική πνευμονική νόσο που αερίζεται με υποβοηθούμενο μοντέλο σταθερής πίεσης (pressure support). Παρατηρήστε την καθυστέρηση στην ενεργοποίηση του αναπνευστήρα. Ο ρυθμός του αναπνευστήρα είναι περίπου 12 αναπνοές το λεπτό, ενώ του ασθενή 35 αναπνοές το λεπτό. Η αιχμή στην έναρξη της εκπνευστικής ροής αποτελεί σημείο αυξημένων αντιστάσεων και περιορισμού στην εκπνευστική ροή. παρατηρούμε ότι η καθυστέρηση στην ενεργοποίηση του αναπνευστήρα είναι πάνω από 0,3 sec. Παρατηρούμε επίσης ότι οι μισές περίπου προσπάθειες του ασθενή είναι αναποτελεσματικές, και αφενός δεν υποστηρίζονται από τον αναπνευστήρα, αφετέρου δεν προκαλούν είσοδο αέρα στους πνεύμονες, μια που η βαλβίδα του εισπνευστικού κυκλώματος παραμένει κλειστή.

			Η μείωση της δυναμικής υπερδιάτασης και η σωστή επιλογή του κριτηρίου ενεργοποίησης μειώνουν την πιθανότητα εμφάνισης αναποτελεσματικών προσπαθειών. Στην Εικόνα 3.2 Κυματομορφές πίεσης αεραγωγών, ροής και οισοφάγειας πίεσης σε ασθενή με χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια σε pressure support. A. PS (πίεση υποστήριξης) = 20 cm H20, flow triggering = 5 L/min B. PS = 15 cm H20, flow triggering = 2 L/min. H αύξηση της ευαισθησίας του αναπνευστήρα με ταυτόχρονη μείωση της πίεσης υποστήριξης έχει αποτέλεσμα την εξάλειψη των αναποτελεσματικών προσπαθειών (βέλη). παρατηρούμε τις κυματομορφές της πίεσης των αεραγωγών, της οισοφάγειας πίεσης και της ροής, σε ασθενή με ΧΑΠ, ο οποίος υποστηρίζεται μηχανικά με υποβοηθούμενο μοντέλο σταθερής πίεσης (pressure support, PS), σε δύο επίπεδα υποβοήθησης και με δύο διαφορετικά κριτήρια ενεργοποίησης ροής (flow triggering): (Α) PS=20 cm H2O, flow triggering=5 L/min, και (Β) PS=15 cm H2O, flow triggering=2 L/min.

			Παρατηρήστε ότι, μειώνοντας την πίεση υποστήριξης και, επομένως, τον αναπνεόμενο όγκο και τη δυναμική υπερδιάταση, αλλά και το όριο διέγερσης του αναπνευστήρα, μηδενίσθηκαν οι αναποτελεσματικές αναπνευστικές προσπάθειες και, τελικά, βελτιώθηκε ο συγχρονισμός ασθενή-αναπνευστήρα.

		

	
		
			Προτεινόμενη βιβλιογραφία

			Brochard L. Mechanical ventilation: invasive versus noninvasive. Eur. Respir. J. Suppl. 2003; 47: 31s–37s. 

			Georgopoulos D, Prinianakis G, Kondili E. Bedside waveforms interpretation as a tool to identify patient-ventilator asynchronies. Intensive Care Med. 2006; 32: 34–47. 

			Lindenauer PK, Pekow PS, Lahti MC, Lee Y, Benjamin EM, Rothberg MB. Association of corticosteroid dose and route of administration with risk of treatment failure in acute exacerbation of chronic obstructive pulmonary disease. JAMA 2010; 303: 2359–67. 

			Lindenauer PK, Stefan MS, Shieh M-S, Pekow PS, Rothberg MB, Hill NS. Outcomes associated with invasive and noninvasive ventilation among patients hospitalized with exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease. JAMA Intern. Med. 2014; 174: 1982–93. 

			Nair S, Thomas E, Pearson SB, Henry MT. A randomized controlled trial to assess the optimal dose and effect of nebulized albuterol in acute exacerbations of COPD. Chest 2005; 128: 48–54. 

			Plant PK, Owen JL, Elliott MW. Early use of non-invasive ventilation for acute exacerbations of chronic obstructive pulmonary disease on general respiratory wards: a multicentre randomised controlled trial. Lancet 2000; 355: 1931–5. 

			Sethi S, Murphy TF. Infection in the pathogenesis and course of chronic obstructive pulmonary disease. N. Engl. J. Med. 2008; 359: 2355–65. 

			Squadrone E, Frigerio P, Fogliati C, et al. Noninvasive vs invasive ventilation in COPD patients with severe acute respiratory failure deemed to require ventilatory assistance. Intensive Care Med. 2004; 30: 1303–10. 

		

	
		
			Κεφάλαιο 4
ΠΝΕΥΜΟΝΙΚΗ ΕΜΒΟΛΗ

			Νικολέττα Ροβίνα

			Σύνοψη

			Η πνευμονική εμβολή (ΠΕ) είναι μια σοβαρή και δυνητικά απειλητική για τη ζωή επιπλοκή υποκείμενης εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης. Αποτελεί μια συχνή, πλην όμως υποδιαγιγνωσκόμενη, νόσο, η οποία ευθύνεται για σημαντική νοσηρότητα και θνησιμότητα.Στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας, η παρουσία κεντρικών φλεβικών γραμμών και η αναγκαστική ακινητοποίηση των ασθενών, τους καθιστούν ιδιαίτερα ευάλωτους για θρομβοεμβολική νόσο. Στην πλειονότητα των περιπτώσεων, η δυσκολία στην επικοινωνία και στη φυσική εξέταση αυτών των ασθενών, αλλά και η παρουσία άλλων καταστάσεων, που δικαιολογούν την υποξυγοναιμία, τα πνευμονικά διηθήματα, την αναπνευστική ανεπάρκεια και την αιμοδυναμική αστάθεια, αποτελούν παράγοντες που δυσχεραίνουν την έγκαιρη διάγνωση της ΠΕ. Σε ασθενείς με ΠΕ υψηλού κινδύνου (παρουσία υπότασης ή καταπληξίας), η χορήγηση κλασικής ηπαρίνης ενδοφλεβίως και η έγκαιρη θρομβόλυση, εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη, αποτελούν τη θεραπεία εκλογής.

			Κύρια γνώση

			•Στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), η παρουσία κεντρικών φλεβικών γραμμών και η αναγκαστική ακινητοποίηση των ασθενών αυξάνουν την πιθανότητα δημιουργίας θρόμβων.

			•Διάφοροι συνδυασμοί διαγνωστικών αλγόριθμων σε συνάρτηση με την κλινική εικόνα, την κλινική πιθανότητα (Wells και Revised Geneva Scores), τα επίπεδα βιολογικών δεικτών στο πλάσμα και την απεικόνιση χρησιμοποιούνται για τη διάγνωση της πνευμονικής εμβολής (ΠΕ).

			•Η θεραπεία της ΠΕ στη ΜΕΘ καθορίζεται από το επίπεδο κινδύνου. Οι ασθενείς αντιμετωπίζονται με ενδοφλέβια χορήγηση κλασικής ηπαρίνης, ενώ στις περιπτώσεις ΠΕ υψηλού κινδύνου συστήνεται η έγκαιρη θρομβόλυση, εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη.

			4.1 Εισαγωγή

			Η πνευμονική εμβολή (ΠΕ) είναι μια σοβαρή και δυνητικά απειλητική για τη ζωή επιπλοκή υποκείμενης εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης. Η συνολική κατ’ έτος επίπτωση της ΠΕ είναι 100-200 άτομα ανά 100.000 πληθυσμού. Η επίπτωση της εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης σε νοσηλευόμενους ασθενείς στη ΜΕΘ αναφέρεται σε ποσοστό περίπου 30%, ωστόσο τις δύο τελευταίες δεκαετίες παρουσιάζει πτωτική τάση. Η εμφάνιση ΠΕ σε ασθενείς που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ μπορεί να αποβεί θανατηφόρα, μια και οι ασθενείς αυτοί, σε σημαντικό ποσοστό, διαθέτουν περιορισμένες καρδιοπνευμονικές εφεδρείες.

			4.2 Αιτιολογία – Παθοφυσιολογία

			Η φλεβοθρόμβωση ξεκινά με τη δημιουργία θρόμβου σε θέση που υπάρχει φλεβική στάση ή κάκωση. Η θρόμβωση παρεμποδίζει τη ροή του αίματος και προκαλεί αγγειακή βλάβη, ευνοώντας περαιτέρω την επέκταση του θρόμβου, ο οποίος, σε κάποιους ασθενείς, μεγαλώνει σημαντικά και επεκτείνεται προς την εγγύτερη φλέβα. Η ΠΕ προκύπτει όταν θρόμβοι αποκολλώνται και μεταφέρονται μέσω των μεγάλων φλεβών στην πνευμονική κυκλοφορία. Τα περισσότερα έμβολα προέρχονται από εγγύς θρόμβους των φλεβών των κάτω άκρων ή της πυέλου. Στη ΜΕΘ, ωστόσο, αυξάνεται η πιθανότητα δημιουργίας θρόμβων στο άνω μέρος του κορμού, λόγω της τοποθέτησης κεντρικών φλεβικών καθετήρων σε αγγεία του άνω τμήματος του σώματος (υποκλείδιος φλέβα, σφαγίτιδα), για τη χορήγηση φαρμάκων και διατροφής και για την αιμοδυναμική παρακολούθηση.

			Η οξεία ΠΕ επηρεάζει την κυκλοφορία, αλλά και την ανταλλαγή των αερίων. Η διαταραχή στην ανταλλαγή αερίων οφείλεται κυρίως στην αύξηση του φυσιολογικού νεκρού χώρου, δηλαδή των κυψελίδων που έχουν αερισμό, αλλά δεν αιματώνονται, λόγω της απόφραξης κλάδων του δικτύου της πνευμονικής αρτηρίας από το θρόμβο. Ταυτόχρονα, υπάρχει διαταραχή αερισμού/αιμάτωσης (V̇/Q̇ mismatch), που έχει συνέπεια την αύξηση της κυψελιδο-τριχοειδικής διαφοράς οξυγόνου και, συνεπακόλουθα, υποξυγοναιμία, σε ποσοστό περίπου 60%. Στην υποξυγοναιμία μπορεί να συμβάλει η παρουσία ατελεκτασιών, λόγω διαταραχής της παραγωγής του επιφανειοδραστικού παράγοντα. Συνήθως, σε ασθενείς με ΠΕ αυξάνεται ο κατά λεπτό αερισμός, με αποτέλεσμα η PaCO2 να είναι φυσιολογική ή μειωμένη. Όμως, σε μηχανικά αεριζόμενους ασθενείς σε καταστολή, η αύξηση του φυσιολογικού νεκρού χώρου μπορεί να οδηγήσει σε αύξηση της PaCO2, όταν ο κατά λεπτό αερισμός παραμένει σταθερός.

			Η επίδραση της ΠΕ στην ανταλλαγή αερίων είναι συνήθως ήπια, εκτός από τους ασθενείς με προϋπάρχουσα καρδιοαναπνευστική νόσο. Σοβαρή υποξυγοναιμία παρατηρείται, κατά κανόνα, σε ασθενείς με καταπληξία (shock). Επί παρουσίας σοβαρής υποξυγοναιμίας, ανθεκτικής στην οξυγονοθεραπεία, και εφόσον δεν υπάρχει εμφανής υποάρδευση, θα πρέπει να υποπτευθούμε την παρουσία ανοικτού ωοειδούς τρήματος. Σε αυτήν την περίπτωση, παρατηρείται κυκλοφορική παράκαμψη (shunt) μέσω του ανοικτού τρήματος (διαφυγή μη οξυγονωμένου, φλεβικού αίματος από τη δεξιά προς την αριστερή κυκλοφορία), λόγω των αυξημένων πιέσεων στις δεξιές κοιλότητες της καρδιάς. Η παρουσία ανοικτού ωοειδούς τρήματος δεν είναι σπάνια στον γενικό πληθυσμό και έχει παρατηρηθεί στο 1/3 περίπου των ασθενών με πνευμονική εμβολή. Η κατάσταση αυτή μπορεί να προκαλέσει, εκτός από σοβαρή υποξυγοναιμία, και παράδοξες εμβολές στη συστηματική κυκλοφορία. Τέλος, μικρά, απομακρυσμένα έμβολα μπορεί να δημιουργήσουν περιοχές κυψελιδικής αιμορραγίας, με συνέπεια την εμφάνιση αιμόπτυσης, πλευρίτιδας και υπεζωκοτικής συλλογής, που είναι, συνήθως, ήπια. Αυτή η κλινική εικόνα υποδηλώνει δημιουργία πνευμονικού εμφράκτου.

			Αν και υπάρχουν εξαιρέσεις (π.χ. ασθενείς με σοβαρή Χρόνια Αποφρακτική Πνευμονοπάθεια), η νοσηρότητα και η θνητότητα της ΠΕ σχετίζονται περισσότερο με την καρδιαγγειακή επιβάρυνση και όχι με την αναπνευστική ανεπάρκεια.

			Η ΠΕ επηρεάζει την κυκλοφορία με δύο τρόπους:

			•με τη μηχανική απόφραξη κλάδων της πνευμονικής αρτηρίας, και

			•με την απελευθέρωση χημικών παραγόντων (σεροτονίνη, θρομβοξάνη Α2), ως συνέπεια της δημιουργίας θρόμβου, οι οποίοι συμβάλλουν στην αύξηση των πνευμονικών αγγειακών αντιστάσεων.

			Η αύξηση των πιέσεων στην πνευμονική κυκλοφορία οδηγεί σε αύξηση της τοιχωματικής τάσης και παράταση του χρόνου συστολής της δεξιάς κοιλίας. Η παράταση της συστολής της δεξιάς κατά την πρώιμη διαστολική περίοδο της αριστερής κοιλίας προκαλεί ασύγχρονη κινητικότητα των κοιλιών, η οποία επιτείνεται όταν συνυπάρχει αποκλεισμός του δεξιού σκέλους. Αυτό οδηγεί σε προβολή του μεσοκοιλιακού διαφράγματος προς τα αριστερά (D shape) και ελλειμματική πλήρωση της αριστερής κοιλίας κατά τη διαστολή, δηλαδή μείωση του προφόρτιου. Ως συνέπεια, η καρδιακή παροχή μειώνεται και μπορεί να παρατηρηθεί πτώση της πίεσης στη συστηματική κυκλοφορία και αιμοδυναμική αστάθεια. Επίσης, η διάταση της δεξιάς κοιλίας (αύξηση του τελοδιαστολικού της όγκου) και η αύξηση της τοιχωματικής της τάσης παρεμποδίζουν τη στεφανιαία αιμάτωση. Για τους λόγους αυτούς, η παροχή οξυγόνου στο μυοκάρδιο της δεξιάς κοιλίας μειώνεται. Ταυτοχρόνως, η αύξηση του μεταφόρτιου της δεξιάς κοιλίας, σε συνδυασμό με την ταχυκαρδία, αυξάνει την κατανάλωση οξυγόνου στη δεξιά κοιλία. Έτσι, η αύξηση των αναγκών οξυγόνου, σε συνθήκες ελαττωμένης παροχής οξυγόνου, μπορεί να οδηγήσει σε ισχαιμία του μυοκαρδίου της δεξιάς κοιλίας και δεξιά καρδιακή ανεπάρκεια (πνευμονική καρδία).

			Η πίεση στην πνευμονική αρτηρία αυξάνεται μόνο όταν το 30-50% της συνολικής επιφάνειας του πνευμονικού αρτηριακού δικτύου αποφράσσεται από θρόμβους.

			4.3 Κλινική εικόνα

			Η αναγνώριση προδιαθεσικών παραγόντων για ΠΕ είναι σημαντική στον καθορισμό της πιθανότητας εμφάνισής της. Στους προδιαθεσικούς παράγοντες περιλαμβάνονται η τριάδα του Virchow (στάση, υπερπηκτικότητα, αγγειακή βλάβη), καθώς και ειδικές κλινικές καταστάσεις, όπως η εγκυμοσύνη, οι χειρουργικές επεμβάσεις γενικά και ιδίως τα ορθοπεδικά χειρουργεία (ιδιαίτερα σε κατάγματα ισχίου, πυέλου, γόνατος), οι κακοήθειες, οι κεντρικοί φλεβικοί καθετήρες και οι καθετήρες της πνευμονικής αρτηρίας. Ωστόσο, περίπου στο 30% των περιπτώσεων ΠΕ δεν αναγνωρίζονται προδιαθεσικοί παράγοντες.

			Τα κλινικά σημεία και συμπτώματα της ΠΕ είναι μη ειδικά, ενώ σε κάποιες περιπτώσεις μπορεί να είναι πλήρως ασυμπτωματική και να ανακαλυφθεί τυχαία κατά τη διαγνωστική προσέγγιση κάποιας άλλης νόσου ή κατά τη νεκροτομή.

			Η δύσπνοια (80%) και το θωρακικό άλγος (70%) αποτελούν τα συχνότερα συμπτώματα, ενώ ο βήχας (50%), συμπτώματα εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης (35%), αιμόπτυση (25%), αίσθημα παλμών (10%) και συγκοπή (5%) παρατηρούνται σπανιότερα. Σε ΠΕ με συστηματική υπόταση, το θωρακικό άλγος μπορεί να έχει χαρακτήρα τυπικής στηθάγχης, οφειλόμενο, συχνά, σε ισχαιμία της δεξιάς κοιλίας. Η εικόνα αυτή απαιτεί διαφορική διάγνωση από τα οξέα στεφανιαία σύνδρομα (ΟΣΣ) ή το διαχωρισμό της αορτής. Τα συχνότερα κλινικά σημεία είναι η ταχύπνοια (90%), η ταχυκαρδία (50%) και ο πυρετός (50%), που δεν ξεπερνά συνήθως τους 38,5°C. Οι ασθενείς με μεγάλα έμβολα μπορεί να έχουν εικόνα καταπληξίας, με υπόταση και περιφερική υποάρδευση.

			Θα πρέπει να αναφερθεί ότι σε ασθενείς που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ, υπό καταστολή και σε μηχανικό αερισμό, τα παραπάνω κλινικά σημεία και συμπτώματα δεν είναι εύκολο να παρατηρηθούν. Σε αυτή την περίπτωση, η αύξηση της PaCO2 χωρίς εμφανή αιτία (π.χ. αύξηση της παραγωγής CO2) μπορεί να αποτελεί το μοναδικό σημείο που θα θέσει την υποψία ΠΕ, διότι, όπως προαναφέρθηκε, η ΠΕ προκαλεί αύξηση του φυσιολογικού νεκρού χώρου και έτσι, σε συνθήκες ελεγχόμενου αερισμού, διαταράσσεται η επαρκής αποβολή του παραγόμενου CO2.

			4.4 Διάγνωση

			Σε ασθενείς που υποβάλλονται σε έλεγχο λόγω υποψίας ΠΕ, η νόσος επιβεβαιώνεται σε χαμηλά μάλλον ποσοστά (10-35%). Έτσι, για τη βελτίωση των ποσοστών διάγνωσης σε ασθενείς χωρίς υπόταση ή καταπληξία, έχουν αξιολογηθεί διάφοροι συνδυασμοί διαγνωστικών αλγόριθμων, σε συνάρτηση με την κλινική εικόνα, την κλινική πιθανότητα (Wells και Revised Geneva Scores), τα επίπεδα των δ-διμερών στο πλάσμα και την απεικόνιση.

			Η ΠΕ διακρίνεται σε υψηλού κινδύνου και μη υψηλού κινδύνου, ανάλογα με την παρουσία ή την απουσία, αντίστοιχα, καταπληξίας ή εμμένουσας συστηματικής υπότασης (Εικόνα 4.1). Η ΠΕ υψηλού κινδύνου είναι μια κατάσταση που απειλεί άμεσα τη ζωή. Η κλινική πιθανότητα ύπαρξης ΠΕ, επί εκδηλώσεων ΠΕ υψηλού κινδύνου (π.χ. καταπληξία), είναι συνήθως υψηλή και η διαφορική διάγνωση περιλαμβάνει την οξεία δυσλειτουργία βαλβίδων, τον επιπωματισμό, τα ΟΣΣ και το διαχωρισμό της αορτής. Η πιο χρήσιμη εξέταση για την αρχική εκτίμηση, εν προκειμένω, είναι το υπερηχογράφημα καρδιάς, με το οποίο θα διαπιστωθεί πνευμονική υπέρταση και δυσλειτουργία της δεξιάς κοιλίας, εφόσον η ΠΕ είναι η αιτία της αιμοδυναμικής αστάθειας του ασθενή (τάξη σύστασης Ι, επίπεδο ένδειξης C)2. Άλλες βοηθητικές απεικονιστικές εξετάσεις είναι το διοισοφάγειο υπερηχογράφημα καρδιάς (τάξη σύστασης ΙΙb, επίπεδο ένδειξης C)3, το οποίο μπορεί να επιτρέψει την άμεση απεικόνιση θρόμβων στην πνευμονική αρτηρία και στους κύριους κλάδους της, καθώς και το υπερηχογράφημα φλεβών, που μπορεί να ανιχνεύσει μια εγγύς εν τω βάθει φλεβοθρόμβωση. Όταν ο ασθενής σταθεροποιηθεί αιμοδυναμικά, θα πρέπει να επιβεβαιωθεί η διάγνωση με αξονική αγγειογραφία (Τάξη σύστασης Ι, επίπεδο ένδειξης C). Ο διαγνωστικός αλγόριθμος σε ασθενή με υποψία ΠΕ και αιμοδυναμική αστάθεια φαίνεται στην (Εικόνα 4.2).

			Η κλασική αγγειογραφία της πνευμονικής αρτηρίας (ΚΑΠΑ) θεωρείται η ιδεατή (gold standard) εξέταση για τη διάγνωση της ΠΕ. Το θετικό αποτέλεσμα προϋποθέτει την απεικόνιση ελλείμματος πλήρωσης σε αγγείο διαμέτρου 2 mm ή μεγαλύτερου, σε περισσότερες της μιας λήψεις. Η μέθοδος περιορίζεται από τον επεμβατικό της χαρακτήρα (αναφερόμενη θνητότητα 0,2% και πιθανά υψηλότερη σε ασθενείς με πνευμονική υπέρταση), το κόστος, την αναγκαιότητα χορήγησης σκιαγραφικού και τους κινδύνους που συνεπάγεται η μεταφορά ενός αιμοδυναμικά ασταθούς ασθενή έξω από τη ΜΕΘ. Η ΚΑΠΑ μπορεί να αντικατασταθεί από τη μη επεμβατική, ελικοειδή αξονική αγγειογραφία (spiral Computed Tomography, CT) της πνευμονικής αρτηρίας (ΕΑΑΠΑ) (Εικόνα 4.3). Επιπλέον της ΚΑΠΑ, η ΕΑΑΠΑ αντικαθιστά και το σπινθηρογράφημα αερισμού/αιμάτωσης (V̇/Q̇ scan), στη διαγνωστική προσπέλαση της ΠΕ. Η ΕΑΑΠΑ (ή, στην καθομιλουμένη, CT με πρωτόκολλο ΠΕ), έχει ευαισθησία που κυμαίνεται μεταξύ 50 και 100%, και ειδικότητα 81-100%. Αναδεικνύει θρόμβους σε επίπεδο υποτμηματικών αγγείων και έτσι, επί αρνητικού αποτελέσματος, μπορεί με ασφάλεια να μη χορηγηθεί αντιπηκτική αγωγή.
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			Εικόνα 4.1 Στρατηγική αντιμετώπισης της οξείας πνευμονικής εμβολής με βάση το επίπεδο κινδύνου.

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από Konstantinides SV, et al. ESC guidelines on the diagnosis and management of acute pulmonary embolism. Eur. Heart J. 2014, 35:3033–69, 3069a–3069k.

			Το σπινθηρογράφημα αερισμού/αιμάτωσης μπορεί να είναι δύσκολο να διενεργηθεί, αλλά και να δώσει αποτέλεσμα υψηλής πιθανότητας ΠΕ σε ασθενείς που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ, λόγω της συχνής συνύπαρξης καρδιοαναπνευστικής νόσου.

			Η ακτινογραφία θώρακος δεν είναι ειδική εξέταση, αλλά είναι χρήσιμη για τον αποκλεισμό άλλων αιτίων δύσπνοιας και θωρακικού άλγους. Μπορεί να απεικονίζει περιοχές ολιγαιμίας (σημείο Westermark), διάτασης των πνευμονικών πυλών (σημείο Fleischner), σκίασης με βάση στον υπεζωκότα (κύρτωση Hampton), διάτασης και προς τα κάτω μετατόπισης της δεξιάς πνευμονικής αρτηρίας (σημείο Palla). Μη ειδικά ακτινολογικά ευρήματα που πρέπει να θέτουν την υποψία ΠΕ, επί απουσίας εναλλακτικής διάγνωσης, είναι η πλευριτική συλλογή, η ατελεκτασία της βάσης των πνευμόνων και η ανύψωση του ημιδιαφράγματος.

			Οι ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλαγές που είναι ενδεικτικές επιβάρυνσης (strain) της δεξιάς κοιλίας, όπως τα ανεστραμμένα κύματα Τ στις απαγωγές V1-V4, η εμφάνιση επάρματος QR στην V1, το σημείο McGinn-White (έπαρμα S στην κλασική απαγωγή I, Q και ανεστραμμένο κύμα T στην κλασική απαγωγή III, ή συντομογραφικά S1Q3T3), ο ατελής ή ο πλήρης αποκλεισμός δεξιού σκέλους (Right Bundle Branch Block, RBBB), η στροφή του άξονα προς τα δεξιά, συμβάλλουν στη διάγνωση της ΠΕ. Αυτές οι ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλαγές είναι συνηθέστερες στις σοβαρότερες μορφές ΠΕ. Στις ηπιότερες μορφές ΠΕ, το μοναδικό εύρημα μπορεί είναι η φλεβοκομβική ταχυκαρδία, που παρατηρείται περίπου στο 50% των ασθενών. Τέλος, οι κολπικές αρρυθμίες, συχνότερα η κολπική μαρμαρυγή, μπορεί να συσχετίζονται με ΠΕ.
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			Εικόνα 4.2 Διαγνωστικός αλγόριθμος σε ασθενείς με υποψία πνευμονικής εμβολής υψηλού κινδύνου (με αιμοδυναμική αστάθεια).

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από Konstantinides SV, et al. ESC guidelines on the diagnosis and management of acute pulmonary embolism. Eur. Heart J. 2014, 35:3033–69, 3069a–3069k.

			Το υπερηχογράφημα φλεβών κάτω άκρων έχει πολύ καλά αποτελέσματα σε ασθενείς με συμπτώματα εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης (ευαισθησία 92%, ειδικότητα 99%). Παρ’ όλα αυτά, εν τω βάθει φλεβοθρόμβωση διαπιστώνεται με υπερηχογράφημα φλεβών μόνο στο 30-50% των ασθενών με ΠΕ.
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			Εικόνα 4.3 Ελικοειδής αξονική τομογραφία πνευμονικής αρτηρίας ασθενή με αμφοτερόπλευρη πνευμονική εμβολή. Απεικονίζεται θρόμβος (βέλος) εντός της δεξιάς κύριας πνευμονικής αρτηρίας (Α) και εντός λοβαίου κλάδου της αριστερής πνευμονικής αρτηρίας (Β). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			4.5 Πρόγνωση

			Διάφοροι δείκτες που βασίζονται σε κλινικές παραμέτρους έχουν αποδειχθεί χρήσιμοι στην αξιολόγηση της πρόγνωσης ασθενών με οξεία ΠΕ. Από αυτούς, ο δείκτης βαρύτητας της πνευμονικής εμβολής (Pulmonary Embolism Severity Index, PESI) είναι ο πλέον επικυρωμένος έως σήμερα (Πίνακας 4.1). Το κύριο πλεονέκτημα του PESI έγκειται στην αξιόπιστη αναγνώριση των ασθενών που έχουν χαμηλό κίνδυνο να αποβιώσουν σε διάστημα 30 ημερών (PESI Τάξη I και II). Λόγω της πολυπλοκότητας του αρχικού PESI, που περιλαμβάνει 11 μεταβλητές διαφορετικής βαρύτητας, δημιουργήθηκε και επικυρώθηκε μια απλοποιημένη εκδοχή του, γνωστή ως simplified PESI (sPESI) (Πίνακας 4.1).
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			Πίνακας 4.1 Αρχική και τροποποιημένη έκδοση του Pulmonary Embolism Severity Index (PESI). ΟΑ: Όρια αξιοπιστίας.

			Oι ασθενείς με αιμοδυναμική αστάθεια (καταπληξία ή υπόταση) θα πρέπει άμεσα να αντιμετωπίζονται ως ασθενείς υψηλού κινδύνου. Εφόσον επιβεβαιωθεί η διάγνωση της ΠΕ, θα πρέπει να χορηγηθεί θεραπεία επαναιμάτωσης (φαρμακευτική θρομβόλυση ή εναλλακτικά χειρουργική ή επεμβατική θεραπεία επαναιμάτωσης).

			Σε μελέτες ασθενών με ΠΕ και βαθμολογία PESI Τάξης III–V, η θνητότητα σε διάστημα 30 ημερών ανέρχεται στο 24,5%, ενώ στους ασθενείς με βαθμολογία sPESI ≥ 1 ανέρχεται στο 11%. Οι αιμοδυναμικά σταθεροί ασθενείς με βαθμολογία PESI Τάξης ≥ III ή sPESI ≥ 1 θεωρούνται ομάδα ενδιάμεσου κινδύνου. Σε αυτή την ομάδα ασθενών θα πρέπει να αξιολογείται περαιτέρω ο κίνδυνος, εστιάζοντας στην κατάσταση της δεξιάς κοιλίας. Οι ασθενείς που έχουν ενδείξεις δυσλειτουργίας της δεξιάς κοιλίας (με υπερηχογραφικό έλεγχο ή ΕΑΑΠΑ) και αυξημένους βιοδείκτες (ιδιαίτερα θετική τροπονίνη) θα πρέπει να ταξινομούνται στην κατηγορία του ενδιάμεσου-υψηλού κινδύνου. Η στενή παρακολούθηση αυτών των ασθενών επιτρέπει την έγκαιρη αναγνώριση ενδεχόμενης αιμοδυναμικής αστάθειας και την εκτίμηση της αναγκαιότητας της θεραπείας επαναιμάτωσης, με στόχο τη διάσωση του ασθενή (Εικόνα 4.1).

			4.5.1 Κλινικές παράμετροι

			Η οξεία δυσλειτουργία της δεξιάς κοιλίας είναι καθοριστικός παράγοντας για την έκβαση της ΠΕ. Ως εκ τούτου, κλινικά συμπτώματα και σημεία οξείας δεξιάς καρδιακής ανεπάρκειας, όπως η υπόταση και η καρδιογενής καταπληξία, αποτελούν ενδείξεις υψηλού κινδύνου για πρώιμη μοιραία κατάληξη. Επιπλέον, η ταχυκαρδία και το συγκοπτικό επεισόδιο συσχετίζονται με κακή βραχυπρόθεσμη έκβαση. Η διάγνωση συνυπάρχουσας εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης έχει αναφερθεί ως ανεξάρτητος προγνωστικός παράγοντας θανάτου μέσα στους επόμενους τρεις μήνες από τη διάγνωση της ΠΕ.

			4.5.2 Δυσλειτουργία της δεξιάς κοιλίας – Bλάβη του μυοκαρδίου

			Υπερηχογραφικά ευρήματα που υποδεικνύουν δυσλειτουργία της δεξιάς κοιλίας αναφέρονται σε ≥ 25% των ασθενών με ΠΕ. Τα υπερηχογραφικά ευρήματα που χρησιμοποιούνται για τη διαστρωμάτωση του κινδύνου σε ασθενείς με ΠΕ περιλαμβάνουν τη διάταση της δεξιάς κοιλίας, την αύξηση του λόγου της διαμέτρου της δεξιάς προς την αριστερή κοιλία, την υποκινησία του ελεύθερου τοιχώματος της δεξιάς κοιλίας, τη σοβαρή ανεπάρκεια της τριγλώχινος, την κυκλοφορική παράκαμψη (shunt), μέσω του ανοικτού ωοειδούς τρήματος, και την παρουσία θρόμβων στις δεξιές καρδιακές κοιλότητες, ή συνδυασμό των παραπάνω. Η απεικόνιση και των τεσσάρων χώρων της καρδιάς με τη ΕΑΑΠΑ μπορεί, επίσης, να αναδείξει τη διάταση της δεξιάς κοιλίας (λόγος τελοδιαστολικής διαμέτρου της δεξιάς προς αυτήν της αριστερής κοιλίας > 0,9) ως δείκτη δυσλειτουργίας της δεξιάς κοιλίας.

			Η υπερφόρτωση της δεξιάς κοιλίας αυξάνει την τάση του μυοκαρδίου και οδηγεί σε έκλυση εγκεφαλικού νατριουρητικού πεπτιδίου (Brain Natriuretic Peptide, BNP) ή N-Tελικού proBNP (NT-proBNP). Τα επίπεδα του νατριουρητικού πεπτιδίου στο πλάσμα σχετίζονται με τη βαρύτητα της αιμοδυναμικής αστάθειας και της δυσλειτουργίας της δεξιάς κοιλίας στην οξεία ΠΕ.

			Ισχαιμία του τοιχώματος της δεξιάς κοιλίας με βατές στεφανιαίες αρτηρίες έχει βρεθεί σε πολλούς ασθενείς που κατέληξαν από ΠΕ. Αυξημένα επίπεδα τροπονίνης Ι ή Τ στο πλάσμα κατά την εισαγωγή ασθενών με ΠΕ έχουν συσχετισθεί με χειρότερη πρόγνωση. Η αναφερόμενη θετική προγνωστική αξία της αυξημένης τροπονίνης στην πρώιμη θνητότητα από ΠΕ κυμαίνεται από 12 έως 44%, ενώ η αρνητική προγνωστική αξία είναι υψηλή, ανεξάρτητα από τα αντιδραστήρια ή τα όρια των φυσιολογικών (cut-off) τιμών που χρησιμοποιούνται. Ένας άλλος δείκτης πρώιμης βλάβης του μυοκαρδίου, η καρδιακού τύπου πρωτεΐνη δέσμευσης των λιπαρών οξέων (Heart-type Fatty Acid-Binding Protein, Η-FABP) έχει επίσης υψηλή αρνητική προγνωστική αξία, για την πρόβλεψη πρώιμης θνητότητας στην ΠΕ.

			Από τους υπόλοιπους (μη καρδιογενείς) βιοδείκτες στην οξεία ΠΕ, τα αυξημένα επίπεδα κρεατινίνης στον ορό και ο μειωμένος (υπολογιζόμενος) ρυθμός σπειραματικής διήθησης συσχετίζονται με αυξημένη αδρή θνητότητα4 30 ημερών. Τέλος, αυξημένα επίπεδα δ-διμερών έχουν συσχετιστεί με αυξημένη πρώιμη θνητότητα σε κάποιες μελέτες, ενώ επίπεδα < 1.500 ng/mL είχαν αρνητική προγνωστική αξία 99%, για θνητότητα οποιασδήποτε αιτιολογίας σε διάστημα 3 μηνών.

			4.6 Θεραπεία οξείας πνευμονικής εμβολής με αιμοδυναμική αστάθεια 

			Οι ασθενείς με ΠΕ που έχουν εικόνα καταπληξίας ή υπότασης διατρέχουν υψηλό κίνδυνο να αποβιώσουν στο νοσοκομείο, ιδιαίτερα τις πρώτες ώρες μετά την εισαγωγή τους. Εκτός από την αιμοδυναμική και αναπνευστική υποστήριξη στους ασθενείς αυτούς (προσεκτική χορήγηση υγρών, χορήγηση αγγειοσυσπαστικών, βελτίωση της υποξυγοναιμίας), θα πρέπει να χορηγηθεί κλασική ηπαρίνη ενδοφλεβίως, ως η προτιμώμενη αρχική αντιπηκτική αγωγή (Τάξη σύστασης Ι, επίπεδο ένδειξης C), καθώς οι χαμηλού μοριακού βάρους ηπαρίνες δεν έχουν δοκιμαστεί σε συνθήκες υπότασης και καταπληξίας. Όταν απαιτείται μηχανικός αερισμός, θα πρέπει να εφαρμόζεται μικρός αναπνεόμενος όγκος (6 mL/kg προβλεπόμενου βάρους σώματος), σε μια προσπάθεια να διατηρηθεί η στατική τελοεισπνευστική πίεση (Pplateau) σε επίπεδα < 30 cm H2O, ενώ η θετική τελοεκπνευστική πίεση (PEEP) θα πρέπει να εφαρμόζεται με προσοχή, ώστε να μην επιδεινωθεί η ανεπάρκεια της δεξιάς κοιλίας.

			Στόχος της αντιπηκτικής αγωγής με ηπαρίνη είναι η διατήρηση χρόνου ενεργοποιημένης μερικής θρομβοπλαστίνης (activated Partial Thromboplastin Time, aPTT) 1,5-2 φορές πάνω από την τιμή του μάρτυρα. Η σημαντική υπέρβαση αυτού του στόχου μπορεί να οδηγήσει σε αιμορραγία. Η θεραπεία προτείνεται να ξεκινά με μια εφάπαξ δόση 80 διεθνών μονάδων/kg βάρους σώματος και χορήγηση στη συνέχεια 18 μονάδων/kg/ώρα. Η θεραπεία αυτή απαιτεί συχνό έλεγχο των επιπέδων aPTT, για ρύθμιση της δόσης της χορηγούμενης ηπαρίνης. Οι συνηθέστερες επιπλοκές της ενδοφλέβιας χορήγησης ηπαρίνης είναι η σοβαρή αιμορραγία (περίπου 3%) και η θρομβοπενία (1-3%). Η υπερκαλιαιμία, η οστεοπόρωση και οι αντιδράσεις υπερευαισθησίας αποτελούν λιγότερο συχνές επιπλοκές.

			Σε ασθενείς με ΠΕ υψηλού κινδύνου, η θεραπεία επαναιμάτωσης, ειδικότερα η συστηματική θρομβόλυση (με τη χρήση στρεπτοκινάσης, ουροκινάσης ή αλτεπλάσης), είναι η θεραπεία εκλογής, εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη στη χορήγησή της (Τάξη σύστασης Ι, επίπεδο ένδειξης Β)5. Μάλιστα, σε ασθενείς με αιμοδυναμική αστάθεια και υψηλή πιθανότητα για ΠΕ, η υπερηχογραφική εικόνα δυσλειτουργίας της δεξιάς κοιλίας είναι αρκετή για να ξεκινήσει άμεσα η θρομβόλυση, χωρίς τη διενέργεια άλλων εξετάσεων. Η απόφαση αυτή μπορεί να ενισχυθεί από την παρουσία θρόμβων στη δεξιά καρδιά.

			Η θρομβόλυση στην οξεία ΠΕ αποκαθιστά την πνευμονική αιμάτωση ταχύτερα από την αντιπηκτική αγωγή με την κλασική ηπαρίνη. Η πρώιμη λύση του πνευμονικού κωλύματος οδηγεί σε άμεση μείωση των αντιστάσεων και της πίεσης στην πνευμονική αρτηρία, με ταυτόχρονη βελτίωση της λειτουργικότητας της δεξιάς κοιλίας. Συνολικά, σε ποσοστό που ξεπερνά το 90%, οι ασθενείς ανταποκρίνονται θετικά στη θρομβόλυση, παρουσιάζοντας κλινική και υπερηχογραφική βελτίωση μέσα σε 36 ώρες. Το μεγαλύτερο όφελος παρατηρείται όταν η θεραπεία ξεκινά σε διάστημα 48 ωρών από την έναρξη των συμπτωμάτων, ωστόσο η θρομβόλυση μπορεί να είναι χρήσιμη και σε ασθενείς που έχουν συμπτώματα 6-14 ημέρες. Ο κίνδυνος αιμορραγίας ανέρχεται σε 22%, ενώ εγκεφαλική αιμορραγία μπορεί να εμφανιστεί περίπου στο 3% των ασθενών. Απόλυτες αντενδείξεις για τη χορήγηση θρομβόλυσης αποτελούν: η ενεργός αιμορραγία ή αιμορραγική διάθεση, το ιστορικό προηγούμενης εγκεφαλικής αιμορραγίας, το ισχαιμικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο τους προηγούμενους 6 μήνες, η πρόσφατη χειρουργική επέμβαση στον εγκέφαλο ή τον σπονδυλικό σωλήνα, ο διαχωρισμός αορτής, το νεόπλασμα ή η αρτηριοφλεβώδης δυσπλασία του εγκεφάλου.

			Σε ασθενείς με αντένδειξη να λάβουν θρομβόλυση και σε εκείνους στους οποίους η θρομβόλυση απέτυχε να βελτιώσει την αιμοδυναμική τους κατάσταση συστήνεται χειρουργική εμβολεκτομή (Τάξη σύστασης Ι, επίπεδο ένδειξης C), εφόσον υπάρχουν η εμπειρία και η υποδομή για να πραγματοποιηθεί. Σε καλά οργανωμένα κέντρα, η περιεγχειρητική θνητότητα φτάνει το 6% ή και λιγότερο. Η προεγχειρητική θρομβόλυση μπορεί να αυξήσει τον κίνδυνο αιμορραγίας, αλλά δεν αποτελεί απόλυτη αντένδειξη για τη χειρουργική εμβολεκτομή. Μακροπρόθεσμα, αναφέρονται ικανοποιητικά ποσοστά επιβίωσης μετεγχειρητικά και καλή ποιότητα ζωής. Οι ασθενείς που εμφανίζουν επεισόδιο οξείας ΠΕ αναφέροντας ιστορικό χρόνιας δύσπνοιας και πνευμονική υπέρταση είναι πιθανόν να έχουν χρόνια θρομβοεμβολική νόσο. Αυτοί οι ασθενείς πρέπει να μεταφέρονται σε ειδικά κέντρα, για πνευμονική ενδαρτηρεκτομή.

			Εναλλακτικά στη χειρουργική εμβολεκτομή, μπορούμε να σκεφτούμε την κατευθυνόμενη, μέσω καθετήρα θρομβεκτομή, εφόσον υπάρχουν σχετική εμπειρία και τα απαραίτητα μέσα να πραγματοποιηθεί (Τάξη σύστασης ΙΙa, επίπεδο ένδειξης C). Οι μείζονες επιπλοκές της μεθόδου αναφέρονται σε ποσοστό 2% και περιλαμβάνουν θάνατο από επιδείνωση της ανεπάρκειας της δεξιάς κοιλίας, άπω εμβολισμό, ρήξη της πνευμονικής αρτηρίας και πνευμονική αιμορραγία, συστηματικές αιμορραγικές επιπλοκές, περικαρδιακό επιπωματισμό, βραδυκαρδία ή πλήρη κολποκοιλιακό αποκλεισμό, αιμόλυση, νεφρική ανεπάρκεια από το σκιαγραφικό και επιπλοκές που συσχετίζονται με τον καθετηριασμό.

			Η τοποθέτηση φλεβικού φίλτρου, κεντρικότερα του σημείου της θρόμβωσης, ενδείκνυται σε ασθενείς με οξεία ΠΕ, που έχουν απόλυτη αντένδειξη για αντιπηκτική αγωγή, και σε ασθενείς με αντικειμενική επιβεβαίωση επανειλημμένων επεισοδίων ΠΕ, παρά την επαρκή αντιπηκτική αγωγή. Τα φλεβικά φίλτρα τοποθετούνται συνήθως στην κάτω κοίλη φλέβα, ενώ, αν ο θρόμβος εντοπίζεται στο ύψος των νεφρικών φλεβών, μπορεί να τοποθετηθούν σε επίπεδο πάνω από αυτές. Μελέτες παρατήρησης υποδεικνύουν ότι η τοποθέτηση φίλτρου μπορεί να μειώσει τη θνητότητα που σχετίζεται με την ΠΕ στην οξεία φάση, αυξάνοντας όμως περαιτέρω τον κίνδυνο για εν τω βάθει φλεβοθρόμβωση. Οι επιπλοκές που συσχετίζονται με την τοποθέτηση μόνιμων φίλτρων είναι συχνές, αν και σπάνια μοιραίες. Στις άμεσες επιπλοκές περιλαμβάνεται η θρόμβωση στη θέση τοποθέτησης του φίλτρου (10%). Η τοποθέτηση φίλτρου στην άνω κοίλη φλέβα ενέχει τον κίνδυνο του καρδιακού επιπωματισμού. Οι όψιμες επιπλοκές είναι συχνότερες και περιλαμβάνουν υποτροπιάζοντα επεισόδια εν των βάθει φλεβοθρόμβωσης (20%) και το μεταθρομβωτικό σύνδρομο (40%). Απόφραξη του φίλτρου αναφέρεται σε ποσοστό περίπου 22% στα 5 χρόνια και 33% στα 9 χρόνια, ανεξάρτητα από τη χρήση αντιπηκτικής αγωγής ή το είδος της. Τα προσωρινά φίλτρα πρέπει να αφαιρούνται έπειτα από κάποιο διάστημα (1-6 μηνών), μόλις είναι ασφαλές να χορηγηθεί αντιπηκτική αγωγή. Ωστόσο, συχνά παραμένουν για πολύ μεγαλύτερο χρόνο, με αναφερόμενες όψιμες επιπλοκές σε ποσοστό τουλάχιστον 10% (θρόμβωση του φίλτρου, μετακίνηση του φίλτρου, αποδόμηση του φίλτρου με εμβολισμό των κομματιών του, ρήξη του τοιχώματος της κάτω κοίλης φλέβας). Δεν υπάρχουν δεδομένα που να υποστηρίζουν τη χρήση φίλτρων ως ρουτίνα σε ασθενείς με ελεύθερους θρόμβους στις κεντρικές φλέβες, καθώς επίσης και σε ασθενείς που πρόκειται να θρομβολυθούν, να υποβληθούν σε χειρουργική εμβολεκτομή ή σε πνευμονική ενδαρτηρεκτομή.

			4.7 Μη θρομβωτική πνευμονική εμβολή

			4.7.1 Λιπώδης εμβολή

			Η λιπώδης εμβολή εμφανίζεται σχεδόν σε όλους τους ασθενείς με κατάγματα στην πύελο ή τα μακρά οστά και σε εκείνους που υποβάλλονται σε ενδομυελική ήλωση ή τοποθέτηση προσθετικών υλικών σε γόνατα και ισχία, αλλά επίσης και κατά την έγχυση λιπιδίων ή προποφόλης, τις ενδο-οστικές εγχύσεις και τη λήψη μυελού, στην παγκρεατίτιδα, στη λιπώδη νόσο του ήπατος και έπειτα από λιποαναρρόφηση. Η πνευμονική βλάβη δεν οφείλεται μόνο στην αγγειακή απόφραξη, αλλά και στην απελευθέρωση ουσιών που πυροδοτούν τον καταρράκτη της φλεγμονής, εξηγώντας με αυτό τον τρόπο γιατί κάποιοι ασθενείς με λιπώδη εμβολή εμφανίζουν σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) (βλ. Κεφάλαιο 2. Η κλασική τριάδα της λιπώδους εμβολής περιλαμβάνει αλλαγή του επιπέδου συνείδησης, αναπνευστική δυσχέρεια και πετέχειες, που εμφανίζονται χαρακτηριστικά 12-36 ώρες μετά τη βλάβη. Η εξέταση του αμφιβληστροειδούς αποκαλύπτει λιπώδη έμβολα στα αγγεία (αμφιβληστροειδοπάθεια Purtscher). Η ανεύρεση λιπωδών σφαιριδίων στο αίμα, στα ούρα, στα πτύελα, στο βρογχοκυψελιδικό έκπλυμα και στο εγκεφαλονωτιαίο υγρό δεν είναι ούτε ευαίσθητη, ούτε ειδική εξέταση. Στις περισσότερες περιπτώσεις, η κατάσταση αυτή αυτοπεριορίζεται. Η θεραπεία θα πρέπει να είναι υποστηρικτική και αντίστοιχη του ARDS. Αν και έχει αναφερθεί επιτυχής χρήση υψηλών δόσεων μεθυλπρεδνιζολόνης σε ασθενείς με λιπώδη εμβολή, δεν υπάρχουν αρκετά δεδομένα πως η θεραπεία αυτή αλλάζει την πορεία της νόσου.

			4.7.2 Εμβολή αέρα

			Αν και η εμβολή αέρα μπορεί να εμφανιστεί τόσο στο φλεβικό όσο και στο αρτηριακό δίκτυο, συχνότερη είναι η αερώδης εμβολή στο φλεβικό δίκτυο. Αυτή αποτελεί συνήθως ιατρογενή επιπλοκή κατά τους χειρισμούς των κεντρικών φλεβικών καθετήρων και των καθετήρων αιμοδιάλυσης, αν και έχει αναφερθεί και στην εφαρμογή αερισμού με θετικές πιέσεις και στις καταδύσεις με χρήση συσκευών υποθαλάσσιας αναπνοής (Self-Contained Underwater Breathing Apparatus, SCUBA), όπου η αύξηση της κυψελιδικής πίεσης κατά την ανάδυση προκαλεί βαρότραυμα και είσοδο αέρα στη ροή του αίματος. Ο όγκος αέρα που μπορεί να αποβεί μοιραίος έπειτα από έγχυση στον άνθρωπο κυμαίνεται μεταξύ 100 και 500 mL. Η κύρια διαταραχή της αερώδους εμβολής στο φλεβικό δίκτυο είναι η απόφραξη της κυκλοφορίας της δεξιάς κοιλίας ή των πνευμονικών αρτηριδίων από ένα μείγμα φυσαλίδων αέρα και ινικής. Επιπλέον, η εμβολή αέρα μπορεί να πυροδοτήσει την έκλυση κυτταροκινών, οδηγώντας σε περαιτέρω αύξηση των πνευμονικών αγγειακών αντιστάσεων. Στην πνευμονική κυκλοφορία, τα έμβολα αέρα προκαλούν βλάβη του ενδοθηλίου, οδηγώντας σε εξαγγείωση υγρού στις κυψελίδες και βρογχόσπασμο. Η κλινική εικόνα εκδηλώνεται με οξεία υποξυγοναιμική αναπνευστική ανεπάρκεια και καταπληξία. Επί υψηλής υποψίας, αν και η διάγνωση μπορεί να τεκμηριωθεί με την ακτινογραφία θώρακος ή το υπερηχογράφημα καρδιάς, η αξονική τομογραφία μπορεί να αποδειχτεί πιο ευαίσθητη εξέταση, αναδεικνύοντας μια χαρακτηριστική εικόνα στρογγυλών σκιάσεων, με εντόπιση στη δεξιά κοιλία στον ασθενή που βρίσκεται σε ύπτια θέση. Η θεραπεία περιλαμβάνει την υποστήριξη της κυκλοφορίας, την πρόληψη της περαιτέρω εισόδου αέρα στην κυκλοφορία και την αύξηση του ενδαγγειακού όγκου. Ο ασθενής θα πρέπει να τίθεται στην αριστερή πλάγια κατακεκλιμμένη θέση, ώστε να προληφθεί η απόφραξη του χώρου εξόδου της δεξιάς κοιλίας εξαιτίας παγίδευσης αέρα. Στην περίπτωση μεγάλης ποσότητας αέρα, μπορεί να γίνει αναρρόφηση, με τη χρήση κεντρικού φλεβικού καθετήρα. Η χορήγηση οξυγόνου 100% μπορεί να μειώσει το μέγεθος των φυσαλίδων, εξασφαλίζοντας μια κλίση διάχυσης, του αζώτου που ευνοεί την εξάλειψη του αέρα. Στους ασθενείς που βρίσκονται σε μηχανική υποστήριξη της αναπνοής, η αντιμετώπιση είναι η ίδια με αυτήν του ARDS: μικρός αναπνεόμενος όγκος με διατήρηση χαμηλής στατικής τελοεισπνευστικής πίεσης.

			4.7.3 Εμβολή αμνιακού υγρού

			Η εμβολή αμνιακού υγρού είναι μια σπάνια, αλλά καταστροφική επιπλοκή της εγκυμοσύνης. Η επίπτωσή της κυμαίνεται μεταξύ 1,9 και 2,5 περιπτώσεις ανά 100.000 εγκυμοσύνες. Ο πιθανότερος μηχανισμός είναι ότι αμνιακό υγρό περνά στις μητρικές φλέβες στη διάρκεια του φυσιολογικού τοκετού ή όταν διαρρηγνύεται ο πλακούντας στη διάρκεια χειρουργικής επέμβασης ή τραυματισμού. Ως συνέπεια, τα πνευμονικά αγγεία αποφράσσονται από ομάδες κυττάρων και μηκώνιο, και πυροδοτείται φλεγμονώδης αντίδραση, λόγω απελευθέρωσης ενεργών μεταβολιτών. Σε ποσοστό περίπου 40% εμφανίζεται διάχυτη ενδαγγειακή πήξη, ενώ συχνές είναι οι νευρολογικές εκδηλώσεις (σπασμοί, αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο). Κάποιες εγκυμονούσες μπορεί, σε δεύτερο χρόνο, να παρουσιάσουν σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας. Η διάγνωση βασίζεται σε κλινικά κριτήρια. Η αντιμετώπιση είναι κυρίως υποστηρικτική, ενώ η θνητότητα ανέρχεται περίπου στο 20%.
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			Κεφάλαιο 5
ΠΝΕΥΜΟΘΩΡΑΚΑΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Νικολέττα Ροβίνα, Μάγδα Κυριακοπούλου

			Σύνοψη

			Ο πνευμοθώρακας (παρουσία αέρα στην υπεζωκοτική κοιλότητα) ταξινομείται σε αυτόματο (πρωτοπαθή ή δευτεροπαθή), τραυματικό -ανοικτό ή κλειστό- (από αμβλύ ή διατιτραίνον τραύμα) ή ιατρογενή (επιπλοκή του μηχανικού αερισμού ή έπειτα από ιατρικές πράξεις), ενώ επείγουσα κατάσταση, με ανάγκη άμεσης αντιμετώπισης, αποτελεί ο πνευμοθώρακας υπό τάση. Ο ιατρογενής πνευμοθώρακας αποτελεί συνήθως επιπλοκή του μηχανικού αερισμού (βαρότραυμα) σε ασθενείς με υποκείμενα πνευμονικά νοσήματα (συνηθέστερα πνευμονία, σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας και χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια) ή προκαλείται από ιατρικές πράξεις. Τα ευρήματα στην ακτινογραφία θώρακα μπορεί να είναι απόντα ή άτυπα. Αν και η υπολογιστική τομογραφία θώρακα αποτελεί την εξέταση εκλογής (gold standard) για τη διάγνωση του πνευμοθώρακα, η χρήση του υπερηχογραφήματος πνεύμονα αποκτά συνεχώς μεγαλύτερη εφαρμογή, λόγω της ευκολίας και της αξιοπιστίας του. Η εφαρμογή προστατευτικού αερισμού και οι νεότερες τεχνικές τοποθέτησης κεντρικών καθετήρων (π.χ. με υπερηχογραφική καθοδήγηση) μπορούν να μειώσουν σημαντικά τον κίνδυνο πνευμοθώρακα στην κλινική πράξη. Ομοίως, ωφέλιμη είναι η αναγνώριση ασθενών αυξημένου κινδύνου για εμφάνιση πνευμοθώρακα και η λήψη προστατευτικών μέτρων. Ο πνευμοθώρακας στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας αποτελεί μια δυνητικά απειλητική για τη ζωή επιπλοκή. Η παρουσία πνευμοθώρακα σε ασθενή υπό μηχανικό αερισμό απαιτεί παροχέτευση του αέρα με την τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα, λόγω του κινδύνου εμφάνισης πνευμοθώρακα υπό τάση. Σε υποψία πνευμοθώρακα υπό τάση, απαιτείται η άμεση αποσυμφόρηση του αέρα με παρακέντηση του ημιθωρακίου με βελόνη, ακολουθούμενη από τοποθέτηση παροχετευτικού σωλήνα μετά από ακτινολογική επιβεβαίωση.

			Κύρια γνώση

			•Η εμφάνιση πνευμοθώρακα σε ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό επιδεινώνει την έκβαση, ιδιαίτερα αν εκδηλωθεί πνευμοθώρακας υπό τάση.

			•Κύριοι παράγοντες κινδύνου εμφάνισης πνευμοθώρακα στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι ο μηχανικός αερισμός, η πνευμονία, η χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια, το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας, το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα και οι επεμβατικές ιατρικές πράξεις.

			•Στη διάγνωση του πνευμοθώρακα στη ΜΕΘ εκτός από την ακτινογραφία και την υπολογιστική τομογραφία, που είναι η ιδεατή εξέταση για την τεκμηρίωση, έδαφος κερδίζει το υπερηχογράφημα πνεύμονα, με πολύ υψηλή αρνητική διαγνωστική αξία.

			•Ο πνευμοθώρακας υπό τάση αποτελεί μια κατάσταση απειλητική για τη ζωή με επίπτωση στον αερισμό, την ανταλλαγή αερίων και την καρδιακή παροχή, με εμφάνιση ταχυκαρδίας, υπότασης και σημείων καταπληξίας. Οι ασθενείς με πνευμοθώρακα στον μηχανικό αερισμό απαιτούν την τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα παροχέτευσης του αέρα, ώστε να αποφευχθεί ο κίνδυνος εξέλιξής του σε πνευμοθώρακα υπό τάση. Σε ασθενείς με κλινική υποψία πνευμοθώρακα υπό τάση απαιτείται άμεση αποσυμφόρηση με βελόνη και, ακολούθως, με παροχετευτικό σωλήνα.

			5.1 Παθοφυσιολογία

			Ο πνευμοθώρακας ορίζεται ως παρουσία αέρα στην υπεζωκοτική κοιλότητα. Οι μηχανισμοί εμφάνισης πνευμοθώρακα στον ασθενή της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι οι εξής:

			•Ρήξη του σπλαγχνικού υπεζωκότα, που επιτρέπει τη διαφυγή αέρα από τις κυψελίδες στην υπεζωκοτική κοιλότητα (συνήθως, ύστερα από βαρότραυμα, ως επιπλοκή του μηχανικού αερισμού, ή ύστερα από ρήξη αερώδους κύστης-φυσαλίδας).

			•Είσοδος ατμοσφαιρικού αέρα στον υπεζωκοτικό χώρο από ρήξη του περίτονου πετάλου του υπεζωκότα (τοιχωματικός υπεζωκότας), λόγω τραυματικής κάκωσης (συνήθως πολυτραυματίες με θωρακικές κακώσεις) ή ιατρογενώς ύστερα από παρακέντηση του υπεζωκότα με βελόνα κατά τη διενέργεια επεμβατικών πράξεων.

			•Σπανιότερα, μπορεί να υπάρχει παραγωγή αέρα στην υπεζωκοτική κοιλότητα από αεριογόνα βακτήρια (π.χ. Clostridium spp).

			5.2 Επιδημιολογία

			Επιδημιολογικές μελέτες καταδεικνύουν ότι ο κίνδυνος εμφάνισης πνευμοθώρακα μεταξύ των ασθενών της ΜΕΘ αυξάνεται παράλληλα με τη διάρκεια νοσηλείας τους (1,4% την 5η ημέρα νοσηλείας, έως 3% την 30η μέρα νοσηλείας). Παράγοντες κινδύνου εμφάνισης πνευμοθώρακα σε ασθενείς της ΜΕΘ αποτελούν ο μηχανικός αερισμός, η πνευμονία, η χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια (ΧΑΠ), το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS), το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα, το ιστορικό επίκτητης ανοσοανεπάρκειας (HIV) ή κακοήθους νόσου του πνεύμονα και η σηπτική καταπληξία. Επεμβατικές ιατρικές πράξεις με τον υψηλότερο κίνδυνο εμφάνισης πνευμοθώρακα είναι η παρακέντηση του θώρακα, η παρακέντηση αγγείου για την τοποθέτηση καθετήρα (κεντρικός φλεβικός καθετήρας ή καθετήρας πνευμονικής αρτηρίας) και η βρογχοσκόπηση με διενέργεια διαβρογχικής βιοψίας.

			5.3 Αιτιολογία

			Αιτιολογικά, ο πνευμοθώρακας στον ασθενή της ΜΕΘ κατατάσσεται ως εξής:

			•Αυτόματος πνευμοθώρακας (πρωτοπαθής ή δευτεροπαθής)

			Ο πρωτοπαθής αυτόματος πνευμοθώρακας εμφανίζεται ως αποτέλεσμα ρήξης μιας αερώδους κύστης της κορυφής του πνεύμονα. Οι αερώδεις κύστεις (φυσαλίδες) μπορεί να είναι αποτέλεσμα φλεγμονής των αεραγωγών (όπως στη ΧΑΠ) ή να είναι συγγενείς (συνήθως σε ψηλά, λιπόσαρκα νεαρά άτομα).

			Δευτεροπαθής αυτόματος πνευμοθώρακας μπορεί να παρατηρηθεί σε νοσήματα των αεραγωγών (ΧΑΠ, σοβαρή κρίση άσθματος, κυστική ίνωση), διάμεσα πνευμονικά νοσήματα (ιστιοκύττωση Χ, λεμφαγγειολειομυωμάτωση, σαρκοείδωση, ρευματοειδή αρθρίτιδα, ιδιοπαθή πνευμονική ίνωση, μετακτινική ίνωση), λοιμώξεις (πνευμονία από Pneumocystis jiroveci σε ασθενείς με σύνδρομο επίκτητης ανοσοανεπάρκειας, νεκρωτική πνευμονία από Gram αρνητικά βακτήρια, πνευμονία από αναερόβια μικρόβια, σταφυλοκοκκική πνευμονία με αποστήματα, φυματίωση), κακοήθειες (σάρκωμα, καρκίνος πνεύμονα) και άλλα αίτια (πνευμονική εμβολή, κοκκιωμάτωση Wegener, σύνδρομα Ehlers-Danlos, Birt-Hogge-Dubé, Marfan). Ο δευτεροπαθής αυτόματος πνευμοθώρακας στις φλεγμονώδεις νόσους των αεραγωγών οφείλεται στην υπερέκπτυξη των τελικών αεροχώρων και τη διάρρηξη των κυψελίδων, με αποτέλεσμα αέρας να μετακινείται μέσω του βρογχο-αγγειακού ελύτρου στο μεσοθωράκιο. Ένας άλλος μηχανισμός είναι η ρήξη του σπλαγχνικού υπεζωκότα, λόγω φλεγμονώδους παρεγχυματικής βλάβης. Πρέπει να σημειωθεί ότι, σε κάθε ασθενή με ΧΑΠ και κυστική ίνωση που παρουσιάζει επιδείνωση της αναπνευστικής του λειτουργίας, πρέπει να αποκλειστεί η παρουσία πνευμοθώρακα.

			•Τραυματικός ή ιατρογενής πνευμοθώρακας

			Ο τραυματικός πνευμοθώρακας προκαλείται μέσω κάκωσης του θωρακικού τοιχώματος από αμβλύ ή διατιτραίνον τραύμα. Όταν διατηρείται η επικοινωνία με τον ατμοσφαιρικό αέρα, ο πνευμοθώρακας καλείται ανοικτός, ενώ ύστερα από διακοπή της επικοινωνίας, καλείται κλειστός.

			Ο ανοικτός πνευμοθώρακας προκαλείται συνήθως από διατιτραίνοντα τραύματα, κατά τα οποία δημιουργείται ανοικτή επικοινωνία μεταξύ της ατμόσφαιρας και της υπεζωκοτικής κοιλότητας (είτε μέσω του θωρακικού τοιχώματος είτε μέσω του σπλαγχνικού υπεζωκότα από το τραχειοβρογχικό δέντρο). Στον κλειστό ή απλό πνευμοθώρακα, δεν υπάρχει χάσμα στο θωρακικό τοίχωμα και επικοινωνία με το περιβάλλον (όπως ύστερα από κατάγματα πλευρών, που προκαλούν τρώση του σπλαγχνικού υπεζωκότα, ή ύστερα από συμπίεση του θώρακα, με αποτέλεσμα την αύξηση της ενδοκυψελιδικής πίεσης και τη ρήξη κυψελίδων).

			Ο ιατρογενής πνευμοθώρακας μπορεί να προκληθεί ως επιπλοκή ιατρικών παρεμβάσεων ή ως επιπλοκή του μηχανικού αερισμού. Η συχνότερη αιτία ιατρογενούς πνευμοθώρακα στη ΜΕΘ είναι η εφαρμογή του μηχανικού αερισμού, ενώ ακολουθούν ο καθετηριασμός αγγείου (συνηθέστερα, υποκλειδίου φλέβας ή έσω σφαγίτιδας) για τοποθέτηση κεντρικού φλεβικού καθετήρα, η παρακέντηση του θώρακα (διαγνωστική ή εκκενωτική), η βιοψία υπεζωκότα, η διαβρογχική βιοψία και η διαθωρακική βιοψία διά λεπτής βελόνης, η τραχειοστομία, καθώς και η παρακέντηση του περικαρδιακού σάκου ή η εφαρμογή καρδιοαναπνευστικής αναζωογόνησης (ΚΑΡΠΑ). 

			Ο πνευμοθώρακας είναι συχνότερος σε μηχανικά αεριζόμενους ασθενείς και αποτελεί ανεξάρτητο προγνωστικό παράγοντα θνητότητας, ενώ σχετίζεται με αύξηση της διάρκειας νοσηλείας.

			•Πνευμοθώρακας υπό τάση

			Ο πνευμοθώρακας υπό τάση αποτελεί μια κατάσταση απειλητική για τη ζωή. Εκδηλώνεται όταν δημιουργείται μηχανισμός βαλβίδας μιας κατεύθυνσης, δηλαδή εισέρχεται αέρας στην υπεζωκοτική κοιλότητα σε κάθε αναπνευστικό κύκλο, χωρίς να μπορεί να εξέλθει. Βαλβιδικός μηχανισμός μπορεί να δημιουργηθεί σε κακώσεις του θωρακικού τοιχώματος (ρήξη του υπεζωκότα από κατάγματα πλευρών ή διατιτραίνον τραύμα) ή σε ασθενείς που βρίσκονται σε μηχανικό αερισμό (βαρότραυμα). Ο αέρας συσσωρεύεται, με αποτέλεσμα την αύξηση της πίεσης μέσα στην υπεζωκοτική κοιλότητα και τη συμπίεση και μετατόπιση του σύστοιχου πνεύμονα στην αντίθετη πλευρά, με ταυτόχρονη μετατόπιση του μεσοθωρακίου. Όλη αυτή η διαταραχή έχει επίπτωση τόσο στον αερισμό, όσο και στην ανταλλαγή αερίων. Επιπλέον, η αυξημένη ενδοθωρακική πίεση οδηγεί σε μείωση της φλεβικής επιστροφής (κλινικό σημείο της οποίας μπορεί να αποτελεί η διάταση των σφαγίτιδων), με αποτέλεσμα μείωση της καρδιακής παροχής και εμφάνιση ταχυκαρδίας, υπότασης και σημείων καταπληξίας.

			•Άλλες μορφές διαφυγής αέρα

			Η υπερέκπτυξη των τελικών αεροχώρων και η ρήξη των κυψελίδων μπορεί να οδηγήσουν σε διαφυγή αέρα μέσω του βρογχο-αγγειακού ελύτρου σε περιοχές εκτός της υπεζωκοτικής κοιλότητας, και έτσι να προκληθεί πνευμομεσοθωράκιο (από διαφυγή αέρα προς το μεσοθωράκιο), πνευμοπεριτόναιο (από διαφυγή αέρα προς την περιτοναϊκή κοιλότητα) και υποδόριο εμφύσημα (από διαφυγή αέρα προς τις στοιβάδες του δέρματος).

			5.4 Κλινική εικόνα

			Η αναγνώριση του πνευμοθώρακα στον ασθενή της ΜΕΘ αποτελεί, συχνά, διαγνωστική πρόκληση για τον θεράποντα ιατρό, καθώς η φυσική εξέταση και τα κλινικά σημεία μπορεί να είναι μη ειδικά και αναξιόπιστα. Τα συμπτώματα και τα κλινικά σημεία του πνευμοθώρακα (οξύ θωρακικό άλγος, που επιδεινώνεται με τις αναπνευστικές κινήσεις, με επέκταση συχνά στην ωμική ζώνη ή τη ράχη, ξηρός βήχας, από ερεθισμό του διαφράγματος, δύσπνοια, κυάνωση, ταχυκαρδία και υπόταση) είναι μη ειδικά και δύσκολο να εκτιμηθούν στον διασωληνωμένο, συχνά υπό καταστολή, ασθενή της ΜΕΘ.

			Κλινική υποψία ύπαρξης πνευμοθώρακα τίθεται όταν παρατηρούνται τα κάτωθι (σημεία που εμφανίζονται σαφέστερα σε πνευμοθώρακα υπό τάση):

			•μείωση ή εξάλειψη του αναπνευστικού ψιθυρίσματος σύστοιχα, υπερσαφής πνευμονικός ή τυμπανικός ήχος επικρουστικά,

			•απώθηση της τραχείας από τη μέση γραμμή, ανομοιογενής έκπτυξη ημιθωρακίων,

			•απότομη αύξηση των πιέσεων των αεραγωγών (Μέγιστη εισπνευστική πίεση, Ppeak και στατική τελοεισπνευστική πίεση, Pplateau),

			•εργώδης αναπνοή, ταχύπνοια, υποξυγοναιμία, ή διαφόρεση,

			•παράδοξος σφυγμός,

			•παρέκκλιση της καρδιακής ώσης προς την υγιή πλευρά,

			•αιμοδυναμική αστάθεια, με ταχυκαρδία και υπόταση.

			5.5 Διάγνωση

			Καθώς η κλινική εικόνα είναι μη ειδική, η διάγνωση του πνευμοθώρακα στη ΜΕΘ γίνεται με:

			•Ακτινογραφία (α/α) θώρακα

			Η ανάδειξη πνευμοθώρακα στις ακτινογραφίες που πραγματοποιούνται σε ύπτια θέση στον ασθενή της ΜΕΘ είναι μειωμένης διαγνωστικής αξίας, με ευαισθησία μόλις 50%. Στον περιπατητικό ασθενή, η α/α σε όρθια θέση μπορεί να αναδείξει υπερδιαφάνεια (παρουσία αέρα) ποικίλου μεγέθους στην περιφέρεια του θώρακα, με εξαφάνιση των πνευμονικών αγγείων, σύμπτωση του πνευμονικού παρεγχύματος και ανάδειξη μιας παθογνωμονικής λεπτής σκιερής γραμμής στην περιφέρεια του πνεύμονα, που αντιστοιχεί στον σπλαγχνικό υπεζωκότα και το συμπίπτον έξω όριο του πνεύμονα, ή/και μετατόπιση του μεσοθωρακίου προς το υγιές ημιθωράκιο, σε πνευμοθώρακα υπό τάση (Εικόνα 5.1). Στον διασωληνωμένο ασθενή της ΜΕΘ, η α/α σε ύπτια θέση είναι συχνά μη διαγνωστική, λόγω της μετακίνησης του αέρα εντός του υπεζωκότα προς τα ανώτερα (πρόσθια) τμήματα του θωρακικού κλωβού. Επιπρόσθετα, υποκείμενα πνευμονικά νοσήματα μπορεί να οδηγούν σε ανομοιογενή κατανομή του αέρα ή εγκύστωση του αέρα εντός της υπεζωκοτικής κοιλότητας, δυσχεραίνοντας τη διαφορική διάγνωση.

			[image: ]

			Εικόνα 5.1 Ακτινογραφία θώρακα ασθενή με πνευμοθώρακα υπό τάση. Παρατηρήστε στην αριστερή εικόνα την σύμπτωση του δεξιού πνεύμονα και τη μετατόπιση του μεσοθωρακίου προς τα αριστερά. Στη δεξιά εικόνα η ίδια ασθενής μετά την τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα. Παρατηρήστε το υποδόριο εμφύσημα στα μαλακά μόρια.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Άτυπα σημεία πνευμοθώρακα στην α/α θώρακα στον ασθενή της ΜΕΘ μπορεί να είναι: υπερέκπτυξη του πάσχοντος ημιθωρακίου και εκτροπή του μεσοθωρακίου προς το υγιές πλάγιο, κατάσπαση και επιπέδωση του διαφράγματος ή αύξηση του βάθους των πλευροδιαφραγματικών γωνιών, κάθετη απεικόνιση του καρδιακού ορίου, υπερδιαύγαση των ανώτερων κοιλιακών τεταρτημορίων.

			•Υπέρηχογράφημα πνεύμονα 

			Η υπερηχογραφία πνεύμονα μπορεί να γίνει πολύ εύκολα, παρακλινίως, χωρίς να απαιτεί συνεργασία του ασθενή και έχει πολύ υψηλή αρνητική προγνωστική αξία. Η κίνηση του σπλαγχνικού υπεζωκότα στη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου σε σχέση με το γειτονικό τοιχωματικό υπεζωκότα σε πραγματικό χρόνο ονομάζεται «διολίσθηση του πνεύμονα» και η παρουσία του αποκλείει την ύπαρξη πνευμοθώρακα.

			•Υπολογιστική τομογραφία θώρακα

			Αποτελεί την ιδεατή εξέταση (gold standard), για την ανάδειξη πνευμοθώρακα, καθώς μπορεί να αναδείξει ακόμα και μικρής έκτασης, «λανθάνοντα» πνευμοθώρακα (Εικόνα 5.2). Ωστόσο, δεν μπορεί πάντα να γίνει με ασφάλεια στον ασθενή της ΜΕΘ, καθώς η μετακίνησή του μπορεί να επιπλακεί με επιδείνωση του πνευμοθώρακα και σοβαρή αστάθεια του ασθενή.

			[image: ]

			Εικόνα 5.2 Απεικόνιση πνευμοθώρακα στην υπολογιστική τομογραφία θώρακα.

			Πηγή: προσωπικό αρχείο.

			5.6 Αντιμετώπιση του πνευμοθώρακα στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Δεν επικρατεί ομοφωνία για τη βέλτιστη στρατηγική αντιμετώπισης του πνευμοθώρακα, καθώς δεν υπάρχουν μεγάλες τυχαιοποιημένες μελέτες, ειδικά στους ασθενείς της ΜΕΘ. Η αντιμετώπιση του εξαρτάται από το μέγεθός του και την παρουσία συμπτωμάτων. Οπωσδήποτε, η υπόνοια και μόνο πνευμοθώρακα υπό τάση απαιτεί άμεση αποσυμφόρηση του πνεύμονα, χωρίς καθυστέρηση για ακτινολογική επιβεβαίωση, καθώς αποτελεί επιπλοκή με υψηλή θνητότητα.

			5.6.1 Αυτόματος πνευμοθώρακας

			•Συμπληρωματική χορήγηση 100% Ο2, για ταχύτερη απορρόφηση του αέρα, και παρακολούθηση του ασθενή αρκούν, συνήθως, σε μικρό ή ασυμπτωματικό πνευμοθώρακα.

			•Σε μεγάλο πνευμοθώρακα, συστήνεται παροχέτευση του αέρα με απλή αναρρόφηση με βελόνη ή τοποθέτηση καθετήρα παροχέτευσης (14 French6) ή θωρακικού σωλήνα παροχέτευσης (Bullau) ευρύτερου των 16 French.

			•Στις περιπτώσεις του υποτροπιάζοντος αυτόματου πνευμοθώρακα, μέθοδος εκλογής για την αντιμετώπιση είναι η υποβοηθούμενη θωρακοσκόπηση μέσω βίντεο (Video-Assisted Thoracoscopic Surgery, VATS) (συγκόλληση μεγάλων φυσαλίδων, πλευρόδεση, μερική εκτομή υπεζωκότα) ή χημική πλευρόδεση μέσω θωρακικού σωλήνα (τάλκη, δοξυκυκλίνη), σε ασθενείς των οποίων η αναπνευστική λειτουργία δεν επιτρέπει επιθετικότερους θεραπευτικούς χειρισμούς (VATS).

			5.6.2 Τραυματικός ή ιατρογενής πνευμοθώρακας

			•Σε κλινικά σταθερούς ασθενείς, συνιστάται η τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα παροχέτευσης μεγάλου εύρους (28-36 French), ιδιαίτερα επί μηχανικού αερισμού ή συνύπαρξης αιμοθώρακα.

			•Σε περιπτώσεις ανοικτού, τραυματικής αιτιολογίας, πνευμοθώρακα, συνιστάται σύγκλειση του τραύματος του θωρακικού τοιχώματος με γάζα ή χειρουργική επιδιόρθωση, αν το έλλειμμα είναι μεγάλο. Αν ο πνευμοθώρακας οφείλεται σε ρήξη τραχείας ή μεγάλου βρόγχου, χρειάζεται χειρουργική αποκατάσταση. Προσωρινή σταθεροποίηση του ασθενή μπορεί να γίνει με εκλεκτική διασωλήνωση του υγιούς πνεύμονα με ενδοτραχειακό σωλήνα διπλού αυλού ή τοποθέτηση καθετήρα με μπαλόνι στον κύριο βρόγχο της παθολογικής πλευράς.

			•Σε κλινικά ασταθείς ασθενείς, με έντονη υπόνοια πνευμοθώρακα υπό τάση, χρειάζεται άμεση παροχέτευση του αέρα (βλ. Εδάφιο 5.6.3 Πνευμοθώρακας υπό τάση).

			5.6.3 Πνευμοθώρακας υπό τάση

			•Σε κλινική υπόνοια ύπαρξης πνευμοθώρακα υπό τάση, ανεξαρτήτως αιτιολογίας, απαιτείται άμεση αποσυμπίεση της υπεζωκοτικής κοιλότητας με την τοποθέτηση μιας βελόνης μεγάλης διαμέτρου ή με διατομή του θωρακικού τοιχώματος με νυστέρι έως τον τοιχωματικό υπεζωκότα στο 2ο μεσοπλεύριο διάστημα κατά τη μεσοκλειδική γραμμή, ή μεταξύ 4ου και 5ου μεσοπλεύριου διαστήματος, ακριβώς έμπροσθεν της μέσης μασχαλιαίας γραμμής. Γίνεται έτσι μαζική αποσυμπίεση της υπεζωκοτικής κοιλότητας, που έχει συνήθως αποτέλεσμα την άμεση σταθεροποίηση του ασθενή. Όποια από τις δυο τεχνικές και αν εφαρμοστεί, θα πρέπει να ακολουθήσει η τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα παροχέτευσης, όταν σταθεροποιηθεί ο ασθενής, με δυνατότητα σύνδεσης σε σύστημα αναρρόφησης.

			5.7 Πρόληψη

			Προληπτικά μέτρα για την αποφυγή δημιουργίας πνευμοθώρακα στον ασθενή της ΜΕΘ αποτελούν:

			Κατά τη διενέργεια επεμβατικών πράξεων:

			•υπερηχογραφική καθοδήγηση κατά την τοποθέτηση κεντρικού φλεβικού καθετήρα,

			•αποσύνδεση του ασθενή από τον αναπνευστήρα ή μείωση της PEEP (εφόσον δεν υπάρχει κίνδυνος σοβαρής υποξυγοναιμίας),

			•αποφυγή πολλαπλών προσπαθειών παρακέντησης,

			•α/α θώρακα μετά την επεμβατική πράξη για ανάδειξη πιθανής επιπλοκής,

			•αποφυγή διαβρογχικής βιοψίας σε ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό.

			Κατά την εφαρμογή του μηχανικού αερισμού:

			•αποφυγή βαροτραύματος (προστατευτικός αερισμός με χρήση χαμηλών πιέσεων και μικρών αναπνεόμενων όγκων).

			5.8 Πνευμοθώρακας στον μηχανικό αερισμό

			Ο πνευμοθώρακας κατά την εφαρμογή του μηχανικού αερισμού αποτελεί συχνή επιπλοκή, που οφείλεται σε ρήξη των αεροφόρων χώρων (κυψελίδων), συνήθως από υπερδιάταση, με αποτέλεσμα τη διαφυγή αέρα προς την υπεζωκοτική κοιλότητα, το υποδόριο, το μεσοθωράκιο ή την περιτοναϊκή κοιλότητα (βαρότραυμα). 

			Τα ποσοστά εκδήλωσης πνευμοθώρακα στον μηχανικό αερισμό κυμαίνονται σε διάφορες σειρές ασθενών μεταξύ 4% και 15%. Ο μέσος χρόνος εμφάνισης πνευμοθώρακα σε ασθενείς σε μηχανικό αερισμό είναι 4 μέρες, ενώ συχνότερα εμφανίζεται σε ασθενείς με ARDS. Στην πλειονότητα των περιπτώσεων, η συχνότητα εμφάνισης του πνευμοθώρακα σχετίζεται με τη βαρύτητα και τη διάρκεια του ARDS, καθώς και τις συνθήκες μηχανικού αερισμού. Η εφαρμογή στρατηγικών προστατευτικού αερισμού έχει οδηγήσει σε μείωση της συχνότητας εμφάνισης πνευμοθώρακα. Ασθενείς που εμφανίζουν ένα πρώτο επεισόδιο πνευμοθώρακα στον μηχανικό αερισμό έχουν αυξημένες πιθανότητες (7-10%) εμφάνισης και δεύτερου επεισοδίου, με αποτέλεσμα να χρειάζεται αυξημένη επαγρύπνηση.

			Η εμφάνιση πνευμοθώρακα στον μηχανικό αερισμό παρουσιάζει στενή συσχέτιση με την υποκείμενη πνευμονική νόσο. Η πνευμονία αποτελεί σημαντικό προδιαθεσικό παράγοντα για την εμφάνιση βαροτραύματος, ιδιαίτερα αν εκδηλώνεται με νεκρωτικές κοιλοτικές βλάβες. Η ΧΑΠ και το άσθμα προδιαθέτουν επίσης σε βαρότραυμα, λόγω των αυξημένων πιέσεων των αεραγωγών, εξαιτίας της σοβαρής απόφραξης των αεραγωγών (αυξημένες αντιστάσεις), αλλά και της ανομοιογένειας αερισμού, που οδηγεί σε παγίδευση αέρα και υπερδιάταση των κυψελίδων. Σε ασθενείς με ARDS, υπάρχει ανομοιογενής κατανομή του αερισμού, με περιοχές πνευμονικού παρεγχύματος κλειστές και άλλες υπερδιατεταμένες, που μπορεί να οδηγήσουν σε δημιουργία υπο-υπεζωκοτικών και ενδο-πνευμονικών αερωδών κύστεων. Δεν είναι ξεκάθαρο αν ο πνευμοθώρακας σε αυτούς τους ασθενείς οφείλεται σε ρήξη των αερωδών κύστεων ή σε υπερδιάταση των κυψελίδων. Άλλα νοσήματα που σχετίζονται με την εμφάνιση πνευμοθώρακα σε ασθενείς σε μηχανικό αερισμό είναι ο καρκίνος του πνεύμονα, η φυματίωση, οι βρογχιεκτασίες, η κυστική ίνωση, η ιδιοπαθής πνευμονική ίνωση, η ιστιοκύττωση Χ, η λεμφαγγειολειομυομάτωση, η σαρκοείδωση και η ρευματοειδής αρθρίτιδα.

			Κλινικά, ο πνευμοθώρακας στον μηχανικό αερισμό εκδηλώνεται με μείωση ή εξάλειψη του αναπνευστικού ψιθυρίσματος, ταχυκαρδία, υπόταση, παράδοξο σφυγμό, αύξηση της κεντρικής φλεβικής πίεσης και υποξυγοναιμία.

			Η εξέλιξη του πνευμοθώρακα σε υπό τάση είναι συχνή στους ασθενείς σε μηχανικό αερισμό, καθώς, λόγω των αυξημένων ροών (που χρησιμοποιούνται στον μηχανικό αερισμό), αυξάνεται η ποσότητα του αέρα που διαφεύγει στην υπεζωκοτική κοιλότητα στον ίδιο χρόνο, οδηγώντας σε ταχύτερη αύξηση των υπεζωκοτικών πιέσεων, με ταχύτερη εμφάνιση πιεστικών φαινομένων στους πνεύμονες και τον καρδιαγγειακό σχηματισμό. Η διάγνωση είναι, συνήθως, κλινική, με την εμφάνιση καταπληξίας, η οποία, αν δεν αντιμετωπιστεί άμεσα με αποσυμφόρηση του αέρα, οδηγεί στο θάνατο.

			Επί κλινικής υποψίας, η διάγνωση επιβεβαιώνεται με α/α θώρακος, υπερηχογράφημα πνεύμονα ή υπολογιστική τομογραφία, με όλες τις πρακτικές δυσκολίες που αναφέρθηκαν παραπάνω.

			Οι περισσότεροι ασθενείς με πνευμοθώρακα στον μηχανικό αερισμό απαιτούν την τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα παροχέτευσης του αέρα, ώστε να αποφευχθεί ο κίνδυνος εξέλιξής του σε πνευμοθώρακα υπό τάση. Σε ασθενείς με κλινική υποψία πνευμοθώρακα υπό τάση, όπως προαναφέρθηκε, απαιτείται άμεση αποσυμφόρηση με βελόνη και, ακολούθως, παροχετευτικός σωλήνας, χωρίς καθυστέρηση για ακτινολογική επιβεβαίωση του πνευμοθώρακα. Σε ασθενείς με εμμένουσα διαφυγή αέρα ή αδυναμία έκπτυξης του πνευμονικού παρεγχύματος, παρά την τοποθέτηση θωρακικού σωλήνα παροχέτευσης, συνιστάται θωρακοχειρουργική εκτίμηση εντός των πρώτων 3-5 ημερών.
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			Κεφάλαιο 6
ΚΥΚΛΟΦΟΡΙΚΗ ΚΑΤΑΠΛΗΞΙΑ

			Μαρία Ντάγανου, Βασιλική Ρωμανού

			Σύνοψη

			Κυκλοφορική καταπληξία (shock) ορίζεται η οξεία ανεπάρκεια του κυκλοφορικού συστήματος να ικανοποιήσει τις μεταβολικές απαιτήσεις των κυττάρων. Χαρακτηρίζεται από υπόταση, κλινικά σημεία ιστικής υποάρδευσης (ψυχρά και κυανωτικά άκρα, σύγχυση, ολιγουρία) και αύξηση του γαλακτικού οξέος στα αίμα. Τα αίτια της είναι ποικίλα. Ανάλογα με τον υποκείμενο παθοφυσιολογικό μηχανισμό, διακρίνεται σε υποογκαιμική, καρδιογενή, αποφρακτική και ανακατανομής. Συχνά, συνυπάρχουν περισσότεροι του ενός μηχανισμοί στον ίδιο ασθενή. Η έγκαιρη αναγνώριση και η επιθετική αντιμετώπιση της κυκλοφορικής καταπληξίας έχουν κρίσιμη σημασία, τόσο για την επιβίωση του ασθενή, όσο και για την αποφυγή πολυοργανικής δυσλειτουργίας. Η αιμοδυναμική παρακολούθηση βοηθά τόσο στη διαφορική διάγνωση του τύπου της κυκλοφορικής καταπληξίας, όσο και στην επιλογή των θεραπευτικών χειρισμών. Η εξασφάλιση επαρκούς οξυγόνωσης και αερισμού και η προσπάθεια αιμοδυναμικής σταθεροποίησης με χορήγηση υγρών και αγγειοδραστικών φαρμάκων αποτελούν τον ακρογωνιαίο λίθο στην αντιμετώπιση της καταπληξίας και πρέπει να αρχίζουν άμεσα, με στόχο τη βελτίωση της πίεσης άρδευσης των ιστών και της ιστικής οξυγόνωσης. Παράλληλα, η διάγνωση της υποκείμενης αιτίας επιτρέπει την οριστική αιτιολογική αντιμετώπιση.

			Κύρια γνώση

			•Κυκλοφορική καταπληξία (shock) ορίζεται η οξεία ανεπάρκεια του κυκλοφορικού συστήματος να ικανοποιήσει τις μεταβολικές απαιτήσεις των κυττάρων.

			•Η καταπληξία διακρίνεται σε υποογκαιμική, καρδιογενή, αποφρακτική και ανακατανομής.

			•Η αντιμετώπιση του ασθενή με καταπληξία στοχεύει στην αιμοδυναμική σταθεροποίηση, προς αποφυγή της ιστικής υποξίας και της πολυοργανικής δυσλειτουργίας, αλλά και στην αιτιολογική αντιμετώπιση.

			•Η εξασφάλιση επαρκούς οξυγόνωσης και αερισμού και αιμοδυναμικής σταθεροποίησης, με χορήγηση υγρών και αγγειοδραστικών φαρμάκων, πρέπει να επιχειρείται άμεσα.

			•Τα αγγειοδραστικά φάρμακα έχουν μικρό χρόνο ημισείας ζωής, απαιτούν ακριβή υπολογισμό της δοσολογίας τους και πρέπει να χορηγούνται σε μεγάλο, κεντρικό φλεβικό στέλεχος, με αντλίες συνεχούς έγχυσης.

			6.1 Εισαγωγή

			Η κυκλοφορική καταπληξία (shock ή απλά καταπληξία) αποτελεί μια απειλητική για τη ζωή κατάσταση, που χαρακτηρίζεται από οξεία ιστική υποάρδευση, δηλαδή ανεπάρκεια του κυκλοφορικού συστήματος να παρέχει οξυγόνο στους ιστούς, ώστε να ικανοποιούνται οι μεταβολικές απαιτήσεις των κυττάρων. Αυτό οδηγεί σε αναερόβιο μεταβολισμό, με παραγωγή γαλακτικού οξέος. Χωρίς έγκαιρη αντιμετώπιση, η κυτταρική δυσλειτουργία οδηγεί σε πολυοργανική δυσλειτουργία και θάνατο.

			6.2 Παθοφυσιολογική ταξινόμηση

			Διακρίνονται τέσσερις τύποι καταπληξίας, ανάλογα με την αιμοδυναμική παράμετρο που διαταράσσεται αρχικά:

			•υποογκαιμική, με ελάττωση του ενδαγγειακού όγκου,

			•καρδιογενής, με ανεπάρκεια της καρδιακής αντλίας,

			•αποφρακτική,με παρεμπόδιση της διαστολικής πλήρωσης των κοιλιών ή της εξώθησης του αίματος από την καρδιά,

			•ανακατανομής, με διαταραχή του αγγειακού τόνου, που οδηγεί σε περιφερική αγγειοδιαστολή.

			Οι τρεις πρώτοι τύποι χαρακτηρίζονται από χαμηλή καρδιακή παροχή (ελάττωση προφόρτιου, μείωση συσταλτικότητας του μυοκαρδίου και αύξηση του μεταφόρτιου, αντίστοιχα). Στο shock ανακατανομής διαταράσσεται η ικανότητα των κυττάρων να χρησιμοποιούν το παρεχόμενο οξυγόνο, ενώ η καρδιακή παροχή είναι φυσιολογική ή/και αυξημένη. Στην κλινική πράξη, συχνά συνυπάρχουν περισσότεροι του ενός τύποι shock στον ίδιο ασθενή. Για παράδειγμα, ασθενής με στεφανιαία νόσο και αθρόα αιμορραγία έπειτα από τραυματισμό μπορεί να υποστεί και έμφραγμα μυοκαρδίου, με συνέπεια να παρουσιάσει συνδυασμό υποογκαιμικής και καρδιογενούς κυκλοφορική καταπληξίας. Οι ασθενείς με καρδιογενές shock παρουσιάζουν συχνά σχετική υποογκαιμία. Οι ασθενείς με σηπτικό shock μπορεί να εμφανίσουν και μυοκαρδιακή δυσλειτουργία (τοξική καρδιομυοπάθεια).

			6.3 Διαγνωστικά κριτήρια

			Η διάγνωση του shock στηρίζεται στο συνδυασμό αιμοδυναμικών, κλινικών και βιοχημικών παραμέτρων, που περιλαμβάνουν υπόταση, σημεία ιστικής υποάρδευσης και αύξηση των επιπέδων γαλακτικού οξέος στο αίμα. Αναλυτικά:

			•Υπόταση. Ορίζεται η συστολική αρτηριακή πίεση (ΣΑΠ) < 90 mm Hg ή η μέση αρτηριακή πίεση (ΜΑΠ) < 65 mm Hg ή η πτώση της ΣΑΠ τουλάχιστον κατά 40 mm Hg σε σχέση με τη συνήθη τιμή του ασθενή. Αν και η υπόταση είναι συχνό εύρημα, εντούτοις δεν αποτελεί ικανή και αναγκαία συνθήκη για τη διάγνωση του shock, επειδή: (α) χαμηλή αρτηριακή πίεση, που δεν συνοδεύεται από σημεία ιστικής υποάρδευσης, δεν υποδηλώνει shock, και (β) φυσιολογική αρτηριακή πίεση δεν αποκλείει την παρουσία shock. Αυτό συμβαίνει γιατί, σε κάθε πτώση της ΣΑΠ, ενεργοποιείται μια σειρά ορμονικών και νευρικών αντιρροπιστικών μηχανισμών (π.χ. σύστημα ρενίνης-αγγειοτασίνης-αλδοστερόνης, διέγερση συμπαθητικού νευρικού συστήματος), αλλά και τοπικών μηχανισμών αυτορρύθμισης της αιματικής ροής [π.χ. αγγειοδραστικές ουσίες που παράγονται από το αγγειακό ενδοθήλιο, όπως το μονοξείδιο του αζώτου (NO), η προστακυκλίνη (PGI), οι ενδοθηλίνες) , οι οποίοι μπορούν να διατηρήσουν την αρτηριακή πίεση σε φυσιολογικά επίπεδα, τουλάχιστον στα αρχικά στάδια του shock. Επιπλέον, χρονίως υπερτασικοί ασθενείς, στους οποίους η τοπική αυτορρύθμιση της αιματικής ροής είναι προσαρμοσμένη σε υψηλές τιμές ΜΑΠ, μπορούν να εμφανίσουν ιστική υποάρδευση, με υψηλότερη αρτηριακή πίεση σε σχέση με τους μη υπερτασικούς ασθενείς.

			•Κλινικά σημεία ιστικής υποάρδευσης. Προέρχονται από τρία οργανικά συστήματα και καταγράφονται στον Πίνακα 6.1. Στα αρχικά στάδια του shock ανακατανομής, το δέρμα είναι θερμό και ο χρόνος τριχοειδικής επαναπλήρωσης φυσιολογικός (< 2 sec).

			•Αύξηση του γαλακτικού οξέος ορού, σε επίπεδα > 2 mEq/L. Αν και μπορεί να παρατηρηθεί και σε άλλες καταστάσεις, όπως ηπατική δυσλειτουργία, ισχαιμική κυτταρική νέκρωση, λήψη φαρμάκων (αδρεναλίνη, προποφόλη, σαλικυλικά, διγουανίδια), σπασμοί ή έντονο ρίγος, η συχνότερη αιτία αύξησης του γαλακτικού οξέος στο αίμα είναι η ιστική υποάρδευση. Η μείωση των επιπέδων του αποτελεί θεραπευτικό στόχο κατά την ανάταξη της καταπληξίας και η παρακολούθησή τους βοηθά στην εκτίμηση της ανταπόκρισης στη θεραπεία. Υψηλά επίπεδα γαλακτικού ή/και αδυναμία μείωσής τους μέσα στις πρώτες 6 ώρες συνδυάζονται με αυξημένη θνητότητα στο σηπτικό και στο καρδιογενές shock.
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			Πίνακας 6.1 Κλινικά σημεία ιστικής υποάρδευσης. ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα.

			6.4 Αιτιολογία

			Τα αίτια των διαφόρων τύπων της κυκλοφορικής καταπληξίας συνοψίζονται στον Πίνακα 6.2.
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			Πίνακας 6.2 Αίτια κυκλοφορικής καταπληξίας. ARDS: σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας, PEEP: θετική τελοεκπνευστική πίεση, SIRS: σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης.

			6.5 Επιδημιολογία

			Η κυκλοφορική καταπληξία αποτελεί συχνό αίτιο εισαγωγής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Υπολογίζεται ότι, σε ποσοστό μέχρι και 30%, οι ασθενείς της ΜΕΘ εμφανίζουν shock κατά την είσοδο ή τη νοσηλεία τους. Ο συχνότερος τύπος είναι το σηπτικό shock (62% των περιπτώσεων) και ακολουθούν το καρδιογενές (17%) και το υποογκαιμικό (16%).

			6.6 Διαφορική διάγνωση των αιτίων της κυκλοφορικής καταπληξίας

			Η λήψη πλήρους ιστορικού, η λεπτομερής φυσική εξέταση και οι βασικές εργαστηριακές εξετάσεις αρκούν, συνήθως, για τον προσδιορισμό της αιτίας της καταπληξίας. Το υπερηχοκαρδιογράφημα προσφέρει πολύτιμες πληροφορίες με μη επεμβατικό τρόπο. Αν η διάγνωση δεν αποσαφηνίζεται, η συνεκτίμηση απλών αιμοδυναμικών παραμέτρων όπως η κεντρική φλεβική πίεση (ΚΦΠ) και ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο του αίματος της άνω κοίλης (ScvO2) μπορεί να βοηθήσει στον καθορισμό του τύπου του shock και να κατευθύνει την περαιτέρω διαγνωστική προσπέλαση. Σε πολύπλοκες περιπτώσεις, στις οποίες συνυπάρχουν περισσότεροι του ενός τύποι shock, συνιστάται η μέτρηση της καρδιακής παροχής και άλλων πιο πολύπλοκων αιμοδυναμικών μεγεθών, που πραγματοποιείται με λιγότερο ή περισσότερο επεμβατικές μεθόδους (όπως η διαπνευμονική θερμοαραίωση ή/και ο καθετηριασμός δεξιών καρδιακών κοιλοτήτων). Αναλυτικά:

			•Ιστορικό: Τραύμα, αιμορραγία, οξύ θωρακικό ή κοιλιακό άλγος, πυρετός, πρόσφατη χειρουργική επέμβαση, λήψη φαρμάκων είναι πληροφορίες που θα καθοδηγήσουν τη διαγνωστική προσπέλαση.

			•Φυσική εξέταση: Παθολογικά σημεία και ευρήματα που αναζητώνται κατά τη φυσική εξέταση είναι διάταση έσω σφαγίτιδων, διαφορά ΣΑΠ μεταξύ των άνω άκρων ή μεταξύ άνω και κάτω άκρων, παράδοξος σφυγμός, παθολογικοί ήχοι κατά την ακρόαση καρδιάς και πνευμόνων, εικόνα οξείας κοιλίας, σημεία εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης κάτω άκρων ή εξανθήματα.

			•Εργαστηριακός έλεγχος: Περιλαμβάνει γενική αίματος, έλεγχο πήξης, αμυλάση ορού, μυοκαρδιακά ένζυμα, γενική ούρων, εξετάσεις πλευριτικού ή περιτοναϊκού υγρού, ηλεκτροκαρδιογράφημα, απεικονιστικές εξετάσεις θώρακος ή/και κοιλίας, καλλιέργειες αίματος, ούρων, πτυέλων.

			•Υπερηχοκαρδιογράφημα: Οι πληροφορίες που μπορεί να δώσει συνοψίζονται στον Πίνακα 6.3.

			•ΚΦΠ και ScvO2: Η συνεκτίμηση αυτών των απλών αιμοδυναμικών παραμέτρων μπορεί να βοηθήσει στη διάγνωση του τύπου της καταπληξίας, όπως φαίνεται στον Πίνακα 6.4.

			•Καθετηριασμός δεξιών καρδιακών κοιλοτήτων με καθετήρα Swan-Ganz: Επιτρέπει την εκτίμηση πολλαπλών αιμοδυναμικών παραμέτρων: της πίεσης του δεξιού (Right Atrial Pressure, RAP), του αριστερού κόλπου (μέσω μέτρησης της πίεσης ενσφήνωσης, Pulmonary Artery Occlusion Pressure, PAOP) και της πνευμονικής αρτηρίας (Pulmonary Artery Pressure, PAP), της καρδιακής παροχής (Cardiac Output, CO), του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο του μεικτού φλεβικού αίματος (SvO2), των συστηματικών και πνευμονικών αγγειακών αντιστάσεων (Systemic Vascular Resistance, SVR – Pulmonary Vascular Resistance, PVR). Ο συνδυασμός τους κατατάσσει την καταπληξία σε έναν από τους τέσσερις τύπους, σύμφωνα με τον Πίνακα 6.5. Για περισσότερες πληροφορίες σχετικά με τον καθετηριασμό δεξιών κοιλοτήτων και τις αμοδυναμικές παραμέτρους βλ. Κεφάλαιο 19.
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			Πίνακας 6.3 Ρόλος του υπερηχοκαρδιογραφήματος στη διαφορική διάγνωση των αιτίων της καταπληξίας.
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			Πίνακας 6.4 Ταξινόμηση του shock με βάση απλές αιμοδυναμικές παραμέτρους. ΚΦΠ: κεντρική φλεβική πίεση, ScvO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης αίματος άνω κοίλης φλέβας σε οξυγόνο.

			6.7 Θεραπεία της κυκλοφορικής καταπληξίας

			Περιλαμβάνει δύο σκέλη, την αιμοδυναμική σταθεροποίηση (ανάταξη της καταπληξίας), με στόχο την αποκατάσταση της ιστικής οξυγόνωσης και την αποφυγή πολυοργανικής δυσλειτουργίας και την αιτιολογική αντιμετώπιση, με την εφαρμογή ειδικών θεραπευτικών μέτρων. Είναι πολύ σημαντικό η προσπάθεια ανάταξης να αρχίζει άμεσα, με την εφαρμογή μέτρων κοινών για όλους τους τύπους καταπληξίας, καθώς έχει δειχθεί ότι η έγκαιρη αιμοδυναμική αποκατάσταση συνδυάζεται με αυξημένη επιβίωση των ασθενών. Η διαγνωστική προσπέλαση βαίνει παράλληλα με την αιμοδυναμική υποστήριξη.
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			Πίνακας 6.5 Ταξινόμηση της καταπληξίας με βάση τις αιμοδυναμικές παραμέτρους του δεξιού καρδιακού καθετηριασμού με καθετήρα Swan-Ganz. CO: καρδιακή παροχή, RAP: πίεση δεξιού κόλπου, PAOP: πίεση ενσφήνωσης των πνευμονικών τριχοειδών, SVR: συστηματικές αγγειακές αντιστάσεις, SvO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο μεικτού φλεβικού αίματος.

			6.7.1 Ανάταξη της καταπληξίας

			Πρωταρχικός στόχος της αντιμετώπισης της κυκλοφορικής καταπληξίας είναι, όπως προαναφέρθηκε, η αποκατάσταση της επάρκειας της ιστικής άρδευσης και του κυτταρικού μεταβολισμού. Σε κλινικό επίπεδο, οι στόχοι της ανάταξης περιλαμβάνουν:

			•Διατήρηση της ΜΑΠ σε επίπεδα τα οποία να επιτρέπουν την ικανοποιητική αιμάτωση των ιστών, όπως αυτή εκτιμάται με βάση τα κλινικά σημεία που αναφέρονται στον Πίνακα 6.1. Μια τιμή ΜΑΠ στα 65-70 mm Hg θεωρείται γενικά ένας καλός στόχος, αν και συγκεκριμένοι ασθενείς (ιδιαίτερα οι χρόνιοι υπερτασικοί) μπορεί να χρειάζονται υψηλότερη πίεση, προκειμένου να έχουν επαρκή ιστική άρδευση. Σε ασθενείς με αιμορραγική καταπληξία, η διατήρηση της ΜΑΠ σε ελαφρά χαμηλότερα επίπεδα είναι επιθυμητή μέχρι να επιτευχθεί ο έλεγχος της αιμορραγίας.

			•Βελτίωση της σχέσης μεταξύ παροχής και κατανάλωσης Ο2 από τους ιστούς, όπως αυτή εκτιμάται από την αύξηση των τιμών ScvO2 > 70% ή SvO2 > 65%  και την ελάττωση του γαλακτικού οξέος στο αίμα σε επίπεδα χαμηλότερα των 2 mmol/L. Η επίτευξη αυτών των αιμοδυναμικών στόχων εντός 2-6 ωρών έχει δειχθεί ότι μειώνει σημαντικά τη θνητότητα των ασθενών.

			6.7.1.1 Επαρκής οξυγόνωση και αερισμός

			Χορήγηση οξυγόνου, με στόχο SaO2 ≥ 95%. Η παλμική οξυμετρία, συχνά, δεν είναι αξιόπιστη, λόγω της περιφερικής υποάρδευσης, οπότε πρέπει να γίνεται μέτρηση των αερίων του αρτηριακού αίματος.

			Σε ασθενείς με έντονη δύσπνοια, ταχύπνοια, σοβαρή μεταβολική οξέωση ή υποξυγοναιμία που δεν ανταποκρίνεται στην οξυγονοθεραπεία, ενδείκνυται η διασωλήνωση της τραχείας και η έναρξη μηχανικού αερισμού. Η ανάληψη του αυξημένου αναπνευστικού έργου από τον αναπνευστήρα εξοικονομεί το Ο2 που θα κατανάλωναν οι αναπνευστικοί μύες και ταυτόχρονα η θετική ενδοθωρακική πίεση της μηχανικής αναπνοής ελαττώνει το μεταφόρτιο της αριστερής κοιλίας και βελτιώνει την καρδιακή λειτουργία, ιδιαίτερα στην καρδιογενή καταπληξία.

			6.7.1.2 Επιθετική χορήγηση υγρών

			Η εξασφάλιση επαρκούς ενδαγγειακού όγκου αποσκοπεί στην αύξηση της καρδιακής παροχής (άρα της παροχής Ο2 στους ιστούς) και αποτελεί τον ακρογωνιαίο λίθο στην αντιμετώπιση του υποογκαιμικού, του αποφρακτικού και του shock ανακατανομής. Ακόμα και στην καρδιογενή καταπληξία, η εφίδρωση οδηγεί συχνά σε σχετική υποογκαιμία και η χορήγηση υγρών ενδείκνυται για τη βελτιστοποίηση του προφόρτιου.

			Η διατήρηση της ΚΦΠ σε επίπεδα 8-12 mm Hg (12-15 mm Hg σε ασθενείς που υποβάλλλονται σε μηχανικό αερισμό) συνιστάται από τις κατευθυντήριες γραμμές για την αντιμετώπιση του σηπτικού shock (Surviving Sepsis Campaign) ως ένας από τους αιμοδυναμικούς στόχους της ανάταξης της καταπληξίας. Όμως, αν και η ΚΦΠ μπορεί εύκολα να μετρηθεί σε ασθενείς εκτός ΜΕΘ (π.χ. στο τμήμα επειγόντων περιστατικών), η αξία της ως δείκτη επάρκειας του ενδαγγειακού όγκου είναι περιορισμένη. Στη ΜΕΘ είναι προτιμότερο να χρησιμοποιούνται οι δυναμικές μέθοδοι εκτίμησης της απαντητικότητας στη χορήγηση υγρών, οι οποίες περιγράφονται λεπτομερώς στο Κεφάλαιο 19. Η παρακολούθηση αυτών των δεικτών βοηθά στην αποφυγή της υπερφόρτωσης με υγρά, η οποία μπορεί να επιδεινώσει το ιστικό οίδημα και να οδηγήσει σε πολυοργανική δυσλειτουργία.

			Με εξαίρεση τους ασθενείς που παρουσιάζουν πνευμονικό οίδημα, τα υγρά πρέπει να χορηγούνται σε ταχείες εγχύσεις (που συχνά αποκαλούνται bolus δόσεις) των 500 εώς 1.000 mL, εντός 20-30΄. Η απαιτούμενη συνολική ποσότητα των υγρών καθορίζεται από την ανταπόκριση του ασθενή. Αιμοδυναμικό κριτήριο θετικής ανταπόκρισης αποτελεί η αύξηση του όγκου παλμού κατά τουλάχιστον 10-15%. Κλινικοί δείκτες ανταπόκρισης αποτελούν η αύξηση της ΜΑΠ, η μείωση της καρδιακής συχνότητας και η αύξηση της διούρησης. Η ελάττωση του γαλακτικού οξέος του αίματος είναι επίσης δείκτης βελτίωσης, αλλά καθυστερεί, σε σχέση με τις κλινικές παραμέτρους.

			Αναφορικά με το είδος των χορηγουμένων υγρών, πρόσφατα δεδομένα υποστηρίζουν ότι η χορήγηση κρυσταλλοειδών διαλυμάτων (NaCl 0,9%, Ringer’s Lactate) είναι ασφαλέστερη, οικονομικότερη και εξίσου αποτελεσματική με τη χορήγηση συνθετικών κολλοειδών, όπως, οι ζελατίνες και τα παράγωγα αμύλου (π.χ. Hydroxy-Ethyl Starches, HES). Τα τελευταία συνδυάζονται με αυξημένη πιθανότητα νεφρικής βλάβης, χωρίς κανένα επιπρόσθετο όφελος στην επιβίωση των ασθενών. Η αλβουμίνη, που είναι φυσικό κολλοειδές, είναι ασφαλής με εξαίρεση τους ασθενείς με κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις, στους οποίους η χορήγησή της συνδυάζεται με αυξημένη θνητότητα. Εν τούτοις, έχει υψηλό κόστος και δεν πλεονεκτεί έναντι των κρυσταλλοειδών διαλυμάτων. 

			6.7.1.3 Αγγειοδραστικά φάρμακα

			6.7.1.3.1 Αγγειοσυσπαστικά

			Σε σοβαρή υπόταση ή αν δεν υπάρξει ανταπόκριση στην αρχική χορήγηση υγρών, ενδείκνυται η χορήγηση αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων. Τα φάρμακα αυτά προκαλούν σύσπαση των λείων μυϊκών ινών των αγγείων, με συνέπεια την αύξηση της αρτηριακής πίεσης και της άρδευσης των ιστών. Αν και η κύρια ένδειξη των αγγειοσυσπαστικών είναι το shock ανακατανομής, το οποίο χαρακτηρίζεται από περιφερική αγγειοδιαστολή, επισημαίνεται ότι στην καρδιογενή καταπληξία η διατήρηση ικανοποιητικής αρτηριακής πίεσης έχει μεγάλη σημασία για την επαρκή άρδευση των στεφανιαίων αγγείων. Επιπλέον, στο υποογκαιμικό και το αποφρακτικό shock η πρώιμη προσωρινή χορήγηση αγγειοσυσπαστικών μπορεί να εξασφαλίσει ικανοποιητική ιστική άρδευση, μέχρι την πλήρη αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου και την εφαρμογή της οριστικής αιτιολογικής θεραπείας.

			Τα αγγειοσυσπαστικά φάρμακα περιλαμβάνουν: (α) τα συμπαθομιμητικά νοραδρεναλίνη, αδρεναλίνη, ντοπαμίνη (ενδογενείς κατεχολαμίνες) και τη φαινυλεφρίνη (συνθετικός αδρενεργικός αγωνιστής), και (β) τη βαζοπρεσσίνη.

			•Η νοραδρεναλίνη είναι ένας μη εκλεκτικός αδρενεργικός αγωνιστής, με αυξημένη συγγένεια για τους α1 υποδοχείς και μικρότερη για τους β. Η διέγερση των α1 υποδοχέων, που αφθονούν στο τοίχωμα των λείων μυικών ινών των αγγείων, προκαλεί αγγειοσύσπαση και αύξηση της ΜΑΠ. Η νοραδρεναλίνη προκαλεί επίσης μικρή (10-15%) αύξηση του όγκου παλμού. Αποτελεί το αγγειοσυσπαστικό φάρμακο πρώτης επιλογής στην αντιμετώπιση της κυκλοφορικής καταπληξίας. Χορηγείται με ρυθμό έγχυσης 0,01-3,3 μg/kg/min, ανάλογα με τη ΜΑΠ.

			•Η αδρεναλίνη είναι ένας ισχυρός, μη εκλεκτικός αγωνιστής των α και β αδρενεργικών υποδοχέων. Σε δόσεις ≤ 0,2 μg/kg/min, υπερισχύει η διέγερση των β υποδοχέων, με αποτέλεσμα θετική ινότροπη και χρονότροπη δράση (β1 υποδοχείς) και αγγειοδιαστολή (β2 υποδοχείς). Σε αυτήν τη δοσολογία προκαλεί αύξηση της καρδιακής παροχής, και της καρδιακής συχνότητας, και πτώση των περιφερικών αγγειακών αντιστάσεων. Σε υψηλότερες δόσεις, υπερτερεί η διέγερση των α1 υποδοχέων, με συνέπεια αγγειοσύσπαση και αύξηση της ΜΑΠ. Προκαλεί αύξηση των επιπέδων του γαλακτικού οξέος, αύξηση της κατανάλωσης Ο2 από το μυοκάρδιο, ελάττωση της σπλαγχνικής αιμάτωσης και ταχυαρρυθμίες. Γι’ αυτούς τους λόγους, αποτελεί αγγειοσυσπαστικό φάρμακο δεύτερης επιλογής στην αντιμετώπιση της καταπληξίας.

			•Η ντοπαμίνη αποτελεί πρόδρομη ουσία της αδρεναλίνης και της νοραδρεναλίνης, και η φαρμακολογική της δράση είναι δοσοεξαρτώμενη. Σε δόσεις < 5 μg/kg/min, διεγείρει τους ντοπαμινεργικούς υποδοχείς και προκαλεί αγγειοδιαστολή στα νεφρικά, μεσεντέρια και στεφανιαία αγγεία. Σε δόσεις 5-10 μg/kg/min, δρα κυρίως στους β1 υποδοχείς και προκαλεί αύξηση της καρδιακής παροχής και της καρδιακής συχνότητας, ενώ σε δόσεις > 10 μg/kg/min, προκαλεί αγγειοσύσπαση και αύξηση της ΜΑΠ, μέσω διέγερσης κυρίως των α1 υποδοχέων. Η χρήση της στην κυκλοφορική καταπληξία έχει περιορισθεί τα τελευταία χρόνια, καθώς έχει διαπιστωθεί ότι προκαλεί αρρυθμίες συχνότερα από τις άλλες κατεχολαμίνες, χωρίς να προσφέρει κανένα όφελος στην επιβίωση ή την πρόληψη της νεφρικής βλάβης. Επιπλέον, μειώνει την έκκριση προλακτίνης και προάγει την απόπτωση των Τ-λεμφοκυττάρων, προκαλώντας ανοσοκαταστολή.

			•Η φαινυλεφρίνη είναι ένας συνθετικός εκλεκτικός α1 αγωνιστής, που προκαλεί αύξηση της ΜΑΠ μέσω αγγειοσύσπασης αλλά μπορεί να μειώσει την καρδιακή παροχή και τη σπλαγχνική αιμάτωση. Οι ενδείξεις της περιορίζονται στην αντιμετώπιση της νευρογενούς καταπληξίας και ως θεραπεία διάσωσης σε ασθενείς με σηπτική καταπληξία, που δεν ανταποκρίνονται ή παρουσιάζουν ταχυαρρυθμίες με τη χρήση άλλων αγγειοσυσπαστικών.

			•Η βαζοπρεσσίνη είναι μια πεπτιδική ορμόνη, η οποία συντίθεται στον υποθάλαμο και αποθηκεύεται στον οπίσθιο λοβό της υπόφυσης. Ερεθίσματα για την έκκριση βαζοπρεσσίνης αποτελούν η υπερωσμωτικότητα, η υποογκαιμία και η υπόταση. Προκαλεί αγγειοσύσπαση, μέσω διέγερσης ειδικών υποδοχέων (V1) των λείων μυικών ινών των αγγείων. Επιπλέον, αυξάνει την ευαισθησία των αγγείων στις κατεχολαμίνες. Στο σηπτική καταπληξία, έχει αναφερθεί σχετική ένδεια βαζοπρεσσίνης και η χορήγησή της σε χαμηλές δόσεις (0,01-0,04 U/min) μπορεί να αυξήσει τη ΜΑΠ σε ασθενείς με πτωχή ανταπόκριση σε άλλα αγγειοσυσπαστικά.

			6.7.1.3.2 Ινότροπα

			Όταν υπάρχει μυοκαρδιακή δυσλειτουργία ή όταν τα σημεία υποάρδευσης επιμένουν, παρά την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου και της ΜΑΠ, τότε ενδείκνυται η χορήγηση φαρμάκων με θετική ινότροπη δράση. Τα φάρμακα αυτά βελτιώνουν τη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου και αυξάνουν την καρδιακή παροχή. Αν και σχεδόν όλα τα αδρενεργικά φάρμακα που προαναφέρθηκαν δρουν και ως ινότροπα, αμιγή ινότροπη δράση έχουν η δοβουταμίνη και η μιλρινόνη. Αναλυτικότερα:

			•Η δοβουταμίνη χρησιμοποιείται ως ινότροπο πρώτης γραμμής. Πρόκειται για συνθετική κατεχολαμίνη, με υψηλή συγγένεια για τους β και ασθενή για τους α1 αδρενεργικούς υποδοχείς. Ασκεί θετική ινότροπη και χρονότροπη δράση στο μυοκάρδιο (β1 υποδοχείς), και περιφερική αγγειοδιαστολή (β2 υποδοχείς). Έτσι, προκαλεί αύξηση της καρδιακής παροχής και της καρδιακής συχνότητας, αλλά η επίδρασή της στη ΜΑΠ δεν είναι προβλέψιμη. Σε ασθενείς με καρδιογενή καταπληξία και σοβαρή υπόταση, είναι προτιμότερο να συνδυάζεται με νοραδρεναλίνη. Χρειάζεται προσοχή, γιατί αυξάνει τις ανάγκες του μυοκαρδίου σε Ο2 και μπορεί να επιδεινώσει προϋπάρχουσα ισχαιμία. Μπορεί επίσης να προκαλέσει σοβαρές ταχυαρρυθμίες. Χορηγείται σε δόσεις 2,5-20 μg/kg/min.

			•Η μιλρινόνη αναστέλλει τη δράση της φωσφοδιεστεράσης, με αποτέλεσμα την αύξηση του ενδοκυττάριου κυκλικού AMP (cAMP). Με αυτόν το μηχανισμό, αυξάνει τη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου, χωρίς εμφάνιση ταχυαρρυθμιών, αλλά προκαλεί παράλληλα και περιφερική αγγειοδιαστολή, που μπορεί να οδηγήσει σε πτώση της ΜΑΠ. Αποτελεί δεύτερης γραμμής ινότροπο φάρμακο στο καρδιογενές shock. Ασκεί εντονότερη αγγειοδιασταλτική δράση στην πνευμονική κυκλοφορία από τη δοβουταμίνη και ενδείκνυται κυρίως σε ασθενείς με δεξιά καρδιακή ανεπάρκεια. Δεν χρησιμοποιείται στη σηπτική καταπληξία.

			Οι επιδράσεις των αγγειοδραστικών φαρμάκων στην καρδιά και στα περιφερικά αγγεία που χρησιμοποιούνται στην κυκλοφορική καταπληξία συνοψίζονται στον Πίνακα 6.6.
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			Πίνακας 6.6 Επιδράσεις αγγειοδραστικών φαρμάκων στην καρδιά και στα περιφερικά αγγεία. HR: καρδιακή συχνότητα, CO: καρδιακή παροχή.

			Τα αγγειοδραστικά φάρμακα έχουν μικρό χρόνο ημισείας ζωής, απαιτούν ακριβή υπολογισμό της δοσολογίας τους και ενέχουν τον κίνδυνο νέκρωσης των ιστών σε περίπτωση εξαγγείωσης. Για όλους αυτούς τους λόγους, η χορήγησή τους πρέπει να γίνεται μέσω κεντρικής φλέβας, με αντλίες συνεχούς έγχυσης. Η εισαγωγή κεντρικού φλεβικού καθετήρα στην υποκλείδιο ή την έσω σφαγίτιδα φλέβα, εκτός από την ασφαλή χορήγηση αυτών των φαρμάκων, ενδείκνυται και για την παρακολούθηση βασικών αιμοδυναμικών παραμέτρων (ΚΦΠ, ScvO2). Η εισαγωγή ενός αρτηριακού καθετήρα εξασφαλίζει τη συνεχή και αξιόπιστη παρακολούθηση της ΜΑΠ, και επιβάλλεται σε κάθε μορφή κυκλοφορικής καταπληξίας.

			6.7.2 Αιτιολογική αντιμετώπιση

			Στον Πίνακα 6.7 συνοψίζονται τα ειδικά μέτρα για την αντιμετώπιση των κύριων αιτίων καταπληξίας. Η ειδική αντιμετώπιση του σηπτικού shock αναπτύσσεται διεξοδικά στο Κεφάλαιο 7.
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			Πίνακας 6.7 Αιτιολογική αντιμετώπιση της καταπληξίας.

			6.8 Πρόγνωση

			Παράγοντες που σχετίζονται με την πρόγνωση της καταπληξίας είναι η ηλικία, η αιτιολογία, οι συννοσηρότητες, η παρουσία και η βαρύτητα πολυοργανικής δυσλειτουργίας, και η έγκαιρη αιμοδυναμική ανάταξη. Η καρδιογενής καταπληξία έχει τη μεγαλύτερη θνητότητα (50-70%). Η θνητότητα της σηπτικής καταπληξίας κυμαίνεται μεταξύ 40 και 50%. Την τελευταία δεκαετία, η εφαρμογή επιθετικών πρωτοκόλλων αντιμετώπισής της έχει συμβάλει στη μείωση της θνητότητας περίπου κατά το ήμισυ. Το υποογκαιμικό και το αποφρακτικό shock έχουν καλύτερη πρόγνωση από τις άλλες μορφές καταπληξίας, με την προϋπόθεση ότι αντιμετωπίζεται επιτυχώς η υποκείμενη αιτία.
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			Κεφάλαιο 7
ΣΗΨΗ

			Κωνσταντίνος Ποντίκης

			Σύνοψη

			Η σήψη αποτελεί τη διαταραγμένη απόκριση του ξενιστή στη λοίμωξη. Τα τελευταία χρόνια, έχουν προκύψει σημαντικές αλλαγές στην επιδημιολογία της σήψης, ως αποτέλεσμα της γήρανσης του πληθυσμού, της επιβίωσης ασθενών με σημαντικές συννοσηρότητες, αλλά και της τεχνολογικής προόδου και της εξέλιξης της παρεμβατικής ιατρικής. Η θνητότητα των σηπτικών ασθενών παραμένει υψηλή, ωστόσο πρόσφατες μελέτες καταδεικνύουν βελτίωση της επιβίωσης. Το σύγχρονο εννοιολογικό πλαίσιο της σήψης διαμορφώθηκε το 1991 και περιγράφει τρεις προγνωστικές βαθμίδες του σηπτικού συνδρόμου: τη σήψη, τη σοβαρή σήψη και τη σηπτική καταπληξία. Τα κρίσιμα σημεία, τα οποία σηματοδοτούν τη μετάβαση σε σοβαρή σήψη και σηπτική καταπληξία, είναι η εμφάνιση πολυοργανικής δυσλειτουργίας και ανθεκτικής υπότασης, αντίστοιχα. Τα κύτταρα της φυσικής ανοσίας διαδραματίζουν κεντρικό ρόλο στην παθογένεια της σήψης, διαμορφώνοντας ένα περιβάλλον διαταραγμένης έκκρισης κυτταροκινών, εντός του οποίου προάγεται η διαταραγμένη λειτουργία του πηκτικού μηχανισμού, η απορρύθμιση της λειτουργίας καρδιαγγειακού συστήματος, η εμφάνιση ανοσοκαταστολής και τελικά η εκδήλωση του συνδρόμου της πολυοργανικής δυσλειτουρίας. Η κλινική εικόνα της σήψης ποικίλλει και διαμορφώνεται από την αρχική λοίμωξη, το βαθμό της πολυοργανικής δυσλειτουργίας, τις συννοσηρότητες του ξενιστή, τις ιατρικές παρεμβάσεις και την εμφάνιση δευτερογενών επιπλοκών. Η έγκαιρη και στοχευμένη αναζωογόνηση, σε συνδυασμό με την αποτελεσματική αντιμετώπιση της πρωτοπαθούς λοίμωξης, αποτελούν τα σημαντικότερα προαπαιτούμενα στοιχεία για την ευνοϊκή έκβαση των σηπτικών ασθενών.

			Κύρια γνώση

			•Στη διάρκεια των πρόσφατων ετών, η επίπτωση της σήψης αυξάνεται κατά 8,7 έως 16,5% ετησίως.

			•Η σήψη αποτελεί τη διαταραγμένη απάντηση του ξενιστή στη μικροβιακή εισβολή και εκφράζεται, κλινικά, από τη συνύπαρξη λοίμωξης και του συνδρόμου της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης.

			•Η εμφάνιση πολυοργανικής δυσλειτουργίας αποτελεί δυσμενές προγνωστικό σημείο και σηματοδοτεί τη μετάβαση στο κλινικό σύνδρομο της σοβαρής σήψης. Αντίστοιχα, η εμφάνιση ανθεκτικής υπότασης σηματοδοτεί τη μετάβαση στη σηπτική καταπληξία. Και οι δύο αυτές κλινικές εκδηλώσεις επιβάλλουν την εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ).

			•Η διαταραγμένη απόκριση του συστήματος της φυσικής ανοσίας στον μικροβιακό εισβολέα θεωρείται κεντρικό σημείο στην παθογένεση της σήψης. Απεναντίας, η ισορροπημένη συνύπαρξη προφλεγμονώδους και αντιφλεγμονώδους αντίδρασης θεωρείται απαραίτητη για την επιτυχή περιχαράκωση της λοίμωξης.

			•Η κλινική εικόνα της σήψης μπορεί να είναι αμβληχρή, απαιτώντας υψηλό βαθμό επαγρύπνησης για την αναγνώρισή της.

			•Η θεραπεία της σήψης περιλαμβάνει δύο άξονες: αφενός την επιτυχή θεραπεία της λοίμωξης και αφετέρου την έγκαιρη και στοχευμένη αιμοδυναμική αναζωογόνηση.

			•Κατά τη διάρκεια των τελευταίων δεκαετιών, η θνητότητα του σηπτικού συνδρόμου μειώνεται.

			7.1 Εισαγωγή

			Κάθε χρόνο, στις ΗΠΑ, περίπου 750.000 άνθρωποι προσβάλλονται από το κλινικό σύνδρομο της σήψης, εκ των οποίων υπολογίζεται ότι οι 215.000 καταλήγουν. Οι εκτιμήσεις αυτές τοποθετούν τη σήψη στη θέση της δεύτερης συχνότερης αιτίας θανάτου εντός της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) και της δέκατης συχνότερης αιτίας θανάτου, γενικώς. Πέραν αυτών, η σήψη αποτελεί πηγή σημαντικής βραχυπρόθεσμης και μακροπρόθεσμης νοσηρότητας, ενώ το ετήσιο κόστος διαχείρισής της στις ΗΠΑ ξεπερνά τα 16 δισεκατομύρια δολάρια.

			7.2 Επιδημιολογία

			Η παράταση της επιβίωσης ασθενών με σημαντικές συννοσηρότητες, η διάδοση της χρήσης αποτελεσματικών ανοσοκατασταλτικών θεραπειών, η πρόοδος της τεχνολογίας και, επακόλουθα, της παρεμβατικής ιατρικής, που βρίσκει έκφραση στη σύγχρονη εντατική θεραπεία, έχουν αποτέλεσμα την αύξηση της επίπτωσης της σήψης, από 8,7 έως 16,5% ετησίως, την τελευταία 40ετία. Κεντρικό ρόλο στην εξέλιξη αυτή έχει και η γήρανση του πληθυσμού, καθώς είναι κοινά αποδεκτό ότι η επίπτωση της σήψης είναι αρκετές φορές υψηλότερη στους ηλικωμένους ασθενείς.

			Το κλινικό σύνδρομο της σήψης είναι άρρηκτα συνδεδεμένο με την εντατική θεραπεία. Η σήψη αφορά το 1-2% των εισαγωγών στο νοσοκομείο, αλλά το 10% των αντίστοιχων στη ΜΕΘ. Αντίστροφα, λίγοι περισσότεροι από τους μισούς ασθενείς με σοβαρή σήψη έχουν ανάγκη εισαγωγής στη ΜΕΘ, ενώ το 40% αυτών έχουν ανάγκη μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής.

			Η θνητότητα της σήψης είναι εξαιρετικά υψηλή (25-35%), αν και παρατηρείται σταθερή μείωση της θνητότητας εντός της τελευταίας 35ετίας. Η ευνοϊκή αυτή εξέλιξη σχετίζεται με την ευαισθητοποίηση των επαγγελματιών υγείας και την πρώιμη αναγνώριση του συνδρόμου, την εφαρμογή πρώιμης αναζωογόνησης, αλλά και την πρόοδο της εντατικής θεραπείας.

			7.3 Ορισμοί

			Κεντρική έννοια στην κατανόηση του σηπτικού συνδρόμου είναι η έννοια της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης, η οποία εκλύεται από τον ξενιστή ως απόκριση σε μεγάλη ποικιλία βλαπτικών παραγόντων (π.χ. το πολυσυστηματικό τραύμα, το βαρύ έγκαυμα ή η οξεία παγκρεατίτιδα) (Εικόνα 7.1 Σχέσεις λοίμωξης, συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης και σήψης. Παρατηρήστε ότι η πλειονότητα των λοιμώξεων δεν επάγει τη συστηματική φλεγμονώδη απάντηση, ενώ σημαντικός αριθμός περιπτώσεων συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης δεν εκλύεται από λοιμώξεις. SIRS: Systemic Inflammatory Response Syndrome (Σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης).).
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			Εικόνα 7.1 Σχέσεις λοίμωξης, συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης και σήψης. Παρατηρήστε ότι η πλειονότητα των λοιμώξεων δεν επάγει τη συστηματική φλεγμονώδη απάντηση, ενώ σημαντικός αριθμός περιπτώσεων συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης δεν εκλύεται από λοιμώξεις. SIRS: Systemic Inflammatory Response Syndrome (Σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Οι ορισμοί της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης, της σήψης, της σοβαρής σήψης, της σηπτικής καταπληξίας και της πολυοργανικής δυσλειτουργίας διατυπώθηκαν το 1991, ως αποτέλεσμα συνάντησης ομοφωνίας μεταξύ ειδημόνων του Αμερικανικού Κολλεγίου Ιατρών Θώρακος (American College of Chest Physicians, ACCP) και της Αμερικανικής Εταιρείας Εντατικής Θεραπείας (Society of Critical Care Medicine, SCCM).

			7.3.1 Ορισμοί συνάντησης ομοφωνίας 1991

			Σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (Systemic Inflammatory Response Syndrome, SIRS): Η κλινική απόκριση σε ποικιλία βλαπτικών καταστάσεων η οποία περιλαμβάνει (χωρίς να περιορίζεται σε αυτά) τουλάχιστον δύο από τα εξής:

			•θερμοκρασία σώματος > 38 ᵒC ή < 36 ᵒC,

			•καρδιακή συχνότητα > 90 παλμών/min,

			•ταχύπνοια, εκδηλούμενη με αύξηση της αναπνευστικής συχνότητας > 20 αναπνοών/min ή υπεραερισμός, οριζόμενος ως πτώση της PaCO2 του αρτηριακού αίματος < 32 mm Hg,

			•ποσοτική ή ποιοτική διαταραχή των λευκών αιμοσφαιρίων υπό τη μορφή της λευκοκυττάρωσης (> 12.000/mm3), λευκοπενίας (< 4.000/mm3) ή αριστερής στροφής (άωρες μορφές > 10%).

			Σήψη (Sepsis): Η κλινική εκείνη κατάσταση κατά την οποία εκλύεται το σύνδρομο της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης, ως απόκριση σε επιβεβαιωμένη λοιμώδη διαδικασία.

			Λοίμωξη (Infection): Κλινικό σύνδρομο σχετιζόμενο με μικροβιακό παράγοντα και χαρακτηριζόμενο από την έκλυση φλεγμονώδους απάντησης, ως απόκριση στην παρουσία μικροοργανισμών ή τη διήθηση φυσιολογικά στείρων ιστών ή κοιλοτήτων.

			Βακτηριαιμία (Bacteremia): Η παρουσία βιώσιμων βακτηρίων σε καλλιέργεια αίματος.

			Σοβαρή σήψη (Severe sepsis): Το κλινικό σύνδρομο κατά το οποίο η σηπτική διεργασία σχετίζεται με ανάπτυξη οργανικής δυσλειτουργίας (organ dysfunction) ή/και ιστικής υποάρδευσης (hypoperfusion) ή/και υπότασης σηπτικής αιτιολογίας (sepsis-induced hypotension). Οι διαταραχές της ιστικής άρδευσης περιλαμβάνουν γαλακτική οξέωση, ολιγουρία και οξείες μεταβολές του επιπέδου συνείδησης (χωρίς άλλη προφανή εξήγηση).

			Υπόταση σηπτικής αιτιολογίας (Sepsis-induced hypotension): Πτώση της συστολικής αρτηριακής πίεσης κάτω των 90 mm Hg, ή μείωση ίση ή μεγαλύτερη των 40 mm Hg από τη βασική τιμή (baseline), απουσία άλλης προφανούς αιτίας (π.χ. καρδιογενούς καταπληξίας).

			Σηπτική καταπληξία (Septic shock): Κλινική υποομάδα της σοβαρής σήψης, κατά την οποία η υπόταση σηπτικής αιτιολογίας ανθίσταται στην επαρκή αναζωογόνηση με υγρά, συνδυαζόμενη ταυτόχρονα με διαταραχές της ιστικής άρδευσης ή/και οργανικές δυσλειτουργίες.

			Σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας (Multi-Organ Dysfunction Syndrome, MODS): Η ανάδειξη της διαταραχής της οργανικής λειτουργίας στον βαρέως πάσχοντα ασθενή αποτελεί ένα σύνδρομο για το οποίο η προτεινόμενη ορολογία είναι «σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας». Ο όρος «δυσλειτουργία» αφορά εκείνο το φαινόμενο κατά το οποίο η υφιστάμενη (ή υπολειπόμενη) οργανική λειτουργία αδυνατεί να εξυπηρετήσει την ομοιόσταση.

			7.3.2 Βαθμονόμηση της πολυοργανικής δυσλειτουργίας

			Η ουσιαστική χρησιμότητα της έννοιας του «συνδρόμου της πολυοργανικής δυσλειτουργίας» δεν προκύπτει από την εννοιολογική απόδοση του συνδρόμου, καθώς, ούτως ή άλλως, η μετάβαση από τη «σήψη» στη «σοβαρή σήψη/σηπτική καταπληξία» εμπεριέχει την εμφάνιση οργανικής δυσλειτουργίας. Αυτό το οποίο επί της ουσίας προσθέτει είναι η προγνωστική βαθμονόμηση του σηπτικού συνδρόμου, καθώς σε κάθε βαθμίδα του (σοβαρή σήψη ή σηπτικό shock), η ένταση της πολυοργανικής δυσλειτουργίας συσχετίζεται αντιστρόφως ανάλογα με την πιθανότητα ευνοϊκής έκβασης. Το σύνδρομο της πολυοργανικής δυσλειτουργίας αναπτύσσεται εκτενέστερα στο Κεφάλαιο 17 ενώ η κλίμακα βαθμονόμησής του περιγράφεται στο Εδάφιο 39.3.2.

			7.3.3 Ορισμοί συνάντησης ομοφωνίας 2001

			Οι ορισμοί που σχετίζονται με τη σήψη, όπως διατυπώθηκαν το 1991, έτυχαν (και τυγχάνουν) ευρείας αποδοχής, ωστόσο υπήρξαν και αντικείμενο κριτικής, κυρίως όσον αφορά την έλλειψη ειδικότητας, αλλά και την αδυναμία τους να αποτυπώσουν την καθημερινή κλινική πράξη. Σε αυτό το κλίμα, το 2001 συναντήθηκαν εκπρόσωποι πέντε επιστημονικών εταιρειών (Society of Critical Care Medicine, European Society of Intensive Care Medicine, American College of Chest Physicians, American Thoracic Society και Surgical Infection Society), με σκοπό την αναθεώρηση των κριτηρίων της σήψης. Με βάση το πόρισμά τους, δεν υπήρχε λόγος αλλαγής του νοητικού σχήματος σήψη → σοβαρή σήψη → σηπτική καταπληξία. Η βασική τους συνεισφορά ήταν η επέκταση του καταλόγου των φλεγμονωδών σημείων, συμπτωμάτων και παρακλινικών ευρημάτων (Πίνακας 7.1), τα οποία μπορούν να αποτελέσουν τη βάση της διάγνωσης του SIRS (και, συνεπώς, της σήψης).

			Ο προτεινόμενος ορισμός της σοβαρής σήψης παραμένει ο ίδιος, δηλαδή συνύπαρξη σήψης και οργανικής(-ών) δυσλειτουργίας(-ιών). Τέλος, στον ορισμό του σηπτικού shock (και στην υπόταση σηπτικής αιτιολογίας) των ορισμών του 1991, προσετέθη το κριτήριο της πτώσης της μέσης αρτηριακής πίεσης κάτω από τα 60 mm Hg, παρά την επαρκή χορήγηση υγρών.

			7.4 Παθοφυσιολογία

			Σε αντίθεση με την αδιαφοροποίητη και μη ειδική κλινική έκφραση του συνδρόμου της σήψης, οι υφιστάμενες παθοφυσιολογικές διεργασίες είναι εξαιρετικά πολύπλοκες. Στην όλη διαδικασία, κεντρική είναι η θέση των κυττάρων της φυσικής ανοσίας, και δη των κυττάρων του συστήματος μονοπυρήνων-μακροφάγων, ως εκκινητών του σηπτικού καταρράκτη. Τα κύτταρα αυτά διαθέτουν υποδοχείς επιφανείας (Pattern Recognition Receptors, PRRs) ικανούς να αναγνωρίζουν πλειάδα αντιγόνων που βρίσκονται στο κυτταρικό τοίχωμα των Gram θετικών, Gram αρνητικών μικροοργανισμών και μυκήτων ή προέρχονται από το γενετικό υλικό των ιών. Χαρακτηριστικοί εκπρόσωποι των PRRs είναι οι Toll-like Receptors (TLRs) και οι υποδοχείς Nucleotide-binding Oligomerization Domain Receptors (Nod-like Receptors, NLRs).

			Οι συνδέτες των PRRs είναι επαναλαμβανόμενες και φυλογενετικά διατηρημένες δομές, που ονομάζονται συλλήβδην Pathogen-Associated Molecular Patterns (PAMPs). Είναι ακριβώς αυτή η κοινοτυπία των PAMPs που εξασφαλίζει την ικανότητα των κυττάρων της φυσικής ανοσίας να αναγνωρίζουν πλειάδα δυνητικών εισβολέων. Χαρακτηριστικά ζεύγη PAMPs-PRRs είναι ο συνδυασμός του λιποπολυσακχαρίτη (LPS) των Gram αρνητικών με τους υποδοχείς TLR-4 και πρωτεογλυκανών των Gram θετικών με τους υποδοχείς TLR-2.

			Η ανωτέρω σύνδεση πυροδοτεί τις οδούς της ενδοκυττάριας μετάδοσης του σήματος και ως αποτέλεσμα ενεργοποιείται ο κυτταροπλασματικός μεταγραφικός παράγοντας NF-κB (Nuclear Factor-κB), ο οποίος μεταναστεύει στον πυρήνα και επάγει την εντατικοποίηση της μεταγραφής των γονιδίων που κωδικοποιούν τις κυτταροκίνες, όπως ο παράγοντας νέκρωσης των όγκων-α (Tumor Necrosis Factor-α, TNF-α), η ιντερλευκίνη-1β και η ιντερλευκίνη-10. Οι πρώτες δύο, μεταξύ άλλων, προάγουν μια σειρά από προφλεγμονώδεις δράσεις, όπως η ενεργοποίηση της ειδικής ανοσίας, η επαγωγή υποδοχέων συγκόλλησης στα ενδοθηλιακά κύτταρα, οι οποίοι με τη σειρά τους επάγουν τη διαπίδυση λευκών αιμοσφαιρίων και μακροφάγων στον διάμεσο ιστό. Σε κλινικό επίπεδο, οι προφλεγμονώδεις κυτταροκίνες συνδέονται με την εμφάνιση των διαταραχών του συνδρόμου της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης. Η ιντερλευκίνη-10, από την άλλη πλευρά, αποτελεί σημαντική αντιφλεγμονώδη κυτταροκίνη, επάγοντας, μεταξύ άλλων αντιφλεγομωδών δράσεων, την απενεργοποίηση των μακροφάγων και την απόπτωση λεμφοκυττάρων. Ουσιώδες στοιχείο της «υγιούς» άμυνας του ξενιστή αποτελεί η ισορροπημένη έκφραση του προφλεγμονώδους και αντιφλεγμονώδους στοιχείου, και είναι αυτή ακριβώς η ανισορροπία που θεωρείται κεντρική στην αιτιοπαθογένεια της σήψης. Όταν η προφλεγμονώδης δράση υπερισχύει, τότε παράγεται το κλινικό σύνδρομο της σήψης.

			Στον αντίποδα, αυτό που επίσης δύναται να συμβεί στη διάρκεια του σηπτικού συνδρόμου είναι η υπερίσχυση του αντιφλεγμονώδους στοιχείου. Η κατάσταση αυτή, η οποία αποδίδεται νοηματικά με τον όρο Compensatory Anti-inflammatory Response Syndrome (CARS), συχνά παρατηρείται μεταξύ των ασθενών που καταλήγουν από τη σήψη και βρίσκει κλινική έκφραση μέσω της εμφάνισης δευτεροπαθών (συχνά επανειλημμένων) λοιμώξεων. Νεκροτομικές μελέτες σηπτικών ασθενών αναδεικνύουν σημαντικά ελλείμματα αμυντικών δομών, όπως η ερήμωση του σπληνικού λεμφικού ιστού από CD4 T-λεμφοκύτταρα ή η μειωμένη έκφραση των μορίων τάξης ΙΙ του μείζονος συμπλέγματος ιστοσυμβατότητας HLA-DR, τα οποία εμπλέκονται στην αντιγονοπαρουσίαση.

			
				
					
				
				
					
							
							Λοίμωξη (επιβεβαιωμένη ή πιθανή) και μερικά από τα παρακάτω:

						
					

					
							
							Γενικοί δείκτες

						
					

					
							
							•Πυρετός (θερμοκρασία > 38.3 °C)

							•Υποθερμία (θερμοκρασία < 36.3 °C)

							•Σφύξεις > 90/min ή > 2SD πάνω από τη φυσιολογική τιμή για την αντίστοιχη ηλικία

							•Ταχύπνοια

							•Διαταραχή του επιπέδου συνειδήσεως

							•Οίδημα ανά σάρκα ή θετικό ισοζύγιο υγρών (> 20 mL/kg το 24ωρο)

							•Υπεργλυκαιμία

						
					

					
							
							Δείκτες φλεγμονής

						
					

					
							
							•Λευκοκυττάρωση (WBC > 12000/mm3)

							•Λευκοπενία (WBC < 4000/mm3)

							•Φυσιολογικός αριθμός λευκών με > 10% άωρες μορφές

							•CRP πλάσματος > 2SD πάνω από τη φυσιολογική τιμή

							•PCT πλάσματος > 2SD πάνω από τη φυσιολογική τιμή

						
					

					
							
							Δείκτες αιμοδυναμικής ισορροπίας

						
					

					
							
							•Υπόταση (ΣΑΠ < 90 mm Hg, ή ΜΑΠ < 60 mm Hg, ή μείωση της ΣΑΠ > 40 mm Hg, ή < 2SD κάτω από τη φυσιολογική τιμή)

							•SvO2 > 70%

							•CI > 3.5 L/min/m2

						
					

					
							
							Δείκτες δυσλειτουργίας οργάνων

						
					

					
							
							•Υποξυγοναιμία (PaO2/FiO2 < 300)

							•Ολιγουρία (διούρηση < 0.5 mL/kg/ώρα τουλάχιστον για 2 ώρες)

							•Αύξηση της κρεατινίνης > 0.5 mg/dL ή > 45 μmol/L

							•Διαταραχές πήξεως (INR > 1.5 ή aPTT > 60 sec)

							•Ειλεός

							•Θρομβοπενία (αιμοπετάλια < 100000/mm3)

							•Υπερχολερυθριναιμία (ολική χολερυθρίνη > 4 mg/dL ή 70 mmol/L)

						
					

					
							
							Δείκτες ιστικής υποάρδευσης

						
					

					
							
							•Αύξηση του γαλακτικού οξέος (> 1 mmol/L)

							•Αυξημένος χρόνος τριχοειδικής επαναπλήρωσης

						
					

				
			

			

			Πίνακας 7.1 Διαγνωστικά κριτήρια σήψης της συνάντησης ομοφωνίας SCCM/ESICM/ACCP/ATS/SIS 2001. SD: σταθερή απόκλιση (Standard Deviation), WBC: αριθμός λευκών αιμοσφαιρίων, CRP: C-αντιδρώσα πρωτεΐνη (c-Reactive Protein), PCT: προκαλσιτονίνη (Procalcitonin), ΣΑΠ: συστολική αρτηριακή πίεση, ΜΑΠ: μέση αρτηριακή πίεση, SvO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης μεικτού φλεβικού αίματος σε οξυγόνο, CI: καρδιακός δείκτης (Cardiac Index), PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, INR: International Normalized Ratio, aPTT: χρόνος ενεργοποιημένης μερικής θρομβοπλαστίνης (activated Partial Thromboplastin Time).

			Πέραν της διαμεσολαβούμενης, από τη φυσική ανοσία του ξενιστή, ιστικής βλάβης, επιπλέον πλήγμα στις οργανικές λειτουργίες επιτυγχάνεται μέσω της ενεργοποίησης του συστήματος της πήξης. Η σήψη είναι μια κατάσταση στην οποία προάγεται η πήξη του αίματος, κάτι που οφείλεται στην ενεργοποίηση των παραγόντων της πήξης, λόγω της βλάβης του ενδοθηλίου και την αποκάλυψη του ιστικού παράγοντα (tissue factor), στη σχετική έλλειψη ενδογενών αντιπηκτικών ουσιών, όπως είναι η ενεγοποιημένη πρωτεΐνη C, και στην αναστολή της ινωδόλυσης. Ακραία έκφραση των διαταραχών της πήξης στον σηπτικό ασθενή αποτελεί η εμφάνιση του συνδρόμου της διάχυτης ενδαγγειακής πήξης, με καταστροφικές συνέπειες για την πρόγνωσή του. Στην περίπτωση αυτή, της ανεξέλεγκτης ενεργοποίησης του συστήματος της πήξης, περαιτέρω ιστική βλάβη διαμεσολαβείται μέσω των μηχανισμών της ισχαιμίας και της ισχαιμίας-επαναιμάτωσης (reperfusion injury).

			Επιπλέον, συνέπεια της τροποποίησης του μικροπεριβάλλοντος από τη δράση των κυτταροκινών είναι η ενίσχυση της δράσης της (επαγώγιμης) συνθετάσης του μονοξειδίου του αζώτου (NO). To NO χαρακτηρίζεται από ισχυρή αγγειοδιασταλτική δράση και σχετίζεται με την εμφάνιση υπότασης και μείωσης των περιφερικών αγγειακών αντιστάσεων στους ασθενείς με σοβαρή σήψη ή σηπτική καταπληξία.

			Σε αιμοδυναμικό επίπεδο, οι ανωτέρω μηχανισμοί οδηγούν στην εμφάνιση μειωμένης προσφοράς οξυγόνου στους ιστούς (Oxygen Delivery, DO2) και μειωμένης κατανάλωσης οξυγόνου (Oxygen Consumption, VO2) από αυτούς. Η αιτιολογία της μείωσης αυτής είναι στις περισσότερες των περιπτώσεων πολυπαραγοντική και οφείλεται στην αλληλεπίδραση (σχετικής) υποογκαιμίας, κατεσταλμένης μυοκαρδιακής λειτουργίας, αναιμίας και των συνοδών νοσημάτων των ασθενών. Η επακόλουθη ιστική υποξία αποτελεί το κατεξοχήν χαρακτηριστικό της σηπτικής καταπληξίας και συνδέεται αιτιοπαθογενετικά με την επέλευση του θανάτου.

			Από τα ανωτέρω, καθίσταται σαφές ότι οι κίνδυνοι που προκύπτουν κατά τη σηπτική διεργασία για τον ασθενή οφείλονται, σε σημαντικό βαθμό, όχι τόσο στη λοιμογονικότητα του εισβολέα, όσο στη διαταραγμένη αντίδρασή του πρώτου στη σοβαρή λοίμωξη. Υπάρχουν δεδομένα που ενισχύουν την ιδέα ότι «είναι η απάντηση εκείνη που προκαλεί τη νόσο».

			7.5 Αιτιολογία – Μικροβιολογία

			Θεωρητικά, κάθε μικροργανισμός, ξεκινώντας από οποιαδήποτε εστία, είναι σε θέση να προκαλέσει την έκλυση του σηπτικού συνδρόμου. Εντούτοις, η συχνότερη εστία της λοίμωξης, ειδικά στον χώρο της εντατικής θεραπείας, είναι το αναπνευστικό σύστημα, που ενέχεται σε περισσότερες από τα 2/3 των περιπτώσεων. Σε ποσοστό έως και 40% των σηπτικών επεισοδίων, γενικά, δεν ανευρίσκεται συγκεκριμένος βακτηριακός παράγοντας, ενώ, όταν αυτό συμβαίνει, συνήθη απομονούμενα παθογόνα είναι στελέχη κολοβακτηριδίου ή άλλων εντεροβακτηριακών, και ψευδομονάδας, ενώ μεταξύ των Gram θετικών, έντονη είναι η εκπροσώπιση του χρυσίζοντος σταφυλοκόκκου. Στη σύγχρονη εποχή, και ειδικά επί ανοσοκατεσταλμένων ασθενών, έχει αυξηθεί σημαντικά η επίπτωση της σήψης μυκητιασικής αιτιολογίας (κυρίως από στελέχη Candida spp), ενώ η πανδημία της γρίπης από το στέλεχος A(H1N1)pdm09 υπογράμμισε και τον ρόλο των ιών στην παθογένεια της σήψης.

			7.6 Κλινική εικόνα

			Η κλινική εικόνα της σήψης διαμορφώνεται από τις εκδηλώσεις της πρωτοπαθούς λοίμωξης, των συννοσηροτήτων, του συνδρόμου της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης, την ενδεχόμενη ανάπτυξη πολυοργανικής δυσλειτουργίας και τις επιπλοκές της νοσηλείας. Υπό αυτές τις συνθήκες, το κλινικό πρόσωπο της σήψης χαρακτηρίζεται από σημαντική ποικιλομορφία, που εκτείνεται από την αμβληχρή διαφοροποίηση της κλινικής εικόνας ενός εξασθενημένου ηλικιωμένου, ως την οξεία εμφάνιση θορυβώδους κλινικής εικόνας, με έντονα φλεγμονώδη φαινόμενα και νέα εμφάνιση οργανικών δυσλειτουργιών σε προηγουμένως υγιή νεαρό ενήλικα.

			Οι διαταραχές της θερμοκρασίας αποτελούν κεντρικό σύμπτωμα και διαγνωστικό κριτήριο της σήψης, και λαμβάνουν τη μορφή είτε του εμπυρέτου είτε της υποθερμίας. Ωστόσο, ιδίως σε εξασθενημένους ξενιστές, είναι δυνατόν η θερμοκρασία του σώματος να μη διαταράσσεται. Η περιφερική θερμοκρασία ενδεχομένως να παραμένει φυσιολογική σε περιπτώσεις ύπαρξης ελλειμματικής περιφερικής άρδευσης, και για τον λόγο αυτό συνιστάται η παρακολούθηση της κεντρικής θερμοκρασίας.

			Η ταχυκαρδία και η ταχύπνοια αποτελούν ευαίσθητους δείκτες επαπειλούμενης κλινικής επιδείνωσης, ωστόσο στερούνται ειδικότητας, καθώς εμφανίζονται σε πλειάδα κλινικών καταστάσεων, η διαφορική διάγνωση μεταξύ των οποίων ενδεχομένως να είναι εξαιρετικά δυσχερής.

			Αντίστοιχα φείδεται ειδικότητας και ο εργαστηριακός έλεγχος. Ο αριθμός των λευκών αιμοσφαιρίων του περιφερικού αίματος μπορεί να είναι αυξημένος ή μειωμένος, ενώ ιδιαίτερη σημασία έχει η ύπαρξη άωρων μορφών, ακόμα και όταν ο συνολικός αριθμός των λευκών αιμοσφαιρίων παραμένει φυσιολογικός. Διαταραχές στην πήξη του αίματος αποτελούν ένδειξη οργανικής δυσλειτουργίας και λαμβάνουν τη μορφή της θρομβοπενίας ή/και της παράτασης του χρόνου προθρομβίνης και του χρόνου ενεργοποιημένης μερικής θρομβοπλαστίνης. Αυξημένοι ανευρίσκονται και οι δείκτες φλεγμονής, εκ των οποίων οι συχνότερα χρησιμοποιούμενοι στην κλινική πράξη είναι η C-αντιδρώσα πρωτεΐνη και η προκαλσιτονίνη. Η κύρια διαφορά μεταξύ τους είναι η αυξημένη ειδικότητα της προκαλσιτονίνης, για τη διάγνωση των βακτηριακών λοιμώξεων, ενώ η cRP επηρεάζεται και σε φλεγμονώδεις καταστάσεις μη λοιμώδους αιτιολογίας. Ο λοιπός εργαστηριακός, μικροβιολογικός και απεικονιστικός έλεγχος καθορίζεται από την πρωτοπαθή λοίμωξη.

			Από τα πλέον κρίσιμα στοιχεία στη διαγνωστική εκτίμηση του ασθενή με σήψη είναι η έγκαιρη αναγνώριση των σημείων ιστικής υποάρδευσης: ψυχρά, κυανωτικά άκρα, δικτυωτή πελίωση, ολιγουρία, διαταραχή του επιπέδου συνείδησης, πτώση του κορεσμού αιμοσφαιρίνης του μεικτού φλεβικού αίματος και αύξηση των επιπέδων του γαλακτικού οξέος στον ορό.

			Σε περίπτωση πλήρους εμφάνισης του κλινικού συνδρόμου της σηπτικής καταπληξίας με συνοδό πολυοργανική δυσλειτουργία, η κλινική εικόνα κυριαρχείται από την πτώση της αρτηριακής πίεσης, τις εκδηλώσεις που προκύπτουν από την ελλιπή λειτουργία των ανεπαρκούντων οργάνων, καθώς και από τις ιατρικές παρεμβάσεις που απαιτούνται για τη διατήρηση της ομοιόστασης.

			7.7 Θεραπεία

			Η θεραπεία του σηπτικού ασθενή έχει στόχο:

			•την αποτελεσματική αντιμετώπιση της πρωτοπαθούς λοίμωξης,

			•την υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών,

			•την πρόληψη και επαρκή φροντίδα των επιπλοκών της νοσηλείας, εφόσον αυτές προκύψουν.

			Η αντιμετώπιση της πρωτοπαθούς λοίμωξης περιλαμβάνει τη χορήγηση δραστικής αντιμικροβιακής αγωγής και τον λεγόμενο «έλεγχο της εστίας» (source control). Με τον όρο αυτό αποδίδεται η αντιμετώπιση καταστάσεων, η συνεχιζόμενη παρουσία των οποίων θα καθιστούσε αναποτελεσματική τη χορήγηση των αντιμικροβιακών, και περιλαμβάνει τη χειρουργική αντιμετώπιση χειρουργικών λοιμώξεων, την απομάκρυνση ξένων σωμάτων (π.χ. κεντρικών φλεβικών καθετήρων, όταν η λοίμωξη οφείλεται στην παρουσία τους), την παροχέτευση αποστημάτων κτλ. Αμφότερες οι παρεμβάσεις αυτές έχουν τον χαρακτήρα του επείγοντος, καθώς κάθε ώρα καθυστέρησης στην έναρξη της αντιμικροβιακής αγωγής συνδέεται με γραμμική αύξηση της θνητότητας επί ύπαρξης σηπτικής καταπληξίας, ενώ ο έλεγχος εστίας συνιστάται να πραγματοποιείται εντός 6 ωρών από τη διάγνωση.

			Η υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών και η ούτως επιτυγχανόμενη επαναφορά της ομοιόστασης στηρίζεται στα τεχνολογικά και άλλα, διαγνωστικά και θεραπευτικά μέσα που διαθέτει μια σύγχρονη ΜΕΘ. Παραδείγματα αποτελούν η αναστροφή της αναπνευστικής ανεπάρκειας, μέσω της εφαρμογής μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής, η εξωνεφρική κάθαρση, για την αντιμετώπιση της νεφρικής ανεπάρκειας, η διαρκής παρακολούθηση (monitoring) βασικών ζωτικών λειτουργιών κ.ο.κ. Υπό αυτό το πρίσμα, ο εντοπισμός οργανικής δυσλειτουργίας (όπως συμβαίνει στη σοβαρή σήψη και τη σηπτική καταπληξία) συνεπάγεται την ανάγκη νοσηλείας στη ΜΕΘ.

			Ιδιαίτερα σημαντικό τμήμα της διαχείρισης του σηπτικού ασθενή είναι η αιμοδυναμική αναζωογόνηση. Όπως αναφέρθηκε στο εδάφιο της παθοφυσιολογίας, συνηθέστετα οι σηπτικοί ασθενείς εμφανίζουν μειωμένη παροχή οξυγόνου στους ιστούς, και η αποκατάστασή της θεωρείται κρίσιμη για την ευνοϊκή έκβαση του ασθενή. Τρεις είναι οι παράγοντες που καθορίζουν το DO2: η καρδιακή παροχή, ο κορεσμός αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος και η τιμή της αιμοσφαιρίνης (βλ. Εδάφιο 19.7.3). Συνεπώς, κάθε προσπάθεια βελτίωσης του DO2 στηρίζεται στην αποτελεσματική διαχείριση αυτών των παραγόντων.

			Στο πλαίσιο αυτό, η βελτιστοποίηση της καρδιακής παροχής περιλαμβάνει την αποκατάσταση του προφόρτιου και της μυοκαρδιακής συσταλτικότητας, εάν η τελευταία είναι διαταραγμένη. Τα μέσα για την επίτευξη των στόχων αυτών είναι η χορήγηση επαρκούς ποσότητας ενδοφλέβιων κρυσταλλοειδών διαλυμάτων και η χορήγηση ινότροπων παραγόντων, όπως η δοβουταμίνη, στις περιπτώσεις που αυτό απαιτείται. Παράλληλος στόχος με τη βελτιστοποίηση της καρδιακής παροχής είναι η επίτευξη αρτηριακής πίεσης, ικανής για την άρδευση των περιφερικών οργάνων. Συνήθης τιμή-στόχος είναι τα 65 mm Hg μέσης αρτηριακής πίεσης, η οποία επιτυγχάνεται (αν προηγουμένως η αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου αποδειχθεί ανεπαρκής) μέσω της χορήγησης αγγειοσυσπαστικών παραγόντων, όπως είναι η νοραδρεναλίνη.

			Ο κορεσμός αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος διασφαλίζεται μέσω της χορήγησης οξυγόνου ή της εφαρμογής μηχανικού αερισμού, όταν αυτό απαιτείται, ενώ η αποκατάσταση της συγκέντρωσης αιμοσφαιρίνης επιτυγχάνεται μέσω της μετάγγισης συμπυκνωμένων ερυθρών.

			Αν η υπόταση επιμένει, παρά την επαρκή αντιμετώπιση της λοίμωξης, τη βελτιστοποίηση του προφόρτιου και τη χορήγηση αγγειοσυσπαστικών, μπορεί να εξετασθεί η βραχυχρόνια χορήγηση υδροκορτιζόνης, η οποία βοηθά στην ταχύτερη αναστροφή της καταπληξίας, χωρίς ωστόσο να βελτιώνει την πρόγνωση. Η θεωρητική βάση για τη χορήγησή της αφορά τη «σχετική» φλοιοεπινεφριδιακή ανεπάρκεια που εμφανίζουν οι σηπτικοί ασθενεις.

			Η σύγχρονη άποψη για την αναζωογόνηση του σηπτικού ασθενή προβλέπει ότι αυτή θα πρέπει να είναι ποσοτικοποιημένη και κατευθυνόμενη προς την επίτευξη συγκεκριμένων αιμοδυναμικών στόχων. Η περισσότερο διαδεδομένη έκφανση αυτής της άποψης είναι η αποκαλούμενη πρώιμη στοχευμένη θεραπεία (Early Goal-Directed Therapy, EGDT), η οποία θεωρείται μια αποτελεσματική και ασφαλής εφαρμογή αναζωογόνησης και συνιστάται στις διεθνείς κατευθυντήριες γραμμές (Surviving Sepsis Guidelines). Η EGDT προβλέπει την επίτευξη, εντός 6 ωρών από την εμφάνιση του σηπτικού ασθενή στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών, των εξής αιμοδυναμικών στόχων:

			•Κεντρική Φλεβική Πίεση ≥ 8-12 mm Hg,

			•Μέση Αρτηριακή Πίεση ≥ 65 mm Hg,

			•Ωριαία διούρηση > 0,5 mL/kg σωματικού βάρους και

			•ScvO2 ≥ 70%.

			Η πρώιμη κατευθυνόμενη θεραπεία ήταν αποτελεσματικότερη της «συνήθους» φροντίδας ασθενών με σοβαρή σήψη/σηπτική καταπληξία, όταν ελέγχθηκε σε μονοκεντρική, τυχαιοποιημένη κλινική δοκιμή, ωστόσο αυτό δεν επιβεβαιώθηκε σε πρόσφατες πολυκεντρικές. Παρ’ όλα αυτά, η ιδέα της ποσοτικοποιημένης και στοχευμένης αναζωογόνησης παραμένει σε ισχύ και σημαντικές επιστημονικές προσπάθειες καταβάλλονται προς την κατεύθυνση της ανάδειξης νέων, βέλτιστων στόχων ανάνηψης, όπως η κάθαρση του γαλακτικού οξέος.

			Ιδιαίτερη σημασία έχει η αποφυγή των επιπλοκών που απειλούν περαιτέρω την υγεία των ευπαθών, σηπτικών ασθενών. Παραδείγματα τέτοιων προσεγγίσεων είναι η εφαρμογή του «προστατευτικού» μηχανικού αερισμού, η πρόληψη των νοσοκομειακών λοιμώξεων, η αποφυγή των ελκών κατακλίσεως, η ελαχιστοποίηση της φαρμακευτικής καταστολής κ.ο.κ. Είναι ακριβώς αυτές οι παρεμβάσεις οι οποίες έχουν, πιθανότατα, συμβάλει στη μείωση της θνητότητας της σοβαρής σήψης και της σηπτικής καταπληξίας κατά τις τελευταίες δεκαετίες.
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			Κεφάλαιο 8
ΟΞΕΑ ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΣΥΝΔΡΟΜΑ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Απόστολος Κορωναίος, Μαρία Ντάγανου

			Σύνοψη

			Τα οξέα στεφανιαία σύνδρομα περιλαμβάνουν την ασταθή στηθάγχη και το έμφραγμα του μυοκαρδίου. Προκαλούνται από σχηματισμό θρόμβου, που ακολουθεί τη ρήξη «ευάλωτης» αθηρωματικής πλάκας των στεφανιαίων αρτηριών. Παρατηρούνται ιδιαιτερότητες σε ασθενείς που νοσηλεύονται  στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας ως προς τη  διάγνωση, την αντιμετώπιση και την πρόγνωση των συνδρόμων αυτών. Οι σημαντικότερες εξετάσεις για τη διάγνωσή τους είναι: το ηλεκτροκαρδιογράφημα και η μέτρηση της τροπονίνης. Η φαρμακευτική αντιμετώπιση περιλαμβάνει αντιαιμοπεταλιακή και αντιπηκτική αγωγή και, επί περιορισμένων ενδείξεων, θρομβόλυση. Χορηγούνται επίσης νιτρογλυκερίνη, μορφίνη, β-αναστολείς, αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτασίνης και στατίνες. Επεμβατική αντιμετώπιση πραγματοποιείται με διαδερμική ενδοστεφανιαία παρέμβαση.

			Κύρια γνώση

			•Τα οξέα στεφανιαία σύνδρομα περιλαμβάνουν την ασταθή στηθάγχη, το έμφραγμα μυοκαρδίου χωρίς ανάσπαση του διαστήματος ST και το έμφραγμα μυοκαρδίου με ανάσπαση του διαστήματος ST.

			•Οι σημαντικότερες εξετάσεις για τη διάγνωσή τους είναι το ηλεκτροκαρδιογράφημα και η μέτρηση της τροπονίνης.

			•Η φαρμακευτική αντιμετώπιση περιλαμβάνει αντιαιμοπεταλιακή και αντιπηκτική αγωγή και επί περιορισμένων ενδείξεων θρομβόλυση. 

			•Η επεμβατική αντιμετώπιση γίνεται με τη διαδερμική ενδοστεφανιαία παρέμβαση.

			8.1 Εισαγωγή

			Η στεφανιαία νόσος ευθύνεται για το ένα τρίτο, περίπου, των θανάτων στις σύγχρονες δυτικές κοινωνίες, με τους περισσότερους εξ αυτών να προκαλούνται από το οξύ έμφραγμα του μυοκαρδίου (ΟΕΜ). Ο όρος «οξέα στεφανιαία σύνδρομα» (ΟΣΣ, Acute Coronary Syndrome,ACS) αντιπροσωπεύει ένα φάσμα συνδρόμων οξείας μυοκαρδιακής ισχαιμίας, που περιλαμβάνουν την ασταθή στηθάγχη (Unstable Angina, UA), το έμφραγμα μυοκαρδίου χωρίς ανάσπαση του ST (Non-ST-Elevation Myocardial Infarction, NSTEMI) και το έμφραγμα μυοκαρδίου με ανάσπαση του ST (ST-Elevation Myocardial Infarction, STEMI) στο ηλεκτροκαρδιογράφημα (ΗΚΓ). Θεωρούνται απειλητικές για τη ζωή εκδηλώσεις της αθηροσκλήρυνσης, οι οποίες έχουν κοινό παθοφυσιολογικό μηχανισμό τη ρήξη ή διάβρωση μιας «ευάλωτης» αθηρωματικής πλάκας. Η πρόγνωση όμως είναι διαφορετική. Η θνητότητα 30 ημερών, ξεκινώντας από το 1,7% στην ασταθή στηθάγχη, φτάνει το 7,4% στο έμφραγμα χωρίς ανάσπαση του ST, για να ξεπεράσει το 11% στο έμφραγμα με ανάσπαση του ST. Η οριστική διαφορική διάγνωση μεταξύ ασταθούς στηθάγχης και εμφράγματος μυοκαρδίου γίνεται εκ των υστέρων, με τον προσδιορισμό των βιοχημικών δεικτών μυοκαρδιακής νέκρωσης (Εικόνα 8.1).

			Στους ασθενείς της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) υπάρχουν σημαντικές ιδιαιτερότητες και περιορισμοί στη προσέγγιση των ΟΣΣ. Δεν είναι εύκολη, εξαιτίας της κατάστασης των ασθενών (επηρεασμένο επίπεδο επικοινωνίας ή/και χορήγηση αναλγητικών και κατασταλτικών φαρμάκων), η αναγνώριση των τυπικών σημείων και συμπτωμάτων. Το ΗΚΓ μπορεί να παρουσιάζει αλλοιώσεις του ST (ανάσπαση-κατάσπαση, ανεστραμμένα Τ), οι οποίες δεν οφείλονται σε οξεία μυοκαρδιακή ισχαιμία. Τέλος, οι βιοχημικοί δείκτες μυοκαρδιακής νέκρωσης μπορεί επίσης να είναι αυξημένοι, χωρίς ΟΣΣ (Πίνακας 8.1). Επίσης, εξαιτίας της πολυπλοκότητας των ασθενών αυτών, συχνά η χορήγηση της κατάλληλης αγωγής (αντιθρομβωτικά, θρομβολυτικά, αγγειοδιασταλτικά, αντιαρρυθμικά φάρμακα) αντενδείκνυται ή είναι συνυφασμένη με υψηλή πιθανότητα επιπλοκών. Τέλος, σημειώνεται ότι οι ασθενείς της ΜΕΘ με έμφραγμα μυοκαρδίου έχουν διπλάσια θνητότητα σε σύγκριση με τους ασθενείς της ΜΕΘ χωρίς έμφραγμα.
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			Εικόνα 8.1 Το φάσμα των οξέων στεφανιαίων συνδρόμων. Η τελική διάγνωση στον ασθενή με υποψία οξέος στεφανιαίου συνδρόμου τίθεται εκ των υστέρων, ανάλογα με την αύξηση των βιοχημικών δεικτών μυοκαρδιακής νέκρωσης. STEMI: έμφραγμα του μυοκαρδίου με ανάσπαση του ST, NSTEMI: έμφραγμα του μυοκαρδίου χωρίς ανάσπαση του ST, UA: ασταθής στηθάγχη.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Πίνακας 8.1 Αίτια αύξησης της τροπονίνης, εξαιτίας μυοκαρδιακής βλάβης.

			8.2 Παθοφυσιολογία των οξέων στεφανιαίων συνδρόμων

			Οι παράγοντες κινδύνου που ευνοούν την εμφάνιση στεφανιαίας νόσου, όπως η κληρονομική προδιάθεση, το κάπνισμα, η υπέρταση, η δυσλιπιδαιμία και ο σακχαρώδης διαβήτης, προκαλούν βλάβη στο ενδοθήλιο των στεφανιαίων αρτηριών. Τα κυκλοφορούντα φλεγμονώδη κύτταρα προσκολλώνται σε αυτές τις περιοχές ενδοθηλιακής βλάβης και, μαζί με τα σωματίδια λιποπρωτεΐνης, χαμηλής πυκνότητας, εισχωρούν στον έσω χιτώνα των αγγείων. Τα μακροφάγα προσλαμβάνουν την οξειδωμένη, χαμηλής πυκνότητας, λιποπρωτεΐνη και, καθώς μετατρέπονται σε αφρώδη κύτταρα, μέσω φλεγμονώδους διαδικασίας, δημιουργείται η λωρίδα λίπους. Τελικό αποτέλεσμα είναι η ώριμα διαμορφωμένη αθηρωματική πλάκα, η οποία ολοκληρώνεται με το σχηματισμό της ινώδους κάψας από μακροφάγα και λεία μυϊκά κύτταρα. Κάποιες από αυτές τις αθηρωματικές πλάκες με συγκεκριμένα χαρακτηριστικά σύστασης είναι οι λεγόμενες «ευάλωτες» πλάκες, των οποίων η ρήξη προκαλεί τη δημιουργία θρόμβου, ενώ είναι πιθανό να προκαλείται και αγγειοσύσπαση στο σημείο αυτό. Τελικό αποτέλεσμα είναι η αιφνίδια και κρίσιμη μείωση της αιματικής ροής, η οποία προκαλεί το ΟΣΣ (Εικόνα 8.2). Υπό αυτή την έννοια, ο παθοφυσιολογικός μηχανισμός των ΟΣΣ διαφέρει από αυτόν της σταθερής στηθάγχης, η οποία προκαλείται από τις αυξημένες απαιτήσεις οξυγόνου, επί προϋπάρχουσας στένωσης των στεφανιαίων αρτηριών, που περιορίζει την αύξηση της παροχής του οξυγόνου.
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			Εικόνα 8.2 Σχηματική απεικόνιση μιας «ευάλωτης» αθηρωματικής πλάκας που έχει υποστεί ρήξη της ινώδους κάψας. Ακολουθεί ο σχηματισμός θρόμβου, με τελικό αποτέλεσμα την κρίσιμη μείωση του αυλού του αγγείου. Με τον τρόπο αυτό, προκαλείται οξεία μυοκαρδιακή ισχαιμία στο οξύ στεφανιαίο σύνδρομο.

			Πηγή: Παραχώρηση από τον Νίκο Φραγκογιάννη, καθηγητή του Albert Einstein College of Medicine, στο Μπρονξ της Νέα Υόρκης.

			Στην περίπτωση που η απόφραξη του αυλού της στεφανιαίας αρτηρίας οδηγήσει σε έμφραγμα του μυοκαρδίου, η νέκρωση των καρδιομυοκυττάρων προκαλεί μια ισχυρή τοπική φλεγμονώδη αντίδραση και οδηγεί τελικά στον σχηματισμό ουλής μέσα σε μερικές εβδομάδες (Εικόνα 8.3).

			8.3 Κλινική εικόνα

			Το θωρακικό άλγος, η συγκοπή, το αίσθημα παλμών, η δύσπνοια και ο αιφνίδιος θάνατος μπορεί να αποτελούν κλινική εκδήλωση της οξείας μυοκαρδιακής ισχαιμίας. Σε περίπτωση ΟΕΜ, ο πόνος είναι συνήθως έντονος, σταθερός, με οπισθοστερνική εντόπιση και μπορεί να επεκτείνεται σε όλο τον θώρακα, τον τράχηλο και την κάτω γνάθο, την ωλένια πλευρά και τα δύο άνω άκρα ή τη μεσωμοπλατιαία χώρα. Έχει συσφιγκτικό χαρακτήρα, διάρκειας > 20 λεπτών και συνοδεύεται από εφίδρωση, ναυτία, ωχρότητα, δύσπνοια και ανησυχία, ενώ στο 20-60% των περιπτώσεων υπάρχουν πρόδρομα συμπτώματα τις προηγούμενες ημέρες. Παρεμφερής, αλλά συνήθως μικρότερης έντασης, είναι ο πόνος στην ασταθή στηθάγχη.
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			Εικόνα 8.3 Εμφραγματικό μυοκάρδιο σε πειραματικό πρότυπο ισχαιμίας-επαναιμάτωσης στον σκύλο. Ανοσοϊστοχημική χρώση ταυτοποιεί φλεγμονώδη κύτταρα μυελοειδούς προέλευσης (ουδετερόφιλα και μονοκύτταρα, κόκκινο) και ώριμα μακροφάγα (μαύρο). Άνω εικόνα: Έπειτα από 1 ώρα ισχαιμίας και 24 ώρες επαναιμάτωσης, το εμφραγματικό μυοκάρδιο προσελκύει μεγάλο αριθμό φλεγμονωδών κυττάρων (μικρά βέλη). Κάτω εικόνα: Έπειτα από 7 ημέρες επαναιμάτωσης, η οξεία φλεγμονώδης αντίδραση έχει κατασταλεί, καθώς ώριμα μακροφάγα (μεγάλα βέλη), όπως επίσης μυοϊνοβλάστες και αγγειακά κύτταρα, κυριαρχούν στην περιοχή του εμφράγματος και συμβάλλουν στον σχηματισμό της ουλής.

			Πηγή: Παραχώρηση από τον Νίκο Φραγκογιάννη, καθηγητή του Albert Einstein College of Medicine, στο Μπρονξ της Νέα Υόρκης.

			8.4 Αρχική προσπέλαση

			Η προσπέλαση περιλαμβάνει το ιστορικό, την κλινική εξέταση, το ΗΚΓ και τη μέτρηση των βιοχημικών δεικτών μυοκαρδιακής νέκρωσης, τόσο για τη διάγνωση, όσο και για την πρόγνωση σε ΟΣΣ.

			Όσον αφορά τους ασθενείς στη ΜΕΘ, σημαντικές πληροφορίες λαμβάνονται από το ιστορικό τους, τόσο για την αναγνώριση των προδιαθεσικών παραγόντων στεφανιαίας νόσου, όσο και για τυχόν συνυπάρχουσες παθήσεις που επηρεάζουν τη δυνατότητα χορήγησης αντιπηκτικών, αντιαιμοπεταλιακών και θρομβολυτικών φαρμάκων.

			Η κλινική εξέταση στοχεύει στη διάγνωση επιπλοκών της οξείας μυοκαρδιακής ισχαιμίας. Σε καρδιακή κάμψη, διαπιστώνονται ταχυκαρδία με καλπαστικό ρυθμό, ταχύπνοια και υποτρίζοντες ρόγχοι στην ακρόαση των πνευμόνων. Σε περίπτωση συστολικού φυσήματος, πρέπει να αποκλειστούν η ισχαιμικής αιτιολογίας ανεπάρκεια μιτροειδούς και η μεσοκοιλιακή επικοινωνία από ρήξη μεσοκοιλιακού διαφράγματος. Επίσης, η κλινική εξέταση συμβάλλει στον αποκλεισμό άλλων παθήσεων, με παρεμφερή συμπτωματολογία (περικαρδίτιδα, διαχωρισμός αορτής, πνευμονική εμβολή, πνευμονία, οισοφαγίτιδα, πεπτικό έλκος, χολοκυστίτιδα).

			Καθοριστικής σημασίας στην αναγνώριση της οξείας μυοκαρδιακής ισχαιμίας είναι το ΗΚΓ 12 απαγωγών, το οποίο θα πρέπει να γίνεται εντός των πρώτων 10 λεπτών, ιδιαίτερα στους ασθενείς της ΜΕΘ, των οποίων η δυνατότητα λήψης ιστορικού και η περιγραφή των συμπτωμάτων έχουν σοβαρούς περιορισμούς. Σημειώνεται ότι, αφενός, ένα ΗΚΓ χωρίς ευρήματα δεν αποκλείει το ΟΣΣ και, αφετέρου, η εξέταση έχει περιορισμούς όταν το πρόβλημα αφορά το οπίσθιο, το πλάγιο και το κορυφαίο τοίχωμα της αριστερής κοιλίας. Ευρήματα συμβατά με UA ή NSTEMI αποτελούν η κατάσπαση του ST, η παροδική ανάσπαση του ST, η αναστροφή του T και ο συνδυασμός αυτών. Επιμένουσα ανάσπαση του ST κατά 0,1mV, και περισσότερο, σε δύο συνεχόμενες απαγωγές υποδεικνύει STEMI στο 90% των ασθενών. Είναι σημαντικό να συγκρίνεται το ΗΚΓ με προηγούμενα και να επαναλαμβάνεται η εξέταση, διότι οι ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλοιώσεις μπορεί να εξελίσσονται. Οι ασθενείς με σημαντική ανάσπαση του ST, καθώς και εκείνοι με νέο αποκλεισμό αριστερού σκέλους (Left Bundle Branch Block, LBBB) ωφελούνται από την άμεση επαναιμάτωση. Η κατανομή των αλλοιώσεων στις ηλεκτροκαρδιογραφικές απαγωγές βοηθά στον εντοπισμό της περιοχής του εμφράγματος και του υπεύθυνου αγγείου (Πίνακας 8.2).
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			Πίνακας 8.2 Εντόπιση εμφράγματος με βάση τα ηλεκτροκαρδιογραφικά ευρήματα. ΗΚΓ: ηλεκτροκαρδιογράφημα, RCA: δεξιά στεφανιαία αρτηρία (Right Coronary Artery), Cx: περισπωμένη στεφανιαία αρτηρία (Circumflex Coronary Artery), LAD: πρόσθιος κατιών κλάδος αριστερής στεφανιαίας αρτηρίας (Left Anterior Descending Coronary Artery), V3R και V4R: δεξιές προκάρδιες απαγωγές V3 και V4, αντίστοιχα.

			Διαφορική διάγνωση πρέπει να γίνεται στη ΜΕΘ από τη μυοκαρδιοπάθεια Takotsubo. Πρόκειται για σύνδρομο που, ενώ πρωτοπεριγράφηκε σε μετεμμηνοπαυσιακές γυναίκες ύστερα από έντονη συναισθηματική φόρτιση, καταγράφεται με αυξημένη συχνότητα σε βαρέως πάσχοντες ασθενείς τα τελευταία χρόνια. Χαρακτηρίζεται από ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλοιώσεις στις προκάρδιες απαγωγές (διαταραχές του ST, αναστροφή των Τ). Το υπερηχοκαρδιογράφημα δείχνει ακινησία ή δυσκινησία των μέσων και κορυφαίων τμημάτων της αριστερής κοιλίας, η οποία παίρνει τη χαρακτηριστική εικόνα του μπαλονιού, στην κορυφή (apical ballooning syndrome). Υπάρχει μικρή αύξηση των βιοχημικών δεικτών μυοκαρδιακής νέκρωσης. Η οριστική διάγνωση θα γίνει με τον αποκλεισμό αποφρακτικών βλαβών στη στεφανιογραφία. Η αδυναμία αναγνώρισής του μπορεί να οδηγήσει σε λανθασμένη θεραπεία επαναιμάτωσης με θρομβολυτικά φάρμακα.

			Επισημαίνεται ότι, ιδιαίτερα στον πληθυσμό της ΜΕΘ (Εικόνες 8.4 και 8.5) μπορεί να υπάρχουν διαταραχές του ST-T χωρίς οξεία μυοκαρδιακή ισχαιμία (μυοκαρδίτιδα, περικαρδίτιδα, πνευμονική εμβολή, ηλεκτρολυτικές διαταραχές, υπαραχνοειδής αιμορραγία, μυοκαρδιοπάθεια Takotsubo, πνευμοθώρακας, κ.ά.).
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			Εικόνα 8.4 Ηλεκτροκαρδιογράφημα εισόδου στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας νεαρού πολυτραυματία, με κάκωση θώρακα και πνευμοθώρακα αριστερά. Παρατηρείται εικόνα ανάσπασης του διαστήματος ST σε περισσότερες απαγωγές, που δεν έχουν την ανατομική κατανομή στεφανιαίου αγγείου και οφείλονται στην παρουσία αέρα.

			Πηγή: Αρχείο ασθενών Κλινικής Εντατικής Θεραπείας Νοσοκομείου «Ο Ευαγγελισμός».

			8.4.1 Βιοχημικοί δείκτες μυοκαρδιακής νέκρωσης

			Στους ασθενείς με υποψία ΟΣΣ γίνεται εξέταση αίματος, που συμπεριλαμβάνει προσδιορισμό των βιοχημικών δεικτών μυοκαρδιακής νέκρωσης. Οι τροπονίνες Τ και Ι έχουν αντικαταστήσει το μυοκαρδιακό κλάσμα της κρεατινικής κινάσης (Creatine Kinase MB, CKMB) στην ανίχνευση της μυοκαρδιακής νέκρωσης, λόγω της υψηλής τους ευαισθησίας. Το 33% των ασθενών με ΟΣΣ και φυσιολογική κρεατινική κινάση έχει αυξημένη τροπονίνη. Η αύξηση της τροπονίνης είναι σημαντικός παράγοντας πρόγνωσης κινδύνου. Μειονέκτημα της τροπονίνης είναι η καθυστέρηση 6 ωρών στην άνοδο της τιμής από την έναρξη των συμπτωμάτων. Για τον λόγο αυτό, ένα αρνητικό αποτέλεσμα χρειάζεται επανάληψη στις 8-12 ώρες μετά την έναρξη των συμπτωμάτων. Περιορισμένη είναι η συνδρομή της στην ανίχνευση υποτροπής της μυοκαρδιακής βλάβης, διότι παραμένει αυξημένη για 5-14 ημέρες. Σε ασθενείς της ΜΕΘ, παρατηρούνται αρκετά συχνά αυξημένες τιμές τροπονίνης, λόγω μυοκαρδιακής βλάβης, και σε καταστάσεις που δεν υπάρχει οξεία μυοκαρδιακή ισχαιμία (Πίνακας 8.1).
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			Εικόνα 8.5 Ηλεκτροκαρδιογράφημα του ασθενή της Εικόνας 8.4 μετά την παροχέτευση του αέρα μέσω τοποθέτησης θωρακοσωλήνα, το οποίο δείχνει υποχώρηση των ανασπάσεων του διαστήματος ST.

			Πηγή: Αρχείο ασθενών Κλινικής Εντατικής Θεραπείας Νοσοκομείου «Ο Ευαγγελισμός».

			8.4.2 Υπερηχοκαρδιογραφία

			Η υπερηχοκαρδιογραφία ανιχνεύει τμηματικές διαταραχές της τοιχωματικής πάχυνσης και της κινητικότητας της αριστερής κοιλίας, οι οποίες προηγούνται συνήθως των ηλεκτροκαρδιογραφικών αλλοιώσεων. Μπορεί να βοηθήσει στη διαφορική διάγνωση άλλων κλινικών συνδρόμων, όπως είναι ο διαχωρισμός αορτής, ο περικαρδικός επιπωματισμός και η πνευμονική εμβολή υψηλού κινδύνου (βλ. Κεφάλαιο 4). Εκτιμά τη συστολική και διαστολική λειτουργία της αριστερής κοιλίας, ελέγχει τυχόν συμμετοχή της δεξιάς κοιλίας στο έμφραγμα και είναι η μέθοδος εκλογής για την απεικόνιση των μηχανικών επιπλοκών αυτού, όπως η οξεία ανεπάρκεια της μιτροειδούς βαλβίδας, η ρήξη του μεσοκοιλιακού διαφράγματος και η ρήξη του ελεύθερου τοιχώματος της αριστερής κοιλίας.

			8.5 Αντιμετώπιση

			Τα αρχικά μέτρα που περιλαμβάνουν την παρακολούθηση της αρτηριακής πίεσης, την παλμική οξυμετρία και τη χορήγηση οξυγόνου, με βάση τις ανάγκες, τη συνεχή ηλεκτροκαρδιογραφική παρακολούθηση και τη φλεβική προσπέλαση, είναι δεδομένα στους ασθενείς της ΜΕΘ.

			Νιτρογλυκερίνη χορηγείται σε δόση 0,4 mg υπογλώσσια, με δυνατότητα επανάληψης μέχρι δύο φορές, για τον περιορισμό της ισχαιμίας και την ανακούφιση από τον στηθαγχικό πόνο. Επί αδυναμίας χορήγησης ή επιμονής των συμπτωμάτων, μπορεί να χορηγηθεί νιτρογλυκερίνη ενδοφλέβια. Παρενέργεια των νιτρωδών φαρμάκων αποτελεί η υπόταση.

			Μορφίνη χορηγείται σε δόση 2-4 mg ενδοφλέβια, εάν ο πόνος επιμένει. Έχει δράση αναλγητική και αγχολυτική, ενώ μειώνει και το προφόρτιο της κοιλίας.

			Η αντιθρομβωτική θεραπεία είναι στυλοβάτης της αντιμετώπισης των ασθενών με ΟΣΣ και περιλαμβάνει την αντιαιμοπεταλιακή και την αντιπηκτική αγωγή.

			Χορηγείται διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή. Η ασπιρίνη αναστέλλει την κυκλοοξυγενάση, μειώνοντας έτσι τη θρομβοξάνη, που αποτελεί διαμεσολαβητή στην ενεργοποίηση και τη συνάθροιση των αιμοπεταλίων. Χορηγείται σε αρχική δόση 325 mg, που μασιέται και καταπίνεται, και ακολουθεί δόση συντήρησης 75-100 mg την ημέρα. Οι ανταγωνιστές του υποδοχέα της διφωσφορικής αδενοσίνης (Adenosine DiPhosphate, ADP) των αιμοπεταλίων εμποδίζουν επίσης την ενεργοποίηση και τη συσσώρευσή τους. Από τα φάρμακα αυτής της κατηγορίας χορηγείται κλοπιδογρέλη, στην περίπτωση που ο ασθενής λαμβάνει θρομβολυτικό φάρμακο. Στις υπόλοιπες περιπτώσεις, έχει καταδειχθεί από μελέτες η υπεροχή των νεότερων φαρμάκων, όπως είναι η τικαγρελόρη και η πρασουγρέλη.

			Σημαντικός είναι ο ρόλος της αντιπηκτικής αγωγής στα ΟΣΣ όσον αφορά τη σταθεροποίηση της αθηρωματικής πλάκας και τη διατήρηση της διάνοιξης του αγγείου ύστερα από θεραπεία επαναιμάτωσης. Οι επιλογές στην αντιπηκτική αγωγή είναι οι ακόλουθες:

			Κλασική ηπαρίνη: Συνδέεται με την αντιθρομβίνη ΙΙΙ και απενεργοποιεί τη θρομβίνη. Περιορισμοί στη χρήση της αφορούν την ανάγκη για τιτλοποίηση της δόσης μέσω παρακολούθησης του aPTT και ο κίνδυνος ανάπτυξης θρομβοπενίας από ηπαρίνη.

			Ενοξαπαρίνη (ηπαρίνη χαμηλού μοριακού βάρους): Αναστέλλει τη θρομβίνη και τον παράγοντα Xa. Υπερέχει της κλασικής ηπαρίνης, τόσο σε περίπτωση UA/NSTEMI, όσο και σε περίπτωση STEMI, που αντιμετωπίζεται με θρομβόλυση. Δεν χρειάζεται τιτπλοποίηση της δοσολογίας με βάση το aPTT και ο κίνδυνος θρομβοπενίας από ηπαρίνη είναι μικρότερος. Σε περίπτωση νεφρικής ανεπάρκειας, συνιστάται τιτλοποίηση της δόσης, με μέτρηση των επιπέδων αντι-Xa.

			Fondaparinux: Πρόκειται για συνθετικό πεντασακχαρίτη, που συνδέεται με την αντιθρομβίνη και αναστέλλει τον παράγοντα Xa. Σε περίπτωση UA/NSTEMI, θεωρείται το φάρμακο με το καλύτερο προφίλ αποτελεσματικότητας-ασφάλειας. Αποφεύγεται σε περίπτωση STEMI, που αντιμετωπίζεται με πρωτογενή αγγειοπλαστική, διότι έχει περιγραφεί αυξημένος κίνδυνος θρόμβωσης του καθετήρα. Δεν έχει αναφερθεί περίπτωση θρομβοπενίας από ηπαρίνη με το φάρμακο αυτό. Και εδώ υπάρχει σύσταση για τιτλοποίηση δόσης, με μέτρηση επιπέδων Xa σε νεφρική ανεπάρκεια.

			Μπιβαλιρουδίνη: Πρόκειται για άμεσο αναστολέα της θρομβίνης που δεν προκαλεί θρομβοπενία από ηπαρίνη και υπερέχει σε περίπτωση επιλογής της επεμβατικής αντιμετώπισης, λόγω μικρότερων αιμορραγικών συμβαμάτων. Αποτελεί φάρμακο εκλογής στην περίπτωση συνδρόμου θρομβοπενίας από ηπαρίνη.

			β-αναστολείς (π.χ. μετοπρολόλη) χορηγούνται σε ασθενείς χωρίς καρδιακή ανεπάρκεια ή/και υπόταση, κατά προτίμηση από το στόμα.

			Αναστολείς του Μετατρεπτικού Ενζύμου της Αγγειοτασίνης (ΜΕΑ) χορηγούνται από του στόματος σε ασθενείς με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια ή έκπτωση της συστολικής απόδοσης της αριστερής κοιλίας (κλάσμα εξώθησης < 40%), εφόσον δεν υπάρχει υπόταση. Αντενδείκνυται η ενδοφλέβια χορήγηση, λόγω αυξημένου κινδύνου εμφάνισης υπότασης.

			Σε όλους τους ασθενείς χωρίς αντενδείξεις πρέπει να χορηγείται υπολιπιδαιμική αγωγή με στατίνη.

			Σε περίπτωση καρδιογενούς πνευμονικού οιδήματος, χορηγείται ενδοφλέβια φουροσεμίδη 40 mg, νιτρογλυκερίνη (υπογλώσσια ή ενδοφλέβια) και ο ασθενής υποστηρίζεται με μη επεμβατικό μηχανικό αερισμό ή μάσκα CPAP (Continuous Positive Airway Pressure).

			8.5.1 Ασταθής στηθάγχη και έμφραγμα μυοκαρδίου χωρίς ανάσπαση του διαστήματος ST 

			Στους ασθενείς αυτούς υπάρχουν δύο επιλογές: η πρώιμη επεμβατική στρατηγική και η συντηρητική στρατηγική. Στην πρώιμη επεμβατική στρατηγική γίνεται στεφανιογραφία στις πρώτες 24-48 ώρες, με σκοπό την επαναγγείωση του ένοχου αγγείου, είτε με διαδερμική στεφανιαία παρέμβαση (Percutaneous Coronary Intervention, PCI) είτε με επέμβαση αορτοστεφανιαίας παράκαμψης (Coronary Artery Bypass Graft, CABG). Στη συντηρητική στρατηγική γίνεται σταθεροποίηση, με φαρμακευτική αντιθρομβωτική και αντιισχαιμική αγωγή, και ακολουθεί διαστρωμάτωση κινδύνου, με τη βοήθεια αναίμακτης δοκιμασίας φόρτισης. Σε αυτή την περίπτωση, ο ασθενής οδηγείται σε στεφανιογραφία, επί υποτροπής των ισχαιμικών συμπτωμάτων ή επί ευρημάτων υψηλού κινδύνου από τη δοκιμασία φόρτισης. Απαραίτητη για την ορθή επιλογή της αντιμετώπισης του ασθενή είναι η εκτίμηση κινδύνου με βάση τα κλινικά χαρακτηριστικά, το ΗΚΓ και τους βιοχημικούς δείκτες. Ένα από τα συστήματα εκτίμησης κινδύνου που χρησιμοποιούνται για τον σκοπό αυτό, το Thrombolysis In Myocardial Infarction (TIMI) Risk Score, παρουσιάζεται στον Πίνακα 8.3.
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			Πίνακας 8.3 Βαθμολογία κινδύνου ΤΙΜΙ (Thrombolysis In Myocardial Infarction) σε οξύ στεφανιαίο σύνδρομο χωρίς ανάσπαση του ST. Κάθε χαρακτηριστικό δίνει 1 βαθμό.

			Με βάση τη βαθμολογία κινδύνου (1 βαθμό για κάθε χαρακτηριστικό του Πίνακα 8.3), η επίπτωση θανάτου, εμφράγματος μυοκαρδίου και σοβαρής ισχαιμίας στις 14 ημέρες αυξάνεται από 4,7% στον βαθμό 0 ή 1 σε 40,9% στον βαθμό 6 ή 7.

			Οι συστάσεις για την επεμβατική και τη συντηρητική αντιμετώπιση συνοψίζονται στον Πίνακα 8.4.
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							•Κλάσμα εξώθησης αριστερής κοιλίας < 40%
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			Πίνακας 8.4 Κριτήρια επιλογής της στρατηγικής αντιμετώπισης των ασθενών με ασταθή στηθάγχη (UA) ή έμφραγμα μυοκαρδίου χωρίς ανάσπαση του ST (NSTEMI). PCI: διαδερμική στεφανιαία παρέμβαση (Percutaneous Coronary Intervention), CABG: αορτοστεφανιαία παράκαμψη (Coronary Artery Bypass Graft), TIMI: Thrombolysis In Myocardial Infarction score.

			8.5.1.1 Αντιπηκτικά φάρμακα στην περίπτωση οξέων στεφανιαίων συνδρόμων χωρίς ανάσπαση του διαστήματος ST

			Στους ασθενείς χορηγείται διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή (όπως αυτή περιεγράφη). Σε ασθενείς υψηλού κινδύνου, για τους οποίους επιλέγεται η πρώιμη επεμβατική στρατηγική και εφόσον έχουν μικρή πιθανότητα αιμορραγικών επιπλοκών, η ήδη χορηγούμενη αντιαιμοπεταλιακή αγωγή μπορεί να ενισχυθεί με την προσθήκη ανταγωνιστή του υποδοχέα της γλυκοπρωτεΐνης IIb/IIIa των αιμοπεταλίων. Προτιμώμενες λύσεις είναι η επτιφιμπατίδη και η τιροφιμπάνη.

			8.5.2 Έμφραγμα μυοκαρδίου με ανάσπαση του διαστήματος ST

			Πρόκειται για επείγουσα κατάσταση, η οποία τις περισσότερες φορές προκαλείται από ρήξη αθηρωματικής πλάκας, που οδηγεί σε πλήρη απόφραξη του αγγείου. Στην περίπτωση αυτή, η θεραπεία στοχεύει στην ανάκτηση της βατότητας της στεφανιαίας αρτηρίας και την επαναιμάτωση, ώστε να περιοριστούν η διάρκεια και η έκταση της ισχαιμίας του μυοκαρδίου. Με τον τρόπο αυτό, διατηρείται η λειτουργικότητα της αριστερής κοιλίας και μειώνεται η θνητότητα.

			Υποψήφιοι για θεραπεία επαναιμάτωσης είναι όσοι έχουν κλινικό σύνδρομο συμβατό με οξεία ισχαιμία μυοκαρδίου, με ανάσπαση του ST ≥ 1mm σε δύο ή περισσότερες παρακείμενες απαγωγές ή νέο LBBB εντός των πρώτων 12 ωρών από την έναρξη των συμπτωμάτων. Δύο στρατηγικές υπάρχουν για την αποκατάσταση της στεφανιαίας ροής σε ασθενείς με STEMI: η φαρμακευτική επαναιμάτωση, με θρομβολυτικά φάρμακα, και η επεμβατική επαναιμάτωση, συνήθως με πρωτογενή PCI και σπανιότερα με CABG.

			Η πρωτογενής PCI υπερέχει της θρομβόλυσης, επιτυγχάνοντας επαναιμάτωση με μικρότερο κίνδυνο αιμορραγίας, θανάτου, σοβαρού εγκεφαλικού επεισοδίου και επανεμφράγματος. Ο βαθμός αρχικής επιτυχίας σε έμπειρα χέρια ξεπερνά το 90%. Είναι η προτιμώμενη μέθοδος, εφόσον μπορεί να γίνει στα πρώτα 90 λεπτά, ακόμα και αν ο ασθενής χρειάζεται να μεταφερθεί σε άλλο νοσοκομείο. Σαφής είναι η υπεροχή της στους ασθενείς με αντένδειξη για θρομβόλυση, με καρδιογενή καταπληξία, με σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια και με αιμοδυναμικά σημαντικές κοιλιακές αρρυθμίες. Προτιμάται επίσης σε ηλικιωμένους ασθενείς (> 75 ετών), με εκτεταμένο πρόσθιο έμφραγμα, ιστορικό παλαιού εμφράγματος ή CABG, και σε ασθενείς με υψηλό κίνδυνο αιμορραγίας. Τέλος, και στην περίπτωση που ο ασθενής έχει υποβληθεί αρχικά, ανεπιτυχώς, σε θρομβόλυση, επιτυγχάνονται καλύτερα αποτελέσματα με την PCI διάσωσης.

			Η θρομβόλυση επιτυγχάνει αρχική επαναιμάτωση σε ποσοστό 80%, στην περίπτωση που δοθεί στις πρώτες δύο ώρες από την έναρξη των συμπτωμάτων. Επαναλαμβάνεται ότι, σε αντίθεση με την αντιμετώπιση του STEMI, δεν υπάρχει όφελος σε ασθενείς με UA/NSTEMI. Σε περίπτωση που ο ασθενής με STEMI υποβληθεί σε θρομβόλυση, η επιτυχία της θεραπείας εκτιμάται από την υποχώρηση του πόνου, την υποχώρηση της ανάσπασης του ST και τις αρρυθμίες επαναιμάτωσης. Τα πρώτης γενιάς θρομβολυτικά φάρμακα, όπως η στρεπτοκινάση έχουν αντικατασταθεί σήμερα από τα νεότερης γενιάς φάρμακα, που είναι ενεργοποιητές του ιστικού πλασμινογόνου, όπως η αλτεπλάση, η τενεκτεπλάση και η ρετεπλάση. Η αιμορραγία είναι ο σημαντικότερος κίνδυνος που προκαλείται από τη χορήγησή τους. Στον Πίνακα 8.5 περιλαμβάνονται οι απόλυτες και οι σχετικές αντενδείξεις της θρομβόλυσης.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Αντενδείξεις

						
					

					
							
							Απόλυτες

						
							
							Σχετικές

						
					

					
							
							•Ιστορικό εγκεφαλικής αιμορραγίας ή αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου άγνωστης προέλευσης

							•Ισχαιμικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο < 6 μήνες

							•Βλάβη του κεντρικού νευρικού συστήματος ή νεόπλασμα ή αρτηριοφλεβώδης δυσπλασία

							•Μείζων τραυματισμός/χειρουργική επέμβαση/κάκωση κεφαλής < 3 εβδομάδες

							•Αιμορραγία γαστρεντερικού < 1 μήνα

							•Γνωστή αιμορραγική πάθηση (εκτός έμμηνης ρύσης)

							•Διαχωρισμός αορτής

							•Μη συμπιέσιμη παρακέντηση (βιοψία ήπατος, οσφυονωτιαία παρακέντηση) < 24 ώρες

						
							
							•Παροδικό ισχαιμικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο < 6 μήνες

							•Από του στόματος αντιπηκτική αγωγή

							•Εγκυμοσύνη και πρώτος μήνας μετά τον τοκετό

							•Ανθιστάμενη υπέρταση (συστολική αρτηριακή πίεση > 180 mm Hg ή/και διαστολική αρτηριακή πίεση > 110 mm Hg)

							•Προχωρημένη ηπατοπάθεια

							•Λοιμώδης ενδοκαρδίτιδα

							•Ενεργό έλκος πεπτικού

							•Παρατεταμένη ή τραυματική ανάνηψη

						
					

				
			

			Πίνακας 8.5 Αντενδείξεις θρομβόλυσης.

			8.6 Επιπλοκές εμφράγματος μυοκαρδίου

			8.6.1 Καρδιογενής καταπληξία

			Εμφανίζεται σε ποσοστό 6-8% των εμφραγμάτων, με υψηλά ποσοστά θνητότητας (60%). Χαρακτηρίζεται από χαμηλή καρδιακή παροχή και ευρήματα ιστικής υποξίας, παρά τον επαρκή ενδαγγειακό όγκο. Το τυπικό αιμοδυναμικό προφίλ είναι εμμένουσα υπόταση (συστολική αρτηριακή πίεση < 90 mm Hg, για τουλάχιστον 30 λεπτά), με χαμηλό καρδιακό δείκτη (Cardiac Index, CI < 2,2 L/min/m2), με υψηλή πίεση ενσφήνωσης (Pulmonary Artery Occlusion Pressure, PAOP > 15-18 mm Hg). Τα κλινικά ευρήματα της ιστικής υποάρδευσης είναι η ολιγουρία, η μείωση του επιπέδου συνείδησης και τα ψυχρά άκρα. Συνηθέστερο αίτιο είναι η ανεπάρκεια αντλίας όταν νεκρώνεται > 40% του μυοκαρδίου. Άλλα αίτια είναι η οξεία ανεπάρκεια μιτροειδούς, η ρήξη του μεσοκοιλιακού διαφράγματος και το έμφραγμα δεξιάς κοιλίας. Ακρογωνιαίος λίθος της αντιμετώπισης είναι η επείγουσα επαναγγείωση. Υποστηρικτικά μέτρα είναι η διόρθωση της υποογκαιμίας, η αποφυγή φαρμάκων με αρνητική ινότροπο δράση και η υποστήριξη με ινότροπα και αγγειοσυσπαστικά φάρμακα. Σημαντικός είναι ο ρόλος της υπερηχοκαρδιογραφίας στην αναγνώριση των μηχανικών επιπλοκών του εμφράγματος που προκάλεσαν την καταπληξία. Οι ασθενείς χρειάζονται, συνήθως, υποστήριξη της αναπνοής και αιμοδυναμική παρακολούθηση. Πιθανόν να ωφεληθούν και από συσκευές μηχανικής υποβοήθησης της κυκλοφορίας, όπως η ενδοαορτική αντλία.

			8.6.2 Ρήξη μεσοκοιλιακού διαφράγματος

			Η επίπτωσή της έχει μειωθεί δραματικά μετά την καθιέρωση της επείγουσας επαναιμάτωσης στο οξύ έμφραγμα. Συνήθως, εμφανίζεται από την 3η έως την 7η ημέρα, συχνότερα σε ασθενείς με νόσο ενός αγγείου, ιδιαίτερα του προσθίου κατιόντα, στο πρώτο έμφραγμα. Τυπικά, οι ασθενείς εμφανίζουν αιφνίδια επιδείνωση, με υπόταση, καταπληξία και πνευμονικό οίδημα. Συχνά, υπάρχουν διαταραχές της αγωγής. Στην κλινική εξέταση ακούγεται ολοσυστολικό φύσημα. Μέθοδος εκλογής για τη διάγνωση είναι η υπερηχοκαρδιογραφία με το έγχρωμο Doppler. Συνήθως, αντιμετωπίζεται με χειρουργική σύγκλειση.

			8.6.3 Οξεία ανεπάρκεια μιτροειδούς

			Εμφανίζεται σε ποσοστό 2-4% των ασθενών με έμφραγμα και η θνητότητα είναι 25%. Ο μηχανισμός ανεπάρκειας είναι η διάταση της αριστερής κοιλίας, η δυσλειτουργία των θηλοειδών μυών λόγω ισχαιμίας ή η ρήξη θηλοειδούς μυός. Η υποψία τίθεται σε ασθενείς με νέο ολοσυστολικό φύσημα και αιφνίδια εικόνα πνευμονικού οιδήματος. Ρήξη θηλοειδούς μυός εμφανίζεται συχνότερα σε ασθενείς με κατώτερο ή οπίσθιο έμφραγμα, διότι η αγγείωση του οπίσθιου-μέσου μυός είναι φτωχότερη από αυτήν του πρόσθιου-πλαγίου. Μέθοδος εκλογής για τη διάγνωση είναι η υπερηχοκαρδιογραφία, με τη διοισοφάγεια προσπέλαση να υπερέχει στην ακριβή εκτίμηση του βαθμού ανεπάρκειας (Εικόνες 8.6 και 8.7). Οι ασθενείς αντιμετωπίζονται αρχικά με χορήγηση αγγειοδιασταλτικών (νιτροπρωσικό) και ενδοαορτική αντλία, αλλά η οριστική θεραπεία είναι χειρουργική.
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			Εικόνα 8.6 Διοισοφάγεια απεικόνιση τεσσάρων κοιλοτήτων σε ασθενή με έμφραγμα μυοκαρδίου και οξεία αναπνευστική ανεπάρκεια, λόγω καρδιογενούς πνευμονικού οιδήματος από ρήξη θηλοειδούς μυός (βέλος). LA: αριστερός κόλπος, LV: αριστερή κοιλία.

			Πηγή: Εργαστήριο Υπερηχοκαρδιογραφίας Κλινικής Εντατικής Θεραπείας Νοσοκομείου «Ο Ευαγγελισμός».
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			Εικόνα 8.7 Το έγχρωμο Doppler στον ασθενή της Εικόνας 8.6 απεικονίζει σοβαρού βαθμού ανεπάρκεια της μιτροειδούς βαλβίδας με πράσινο μωσαϊκό χρώματος εντός του αριστερού κόλπου. (RA: δεξιός κόλπος, RV: δεξιά κοιλία, LA: αριστερός κόλπος, LV: αριστερή κοιλία).

			Πηγή: Εργαστήριο Υπερηχοκαρδιογραφίας Κλινικής Εντατικής Θεραπείας Νοσοκομείου «Ο Ευαγγελισμός».

			8.6.4 Ρήξη ελεύθερου τοιχώματος της αριστερής κοιλίας

			Πρόκειται για καταστροφική επιπλοκή, που οδηγεί συνήθως σε περικαρδιακό επιπωματισμό και θάνατο. Καλοηθέστερη έκβαση έχουν οι περιπτώσεις συγκεκαλυμμένης ρήξης ή ψευδοανευρύσματος. Η επιβίωση, ακόμα και με χειρουργική παρέμβαση, είναι δύσκολη.

			8.6.5 Έμφραγμα δεξιάς κοιλίας

			Αιμοδυναμικά σημαντικό είναι στο 10-20% των ασθενών με κατώτερο ή οπίσθιο-κατώτερο έμφραγμα μυοκαρδίου. Οι ασθενείς έχουν υπόταση, διατεταμένες σφαγίτιδες φλέβες, σημείο Kussmaul, χωρίς επιπρόσθετους ήχους κατά την ακρόαση των πνευμόνων. Ο καθετηριασμός της πνευμονικής κυκλοφορίας δείχνει υψηλή πίεση δεξιού κόλπου (Right Atrial Pressure, RAP), υψηλή τελοδιαστολική πίεση δεξιάς κοιλίας (Right Ventricular Diastolic Pressure, RVEDP) και φυσιολογική ή χαμηλή PAOP, με χαμηλή καρδιακή παροχή (Cardiac Output, CO). Διαφορική διάγνωση από τον περικαρδιακό επιπωματισμό γίνεται με την υπερηχοκαρδιογραφία, που απεικονίζει συστολική δυσλειτουργία της δεξιάς κοιλίας. Η επαναιμάτωση είναι ο ακρογωνιαίος λίθος της αντιμετώπισης. Παρά την υψηλή κεντρική φλεβική πίεση, στους ασθενείς χορηγούνται με προσοχή κρυσταλλοειδή διαλύματα και αποφεύγονται τα διουρητικά και τα αγγειοδιασταλτικά, ενώ είναι πιθανόν να χρειαστεί η χορήγηση ινοτρόπων η/και αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων. Η έκταση του εμφράγματος της αριστερής κοιλίας είναι αυτή που καθορίζει τη μακρόχρονη επιβίωση, καθότι η δεξιά κοιλία ανακτά το μεγαλύτερο μέρος της λειτουργίας της.

			8.6.6 Αρρυθμίες και διαταραχές αγωγιμότητας

			Διαταραχές του ρυθμού και της αγωγιμότητας εκδηλώνονται στο 90% των ασθενών, όμως είναι κλινικά σημαντικές στο 50% των περιπτώσεων. Στο 25% των ασθενών οι αρρυθμίες θα εμφανιστούν το πρώτο 24ωρο και είναι συχνότερες στο STEMI, συγκριτικά με το NSTEMI. Οι αρρυθμίες που οδηγούν σε αυξημένες απαιτήσεις του μυοκαρδίου σε οξυγόνο, αυτές που οδηγούν σε αιμοδυναμική αστάθεια και αυτές που προδιαθέτουν στην εμφάνιση κακοήθους αρρυθμίας πρέπει να αναγνωρίζονται και να αντιμετωπίζονται άμεσα.

			8.6.6.1 Ταχυαρρυθμίες

			8.6.6.1.1 Κοιλιακές ταχυαρρυθμίες

			H εξελισσόμενη ισχαιμία και νέκρωση του μυοκαρδίου, η αιμοδυναμική αστάθεια και οι ηλεκτρολυτικές διαταραχές στην οξεία φάση του ΟΕΜ (< 48 ώρες) μπορεί να οδηγήσουν στη δημιουργία ασταθούς κυκλώματος επανεισόδου, με συνέπεια πολύμορφη κοιλιακή ταχυκαρδία (Ventricular Tachycardia, VT) ή και κοιλιακή μαρμαρυγή (Ventricular Fibrillation, VF). Αντιθέτως, μετά την οξεία φάση, η κοιλιακή ταχυκαρδία είναι συνήθως μονόμορφη και επαναλαμβανόμενη, λόγω κυκλώματος επανεισόδου στην περιεμφραγματική περιοχή.

			Η επίπτωση της εμμένουσας VT και της VF κυμαίνεται μεταξύ 5,7 και 10% ύστερα από PCI και θρομβολυτική θεραπεία, αντίστοιχα. Το 85% των επεισοδίων εμφανίζεται το πρώτο 48ωρο και η εμφάνισή τους αυξάνει τη θνητότητα 4-5 φορές.

			Η VT δεν πρέπει να συγχέεται με την επιταχυνόμενη ιδιοκοιλιακή ταχυκαρδία (< 120/min), η οποία εμφανίζεται συνήθως μετά την επαναιμάτωση και δεν χρήζει αγωγής. Ριπές VT < 30 sec είναι καλά ανεκτές και δεν σχετίζονται με αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης VF. Σε επαναλαμβανόμενα ή μεγαλύτερης διάρκειας επεισόδια ή σε εμφάνιση υπότασης και αιμοδυναμικής αστάθειας, η αρρυθμία χρήζει αντιμετώπισης. 

			Η ασφαλέστερη μέθοδος είναι η ηλεκτρική καρδιοανάταξη, με ήπια καταστολή. Στους σταθερούς ασθενείς μπορεί να δοκιμαστεί και φαρμακευτική ανάταξη, με αμιοδαρόνη, σοταλόλη ή λιδοκαΐνη, με χαμηλότερα ποσοστά επιτυχίας. Στους ασθενείς με επηρεασμένη συσταλτικότητα της αριστερής κοιλίας (κλάσμα εξώθησης< 40%) φάρμακο εκλογής είναι η αμιοδαρόνη.

			H άσφυγμη VT/VF αντιμετωπίζεται με άμεση απινίδωση, σύμφωνα με τον αλγόριθμο που περιγράφεται στο Εδάφιο 10.2.3.

			Στα μέτρα πρόληψης περιλαμβάνονται η διόρθωση των ηλεκτρολυτικών διαταραχών (Κ+ > 4,0 mEq/L και Mg+2 > 2,0 mg/dL) και των διαταραχών της οξεοβασικής ισορροπίας, η έγκαιρη επαναιμάτωση, η θεραπεία της καρδιακής ανεπάρκειας και της καταπληξίας. Η χορήγηση β-αναστολέων από το πρώτο 24ωρο του ΟΕΜ μειώνει την επίπτωση των κοιλιακών αρρυθμιών, ενώ η χορήγηση αναστολέων ΜΕΑ/ανταγωνιστών υποδοχέων αγγειοτασίνης ελαττώνει τη θνητότητα. Η προφυλακτική χορήγηση λιδοκαΐνης έχει συσχετιστεί με υψηλότερα ποσοστά ασυστολίας και θνητότητας, και δε συνιστάται.

			Ασθενείς που εμφανίζουν εμμένουσα VT/VF μετά τις πρώτες 48 ώρες από το ΟΕΜ διατρέχουν αυξημένο κίνδυνο υποτροπής της αρρυθμίας και αιφνίδιου θανάτου. Σε αυτούς τους ασθενείς έχει δειχθεί ότι η εμφύτευση καρδιομετατροπέα-απινιδωτή (Implantable Cardioverter-Defribrillator, ICD) βελτιώνει την επιβίωση και συνιστάται προ της εξόδου από το νοσοκομείο, με την προϋπόθεση ότι η αρρυθμία δεν εμφανίζεται σε έδαφος νέου ισχαιμικού επεισοδίου ή μεταβολικής διαταραχής.

			8.6.6.1.2 Υπερκοιλιακές ταχυαρρυθμίες

			Φλεβοκομβική ταχυκαρδία 

			Εμφανίζεται στο 30-40% των ασθενών με ΟΕΜ και οφείλεται σε αύξηση της συμπαθητικής δραστηριότητας. Μπορεί να συνοδεύεται από υπέρταση ή υπόταση. Προκαλεί αύξηση των απαιτήσεων του μυοκαρδίου σε οξυγόνο και μείωση της διάρκειας της διαστολικής φάσης του καρδιακού κύκλου, με συνέπεια την επιδείνωση της ισχαιμίας του μυοκαρδίου. Αίτια επίμονης φλεβοκομβικής ταχυκαρδίας αποτελούν το άλγος, το άγχος, η αναιμία, η υποξία, η υποογκαιμία, η περικαρδίτιδα, η πνευμονική εμβολή και η καρδιακή ανεπάρκεια. Η αντιμετώπιση στοχεύει στη διόρθωση της υποκείμενης αιτίας.

			Κολπική μαρμαρυγή/πτερυγισμός

			Εμφανίζονται στο 6-28% των ασθενών, κυρίως τις πρώτες 72 ώρες μετά το ΟΕΜ. Συνήθως συνοδεύουν εκτεταμένα εμφράγματα και σχετίζονται επίσης με το έμφραγμα των κόλπων, του κολποκοιλιακού κόμβου και του φλεβοκόμβου, τη διάταση των κόλπων, λόγω καρδιακής ανεπάρκειας, το έμφραγμα της δεξιάς κοιλίας και τη μετεμφραγματική περικαρδίτιδα. Άλλοι παράγοντες κινδύνου  είναι η μεγάλη ηλικία, η υπέρταση, οι ηλεκτρολυτικές διαταραχές και η συνύπαρξη χρόνιας πνευμονοπάθειας. Η εμφάνιση κολπικής μαρμαρυγής (Atrial Fibrillation, AF) στην οξεία φάση του εμφράγματος αυξάνει τη θνητότητα και τον κίνδυνο ισχαιμικού αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου, όχι μόνο στη διάρκεια της νοσηλείας, αλλά και μετά την έξοδο από το νοσοκομείο. Η αντιμετώπιση των αρρυθμιών αυτών περιγράφεται αναλυτικά στο Κεφάλαιο 9.

			Παροξυσμική υπερκοιλιακή ταχυκαρδία

			Η παροξυσμική υπερκοιλιακή ταχυκαρδία είναι λιγότερο συχνή (10%) και πρέπει να αντιμετωπίζεται, λόγω της ταχείας κοιλιακής συχνότητας. Αρχικά, γίνεται μάλαξη του καρωτιδικού κόλπου ή χειρισμός Valsalva. Επί αποτυχίας και εφόσον δεν συνυπάρχει υπόταση, χορηγείται ενδοφλέβια αδενοσίνη. Εναλλακτικά, επί απουσίας σοβαρής καρδιακής ανεπάρκειας, μπορούν να χορηγηθούν β-αναστολέας ή βεραπαμίλη ή διλτιαζέμη. Σε ασθενείς με υπόταση ή σοβαρή καρδιακή ανεπάρκεια, απαιτείται ηλεκτρική καρδιοανάταξη.

			8.6.6.2 Βραδυαρρυθμίες

			Φλεβοκομβική βραδυκαρδία

			Είναι η συνηθέστερη βραδυαρρυθμία της οξείας φάσης, καθώς παρουσιάζεται στο 40% των ασθενών τις πρώτες 1-2 ώρες. Εμφανίζεται συνήθως σε κατώτερα ή οπίσθια εμφράγματα και οφείλεται στη διέγερση του παρασυμπαθητικού, λόγω του ισχυρού πόνου, στην αριστερή καρδιακή ανεπάρκεια ή στη χορήγηση β-αναστολέων, ανταγωνιστών διαύλων ασβεστίου και διγοξίνης. Η εμμονή της φλεβοκομβικής βραδυκαρδίας σε ασθενείς με κλάσμα εξώθησης < 40% αποτελεί ανεξάρτητο παράγοντα θνητότητας. Η αντιμετώπιση περιγράφεται στο Κεφάλαιο 9.

			Κολποκοιλιακός αποκλεισμός

			Είναι συχνή επιπλοκή του κατώτερου εμφράγματος, κυρίως όταν ο κολποκοιλιακός κόμβος αιματώνεται από τη δεξιά στεφανιαία αρτηρία.

			Ο κολποκοιλιακός (Κ-Κ) αποκλεισμός 1ου βαθμού εμφανίζεται στο 15% των ασθενών με έμφραγμα και δε χρήζει αντιμετώπισης. Δεν αποτελεί αντένδειξη χορήγησης β-αναστολέων, εκτός αν συνυπάρχει υπόταση.

			Ο Κ-Κ αποκλεισμός 2ου βαθμού τύπου Ι (Mobitz I ή Wenckebach) εμφανίζεται στο 10% των ασθενών και σπάνια προκαλεί αιμοδυναμική επιβάρυνση. Εάν προκαλέσει, αντιμετωπίζεται με ατροπίνη, και επί αποτυχίας, με εξωτερική βηματοδότηση. Φάρμακα που επιβραδύνουν την κολποκοιλιακή αγωγιμότητα, όπως οι β-αναστολείς, η διγοξίνη, η βεραπαμίλη και η αμιοδαρόνη, πρέπει να διακόπτονται.

			Ο Κ-Κ αποκλεισμός 2ου βαθμού τύπου ΙΙ (Mobitz II) εμφανίζεται στο 1% των ασθενών, συνήθως σε έμφραγμα του προσθίου τοιχώματος, και έχει κακή πρόγνωση, καθώς εξελίσσεται συχνά σε πλήρη Κ-Κ αποκλεισμό. Χρειάζεται πάντοτε αντιμετώπιση με ατροπίνη ή βηματοδότηση.

			Ο 3ου βαθμού ή πλήρης Κ-Κ αποκλεισμός εμφανίζεται στο 5-15% των ασθενών. Όταν ο αποκλεισμός εντοπίζεται πάνω από το δεμάτιο του Hiss, όπως συμβαίνει συνήθως έπειτα από κατώτερο έμφραγμα, η συχνότητα είναι > 40/min, τα συμπλέγματα QRS στενά, η βραδυκαρδία παροδική, έχει χαμηλότερη θνητότητα (15%) και συχνά υποστρέφει αυτόματα. Αντιθέτως, όταν το έμφραγμα αφορά στο πρόσθιο τοίχωμα, ο αποκλεισμός εντοπίζεται κάτω από το δεμάτιο του Hiss και χαρακτηρίζεται από ευρέα QRS, με συχνότητα < 40/min και υψηλή θνητότητα (80%). Η ατροπίνη είναι αποτελεσματική στο 50% των ασθενών και η προσωρινή βηματοδότηση είναι απαραίτητη. Ο Κ-Κ αποκλεισμός 2ου βαθμού τύπου ΙΙ και ο πλήρης Κ-Κ αποκλεισμός αποτελούν ενδείξεις επείγουσας επαναιμάτωσης, αν δεν έχει ήδη προηγηθεί.

			Σκελικοί αποκλεισμοί

			Οι σκελικοί ή/και ημισκελικοί αποκλεισμοί παρατηρούνται στο 15% των ασθενών και σπάνια εξελίσσονται σε πλήρεις. Ο κίνδυνος είναι μέγιστος (40%) επί συνυπάρξεως αποκλεισμού δεξιού σκέλους (Right Bundle Branch Block, RBBB), με ημισκελικό αποκλεισμό και 1ου βαθμού Κ-Κ αποκλεισμό, οπότε ενδείκνυται η προσωρινή βηματοδότηση. Το ενδεχόμενο μόνιμου βηματοδότη πρέπει να εξετάζεται.
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			Κεφάλαιο 9
ΑΡΡΥΘΜΙΕΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Ιωάννης Αλεξανιάν, Μαρία Ντάγανου

			Σύνοψη

			Οι διαταραχές του καρδιακού ρυθμού (ταχυαρρυθμίες και βραδυαρρυθμίες) είναι συχνές στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. Οι συχνότερες ταχυαρρυθμίες είναι η κολπική μαρμαρυγή, ο κολπικός πτερυγισμός, η κολποκοιλιακή ταχυκαρδία από επανείσοδο στον κολποκοιλιακό κόμβο, η κολποκοιλιακή ταχυκαρδία που προκαλείται από παραπληρωματικό δεμάτιο, η κοιλιακή ταχυκαρδία και η κοιλιακή μαρμαρυγή. Οι ταχυαρρυθμίες προκαλούνται από διαταραχές του αυτοματισμού, πυροδοτούμενη δραστηριότητα ή μηχανισμό επανεισόδου. Οι υπερκοιλιακές ταχυκαρδίες δεν είναι συνήθως επικίνδυνες και δεν προκαλούν συχνά αιμοδυναμική επιβάρυνση, συνεπώς στις περισσότερες περιπτώσεις αντιμετωπίζονται συντηρητικά. Αντίθετα, οι κοιλιακές ταχυκαρδίες προκαλούν συνήθως αιμοδυναμική επιβάρυνση, έχουν βαρύτερη πρόγνωση και αντανακλούν υποκείμενη καρδιακή νόσο, απαιτώντας άμεση παρέμβαση και αποκατάσταση του φυσιολογικού ρυθμού. Από την άλλη, συχνά εμφανίζονται εμμένουσες ή διαλείπουσες βραδυαρρυθμίες, που μπορεί να οφείλονται σε παροδικά και αναστρέψιμα αίτια, αλλά πολλές φορές αντανακλούν υποκείμενη νόσο του φλεβοκόμβου ή σοβαρό κολποκοιλιακό αποκλεισμό. Οι αρρυθμίες αυτές μπορεί να απαιτήσουν προσωρινή ή και μόνιμη βηματοδότηση.

			Κύρια γνώση

			•Η παρουσία ή μη κυμάτων P, η εκτίμηση του RP διαστήματος και η ρυθμικότητα των διαστημάτων RR στο ηλεκτροκαρδιογράφημα (ΗΚΓ) βοηθούν στη διαφορική διάγνωση των υπερκοιλιακών ταχυαρρυθμιών.

			•Βαγοτονικοί χειρισμοί και φάρμακα που επιβραδύνουν την κολποκοιλιακή αγωγιμότητα ενδείκνυνται στην αντιμετώπιση αιμοδυναμικά σταθερών ασθενών με υπερκοιλιακές ταχυαρρυθμίες χωρίς σύνδρομο προδιέγερσης.

			•Σε αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς απαιτείται συγχρονισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη.

			•Η αντιμετώπιση της κολπικής μαρμαρυγής αποσκοπεί στον έλεγχο της καρδιακής συχνότητας, την αποκατάσταση φλεβοκομβικού ρυθμού και την πρόληψη θρομβοεμβολικών επεισοδίων.

			•Σε ταχυκαρδία με ευρύ QRS και σημεία υπότασης, στηθάγχης ή/και πνευμονικού οιδήματος, πραγματοποιούμε άμεσα συγχρονισμένη καρδιοανάταξη. Σε σταθερούς ασθενείς χορηγείται αμιοδαρόνη.

			•Η συμπτωματική βραδυκαρδία αντιμετωπίζεται με ατροπίνη ή/και ισοπροτερενόλη, ενώ σε υψηλού βαθμού κολποκοιλιακό αποκλεισμό και σε απειλητικές για τη ζωή βραδυαρρυθμίες ενδείκνυται η προσωρινή διαφλέβια βηματοδότηση.

			9.1 Ταχυαρρυθμίες

			Οι ταχυαρρυθμίες διακρίνονται σε υπερκοιλιακές, στις οποίες η εστία ή το κύκλωμα της αρρυθμίας προέρχεται, τουλάχιστον μερικώς, από ιστό υπεράνω των κοιλιών (φλεβόκομβος, κόλποι, κολποκοιλιακός κόμβος, δεμάτιο του His), και σε κοιλιακές, στις οποίες η εστία ή το κύκλωμα της αρρυθμίας προέρχεται αποκλειστικά από το κοιλιακό μυοκάρδιο ή τις ίνες του Purkinje. 

			Οι υπερκοιλιακές ταχυκαρδίες δεν είναι συνήθως επικίνδυνες και δεν προκαλούν συχνά αιμοδυναμική επιβάρυνση, με αποτέλεσμα να υπάρχει χρόνος για πιο συντηρητικά μέτρα αποκατάστασης του φυσιολογικού ρυθμού. Αντίθετα, οι κοιλιακές ταχυκαρδίες προκαλούν συνήθως αιμοδυναμική επιβάρυνση, έχουν βαρύτερη πρόγνωση και αντανακλούν υποκείμενη καρδιακή νόσο, απαιτώντας άμεση παρέμβαση και αποκατάσταση του φυσιολογικού ρυθμού. Η διάκριση μεταξύ υπερκοιλιακής και κοιλιακής ταχυκαρδίας βασίζεται, συνήθως, στο ηλεκτροκαρδιογράφημα (ΗΚΓ) 12 απαγωγών στη διάρκεια της αρρυθμίας και των χειρισμών που γίνονται για τον τερματισμό της.

			9.1.1 Υπερκοιλιακές Ταχυαρρυθμίες

			Οι υπερκοιλιακές ταχυκαρδίες εμφανίζονται ως αίσθημα παλμών, αδυναμία, πολυουρία και, σπανιότερα, ως συγκοπή. Η αιμοδυναμική επιβάρυνση, αν υπάρχει, είναι μεγαλύτερη σε ταυτόχρονη κοιλιακή και κολπική συστολή, εξαιτίας της αύξησης των πιέσεων στους κόλπους, μικρότερη σε βραχύ RP διάστημα (το διάστημα από την αρχή του κύματος R μέχρι την αρχή του κύματος P, που αντιστοιχεί στον χρόνο μεταξύ της κοιλιακής και της κολπικής συστολής) και ελάχιστη σε μακρύ RP. 

			Ταχυκαρδία με στενό QRS (< 120 msec) είναι σχεδόν πάντα υπερκοιλιακή. Αν τα διαστήματα RR της ταχυκαρδίας είναι άνισα, τότε πρόκειται για κολπική μαρμαρυγή (Atrial Fibrillation, AF) ή κολπικό πτερυγισμό, κολπική ταχυκαρδία με μεταβαλλόμενη κολποκοιλιακή αγωγή ή πολυεστιακή κολπική ταχυκαρδία. Αν τα διαστήματα RR της ταχυκαρδίας είναι ίσα, τότε αναζητούμε την ύπαρξη κυμάτων P. Αν δεν ανευρίσκονται, τότε πρόκειται για ταχυκαρδία από επανείσοδο στον κολποκοιλιακό κόμβο (Atrio-Ventricular Nodal Reentrant Tachycardia, AVNRT) (Εικόνα 9.1). Αν ανευρίσκονται, τότε εξετάζουμε τη συχνότητα των κυμάτων P (κολπική συχνότητα) έναντι της κοιλιακής. Αν η κολπική συχνότητα είναι μεγαλύτερη της κοιλιακής, τότε πρόκειται για κολπικό πτερυγισμό ή κολπική ταχυκαρδία. Διαφορετικά, αν η κολπική συχνότητα είναι ίδια με την κοιλιακή, τότε αναλύουμε το διάστημα RP. Αν το διάστημα RP είναι βραχύ (RP μικρότερο του PR), τότε, εφόσον το RP είναι μικρότερεο από 90 msec, πρόκειται για AVNRT, ενώ, αν το διάστημα RP είναι βραχύ, αλλά μεγαλύτερο από 90 msec, τότε πρόκειται είτε για κολποκοιλιακή ταχυκαρδία επανεισόδου (Atrio-Ventricular Reentrant Tachycardia, AVRT) ή AVNRT είτε για κολπική ταχυκαρδία. Αντίθετα, αν το διάστημα RP είναι μακρύ (RP μεγαλύτερο από το PR), τότε οι πιθανότερες διαγνώσεις είναι είτε κολπική ταχυκαρδία ή μόνιμη κομβική ταχυκαρδία από επανείσοδο (Permanent Junctional Reciprocating Tachycardia, PJRT) είτε άτυπη AVNRT (Εικόνα 9.2).
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			Εικόνα 9.1 Κολποκοιλιακή ταχυκαρδία από επανείσοδο στον κολποκοιλιακό κόμβο (Atrio-Ventricular Nodal Reentrant Tachycardia, AVNRT). Παρατηρείται απουσία κυμάτων P πριν από τα επάρματα QRS. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ταχυκαρδία με ευρύ QRS (≥ 120 msec) μπορεί να είναι κοιλιακή ή υπερκοιλιακή (από προϋπάρχοντα αποκλεισμό σκέλους, υπερκοιλιακή ταχυκαρδία με αλλοδρομία, ταχυκαρδία με προδιέγερση, κατά την οποία το κοιλιακό μυοκάρδιο διεγείρεται από παραπληρωματικό δεμάτιο, με αποτέλεσμα ευρύ QRS, ευρύ QRS από ηλεκτρολυτικές ή μεταβολικές διαταραχές, καθώς και βηματοδοτικό ρυθμό).

			9.1.1.1 Ταχυκαρδία από επανείσοδο στον κολποκοιλιακό κόμβο (Atrio-Ventricular Nodal Reentrant Tachycardia, AVNRT)

			Είναι η πιο συχνή υπερκοιλιακή ταχυκαρδία, εμφανιζόμενη συχνότερα σε νέα άτομα, και εκδηλώνεται με αιφνίδιας έναρξης αίσθημα παλμών, ζάλη, δύσπνοια και σπάνια με συγκοπή. Η συχνότητα της ταχυκαρδίας είναι μεταξύ 110-250 bpm και δεν συνοδεύεται από δομική νόσο της καρδιάς. Οφείλεται σε μηχανισμό επανεισόδου στον κολποκοιλιακό κόμβο, εξαιτίας δύο διακριτών λειτουργικά οδών αγωγής (ταχείας και βραδείας οδού). Στο κύκλωμα επανεισόδου της τυπικής ταχυκαρδίας, το ερέθισμα κατέρχεται από τη βραδεία οδό και ανέρχεται από την ταχεία οδό, με αποτέλεσμα το κύμα P να είναι μέσα ή πολύ κοντά στο QRS (ψευδο-r΄ στη V1) και το διάστημα RP να είναι μικρότερο των 70 msec. Στην άτυπη μορφή, που είναι λιγότερο συνήθης (5-10%), το ερέθισμα κατέρχεται από την ταχεία οδό και ανέρχεται από τη βραδεία οδό, με αποτέλεσμα το διάστημα RP να είναι μακρύ (Εικόνα 9.2). Η ανάταξη στην οξεία φάση πραγματοποιείται με τη δοκιμασία Valsalva, μάλαξη καρωτιδικού κόλπου, i.v. αδενοσίνη, β-αναστολείς, βεραπαμίλη ή διλτιαζέμη ή με συγχρονισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη σε ασθενείς που είτε δεν ανατάχθηκαν φαρμακευτικά είτε είναι αιμοδυναμικά ασταθείς. Η οριστική θεραπεία συνίσταται σε κατάλυση7 της βραδείας οδού.
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			Εικόνα 9.2 Υπερκοιλιακή ταχυκαρδία στην οποία το RP διάστημα είναι μεγαλύτερο από το PR διάστημα. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			9.1.1.2 Κολπική ταχυκαρδία (Atrial Tachycardia, AT)

			Διακρίνεται σε:

			•Μονοεστιακή κολπική ταχυκαρδία

			Χαρακτηρίζεται από κολπική εκπόλωση, με συχνότητα 100-250 bpm. Είναι συχνή στα παιδιά και ειδικά σε συγγενείς καρδιοπάθειες. Στους ενήλικες παρουσιάζεται με ή χωρίς υποκείμενη καρδιοπάθεια και σε τοξικό δακτυλιδισμό. Τα συμπτώματα ποικίλλουν ως προς τη βαρύτητα και, συνήθως, η πρόγνωση είναι καλή. Η παρουσία κολποκοιλιακού αποκλεισμού αποκλείει την AVRT και καθιστά την AVNRT ελάχιστα πιθανή. Η ανάταξη στην οξεία φάση πραγματοποιείται με i.v. β-αναστολείς, βεραπαμίλη ή διλτιαζέμη, αδενοσίνη (που μπορεί να διαγνώσει τον μηχανισμό της αρρυθμίας) ή συγχρονισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη σε ασθενείς που είναι αιμοδυναμικά ασταθείς.

			•Πολυεστιακή κολπική ταχυκαρδία

			Χαρακτηρίζεται από άρρυθμη ταχυκαρδία, με ≥ 3 διαφορετικής μορφολογίας κύματα P. Συχνά, είναι δύσκολο να διακριθεί από την AF, αν και υπάρχει ισοηλεκτρική γραμμή μεταξύ των κυμάτων P. Σχετίζεται συνήθως με νοσήματα των πνευμόνων, πνευμονική υπέρταση, αλλά και μεταβολικές και ηλεκτρολυτικές διαταραχές. Η οξεία αντιμετώπιση γίνεται με i.v. μετοπρολόλη ή βεραπαμίλη.

			9.1.1.3 Κολποκοιλιακή ταχυκαρδία επανεισόδου (Atrio-Ventricular Reentrant Tachycardia, AVRT) και παραπληρωματικά δεμάτια

			Τα τυπικά παραπληρωματικά δεμάτια είναι οδοί που συνδέουν το κολπικό με το κοιλιακό μυοκάρδιο, παρακάμπτοντας τη φυσιολογική οδό αγωγής μέσω του κολποκοιλιακού κόμβου και του συστήματος His-Purkinje. Η AVRT οφείλεται σε κύκλωμα επανεισόδου, που περιλαμβάνει το δεμάτιο, τη φυσιολογική οδό αγωγής διά του κολποκοιλιακού κόμβου, το κολπικό και το κοιλιακό μυοκάρδιο.

			Σύνδρομο Wollf-Parkinson-White (WPW) αποκαλείται η συνύπαρξη προδιέγερσης και υπερκοιλιακής ταχυαρρυθμίας. Ταχεία αγωγή διά του δεματίου στη διάρκεια AF μπορεί να προκαλέσει αιφνίδιο καρδιακό θάνατο, αν το δεμάτιο έχει βραχεία ανερέθιστη περίοδο, γιατί προκαλείται ταχεία κοιλιακή ανταπόκριση και εκφύλιση σε κοιλιακή μαρμαρυγή. Η συχνότερη ταχυαρρυθμία που σχετίζεται με δεμάτιο είναι η ορθόδρομη AVRT, κατά την οποία το ηλεκτρικό ερέθισμα κατέρχεται από τον κολποκοιλιακό κόμβο (σύστημα His–Purkinje) και ανέρχεται από το δεμάτιο (90-95% των AVRT, σε άτομα με έκδηλο δεμάτιο). Από την άλλη, η AVRT με προδιέγερση απαντάται όταν το ηλεκτρικό ερέθισμα κατέρχεται από το δεμάτιο και ανέρχεται από τον κολποκοιλιακό κόμβο (αντίδρομη AVRT) ή από άλλο δεμάτιο. Τα ηλεκτροκαρδιογραφικά ευρήματα της προδιέγερσης είναι PR<120msec (σε φλεβοκομβικό ρυθμό), QRS >120msec με κύμα δ και διαταραχές του διαστήματος ST-T.

			Η ανάταξη στην οξεία φάση ορθόδρομης AVRT πραγματοποιείται με δοκιμασία Valsalva, μάλαξη καρωτιδικού κόλπου, με i.v αδενοσίνη και συγχρονισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη σε ασθενείς οι οποίοι δεν ανατάχθηκαν φαρμακευτικά ή είναι αιμοδυναμικά ασταθείς, ή στους οποίους η φαρμακευτική αγωγή αντενδείκνυται. Αν δεν υπάρχει προδιέγερση στο ΗΚΓ σε φλεβοκομβικό ρυθμό, τότε i.v. διλτιαζέμη, βεραπαμίλη ή β-αναστολείς μπορούν να είναι αποτελεσματικοί στην ανάταξη της ταχυαρρυθμίας. Αν υπάρχει προδιέγερση στο ΗΚΓ σε φλεβοκομβικό ρυθμό, τότε η χορήγηση i.v. διλτιαζέμης, βεραπαμίλης ή β-αναστολέων ενέχει τον κίνδυνο κοιλιακής μαρμαρυγής, αν η AVRT μετατραπεί σε AF. Σε AF με προδιέγερση ασθενών που είναι αιμοδυναμικά σταθεροί ενδείκνυται η i.v. χορήγηση ιμπουτιλίδης ή προκαϊναμίδης, ενώ αντενδείκνυνται απόλυτα η αμιοδαρόνη, η διγοξίνη, οι β-αναστολείς, η βεραπαμίλη και η διλτιαζέμη. Η οριστική θεραπεία σε ασθενείς με AVRT ή/και AF με προδιέγερση συνίσταται σε κατάλυση του δεματίου.

			9.1.1.4 Κολπική μαρμαρυγή (Atrial Fibrillation, AF)

			Η κολπική μαρμαρυγή είναι η συχνότερη εμμένουσα αρρυθμία, αφού προσβάλλει το 1-2% του πληθυσμού. Ο επιπολασμός της αυξάνει με την ηλικία και είναι μεγαλύτερος στους άνδρες. Η AF συσχετίζεται με διπλάσιο κίνδυνο θανάτου και αγγειακού εγκεφαλικού επεισοδίου (ΑΕΕ).

			Παράγοντες που σχετίζονται με την εμφάνιση και παγίωση της AF είναι η ηλικία, η υπέρταση, η καρδιακή ανεπάρκεια (30%), οι βαλβιδοπάθειες (30%), οι μυοκαρδιοπάθειες (10%), το έλλειμα του μεσοκολπικού διαφράγματος (10-15%), η στεφανιαία νόσος (> 20%), η δυσλειτουργία του θυρεοειδούς, η παχυσαρκία (25%), ο σακχαρώδης διαβήτης (20%), η χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια (10-15%), το σύνδρομο άπνοιας-υπόπνοιας στον ύπνο (ΣΑΥΥ) και η χρόνια νεφρική ανεπάρκεια (10-15%). Στο σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) και σε πολυτραυματίες που νοσηλεύονται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), η νεοεμφανιζόμενη AF σχετίζεται με αυξημένη θνητότητα.

			Η AF εμφανίζει στο ΗΚΓ απόλυτα άνισα διαστήματα RR, που δεν ακολουθούν κάποιο πρότυπο. Δεν υπάρχουν συγκροτημένα διακριτά κύματα P, αλλά μερικές φορές διακρίνεται κολπική ηλεκτρική δραστηριότητα συνήθως στη V1 (Εικόνα 9.3). Για να χαρακτηριστεί AF ένας ρυθμός, απαιτείται διάρκεια τουλάχιστον 30 sec. Σε ασθενείς με AF και φυσιολογικό σύστημα αγωγής, ο κολποκοιλιακός κόμβος δρα ως φίλτρο, περιορίζοντας τον αριθμό των ερεθισμάτων που κατέρχονται στις κοιλίες και, άρα, την κοιλιακή συχνότητα.

			Η AF προκαλεί κατάργηση της κολπικής συστολής και ελάττωση της καρδιακής παροχής κατά 5-15%, ενώ, αν συνδυάζεται με υψηλή κοιλιακή συχνότητα, περιορίζει τη διαστολική πλήρωση. Αν η κοιλιακή συχνότητα παραμένει > 120-130 bpm, τότε μπορεί να προκληθεί ταχυ-μυοκαρδιοπάθεια.

			9.1.1.4.1 Τύποι κολπικής μαρμαρυγής

			•Πρωτοδιαγνωσθείσα: Η πρώτη διάγνωση AF, ανεξάρτητα από τη διάρκεια και τη βαρύτητα των συμπτωμάτων και την παρουσία επιπλοκών.

			•Παροξυσμική: Αυτοανατάσσεται συνήθως εντός 48 ωρών. Μπορεί να διαρκέσει μέχρι και 7 ημέρες, αλλά η πιθανότητα αυτόματης ανάταξης περιορίζεται σημαντικά και απαιτείται αντιπηκτική αγωγή.

			•Εμμένουσα: Διαρκεί άνω των 7 ημερών ή απαιτείται τερματισμός με ανάταξη φαρμακευτική ή ηλεκτρική.

			•Χρόνια εμμένουσα: Διαρκεί άνω του ενός έτους και επιχειρείται απόπειρα ανάταξης.

			•Μόνιμη: Γίνεται δεκτή ως μόνιμη και δεν επιχειρείται ανάταξη.

			•Σιωπηλή: Είναι η ασυμπτωματική αρρυθμία που διαγιγνώσκεται ταυτόχρονα  με μια επιπλοκή (π.χ. ΑΕΕ) ή σε ένα τυχαίο ΗΚΓ. Η AF εξελίσσεται από βραχέα και σπάνια επεισόδια σε πιο συχνούς και πιο μεγάλης διάρκειας παροξυσμούς. Προοδευτικά, η πλειονότητα των ασθενών αναπτύσσει εμμένουσα AF ή/και μόνιμη, ενώ μόνο μικρό ποσοστό θα παραμείνει στην παροξυσμική μορφή.

			[image: C:\Users\eli\Downloads\Εικόνα 3.tif]

			Εικόνα 9.3 Κολπική μαρμαρυγή. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			9.1.1.4.2 Έλεγχος καρδιακής συχνότητας και καρδιοανάταξη στην οξεία φάση

			Σε ασθενείς με AF στην οξεία φάση (χωρίς προδιέγερση), ενδείκνυται η i.v. χορήγηση β-αναστολέων, βεραπαμίλης ή διλτιαζέμης, που επιβραδύνουν την αγωγή στον κολποκοιλιακό κόμβο. Σε ασθενείς με AF και ταυτόχρονα καρδιακή ανεπάρκεια ή υπόταση, ενδείκνυται η i.v. χορήγηση αμιοδαρόνης ή διγοξίνης, για τον έλεγχο της καρδιακής συχνότητας. Για τη φαρμακευτική καρδιοανάταξη ασθενών με πρόσφατης έναρξης AF, χωρίς δομική καρδιακή νόσο, συνιστάται η i.v. χορήγηση φλεκαϊνίδης, προπαφενόνης, ιμπουτιλίδης ή vernakalant. Αντίθετα, όταν υπάρχει δομική καρδιακή νόσος, τότε ενδείκνυται η i.v. χορήγηση αμιοδαρόνης.

			Η συγχρονισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη (αρχικά με 50J), πρέπει να επιχειρείται άμεσα, όταν υπάρχει συμπτωματική υπόταση, στηθάγχη, οξεία καρδιακή ανεπάρκεια ή ισχαιμία και η ταχεία κοιλιακή συχνότητα δεν μπορεί να ελεγχθεί με φαρμακευτικά μέσα. Επίσης, άμεση ηλεκτρική καρδιοανάταξη συνιστάται σε ασθενείς με AF και προδιέγερση, όταν συνυπάρχει ταχυκαρδία ή αιμοδυναμική αστάθεια. Απαιτείται η χορήγηση μη κλασματοποιημένης (κλασικής) ηπαρίνης ή ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βάρους προ της ανάταξης και η χορήγηση αντιπηκτικών μετά μακροπρόθεσμα. Για προγραμματισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη, απαραίτητη είναι η λήψη αντιπηκτικών για 3 εβδομάδες, εκτός εάν η AF έχει διάρκεια < 48 ωρών, οπότε αρκεί η χορήγηση κλασικής ηπαρίνης ή ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βάρους προ της ανάταξης. Εναλλακτικά, μπορεί να προηγηθεί διοισοφάγειο υπερηχοκαρδιογράφημα, προς αποκλεισμό της ύπαρξης θρόμβων. Μετά την ανάταξη, χορηγούνται αντιπηκτικά για 4 τουλάχιστον εβδομάδες. 

			Σε σταθερούς ασθενείς με AF, ο έλεγχος της καρδιακής (κοιλιακής) συχνότητας επιτυγχάνεται με β-αναστολείς, με βεραπαμίλη ή διλτιαζέμη, με διγοξίνη ή με συνδυασμό τους. Αρχικά, στόχος είναι μια καρδιακή συχνότητα < 110 bpm και, εφόσον τα συμπτώματα παραμένουν, τίθεται ένας πιο αυστηρός στόχος (60-80 bpm), ώστε να εξαφανιστούν τα συμπτώματα ή να είναι ανεκτά. Σε μόνιμη AF, όταν τα άλλα φάρμακα είναι μη αποτελεσματικά, μπορεί να χρησιμοποιηθεί η αμιοδαρόνη, για τον έλεγχο της συχνότητας.

			9.1.1.4.3 Αντιπηκτική αγωγή

			Η επιλογή της αντιπηκτικής αγωγής σε ασθενείς με AF μη βαλβιδικής αιτιολογίας βασίζεται στον υπολογισμό του κινδύνου ΑΕΕ/θρομβοεμβολικού επεισοδίου και του κινδύνου αιμορραγίας από τα αντιπηκτικά και στο συνολικό κλινικό όφελος που αναμένεται για τον συγκεκριμένο ασθενή. Ο κίνδυνος θρομβοεμβολής στην παροξυσμική AF είναι παρόμοιος με την εμμένουσα και τη μόνιμη. Ο κίνδυνος θρομβοεμβολικού επεισοδίου σε ασθενείς με AF μη βαλβιδικής αιτιολογίας εκτιμάται με το CHA2DS2VASc score (0-9 βαθμοί), όπως φαίνεται στον Πίνακα 9.1. Ασθενείς με CHA2DS2VASc score ≥ 2 πρέπει να λαμβάνουν αντιπηκτικά. 

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Ατομικό αναμνηστικό

						
							
							Περιγραφή

						
							
							Βαθμοί

						
					

					
							
							Congestive heart failure

						
							
							Καρδιακή ανεπάρκεια, με ελαττωμένο κλάσμα εξώθησης (LVEF ≤ 40%) ή πρόσφατη νοσηλεία, για απορρύθμιση καρδιακής ανεπάρκειας, ανεξαρτήτως τιμής LVEF
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							Hypertension

						
							
							Αρτηριακή υπέρταση υπό αγωγή ή ≥ 2 μετρήσεις ΑΠ ≥ 140/90
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							Vascular disease
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			Πίνακας 9.1 CHA2DS2-VASc Score. LVEF: Left Ventricle Ejection Fraction (Κλάσμα εξώθησης αριστεράς κοιλίας), ΑΠ: Αρτηριακή πίεση, TIA: Transient Ischemic Attack (Παροδικό αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο.)

			9.1.1.4.4 Έλεγχος της καρδιακής συχνότητας σε χρόνια βάση

			Η διγοξίνη ενδείκνυται σε AF και καρδιακή ανεπάρκεια και σε όσους κάνουν καθιστική ζωή. Σε προδιέγερση και AF, για τον έλεγχο συχνότητας, προτιμώνται αντιαρρυθμικά κλάσης I. Οι β-αναστολείς είναι ιδιαίτερα χρήσιμοι, όταν υπάρχει αυξημένη συμπαθητική διέγερση ή συμπτωματική ισχαιμία μυοκαρδίου. Η βεραπαμίλη και η διλτιαζέμη πρέπει να αποφεύγονται σε συστολική καρδιακή ανεπάρκεια. Όταν αποτυγχάνουν όλα τα φάρμακα στον έλεγχο της συχνότητας και δεν υπάρχει ένδειξη για κατάλυση της αρρυθμίας, τότε η μόνη λύση που βελτιώνει την ποιότητα ζωής και ελαττώνει τη θνητότητα είναι η πρόκληση πλήρους κολποκοιλιακού αποκλεισμού με κατάλυση του κολποκοιλιακού κόμβου και η τοποθέτηση βηματοδότη.

			9.2.1.4.5 Διατήρηση του φλεβοκομβικού ρυθμού και πρόληψη των υποτροπών της αρρυθμίας

			Σε ασθενείς χωρίς ή με ελάχιστη δομική καρδιακή νόσο (χωρίς υπερτροφία), συνιστάται για αδρενεργικής αιτιολογίας AF (σωματική άσκηση, ψυχικό stress ή θυρεοτοξίκωση) η λήψη διαδοχικά β-αναστολέων ή σοταλόλης ή δρονεδαρόνης, για βαγοτονικής αρχής AF η λήψη δισοπυραμίδης και για αδιευκρίνιστης αιτιολογίας AF η χορήγηση προπαφενόνης ή φλεκαϊνίδης (προσοχή: για πιθανή διεύρυνση του QRS και πάντα μαζί με β-αναστολείς) ή δρονεδαρόνης ή σοταλόλης (προσοχή: για διεύρυνση του QT και βραδυκαρδία). Αν υπάρχει υπερτασική καρδιοπάθεια, ενδείκνυται η λήψη δρονεδαρόνης, για στεφανιαία νόσο δρονεδαρόνης ή σοταλόλης, και σε καρδιακή ανεπάρκεια η λήψη αμιοδαρόνης.

			Έσχατο καταφύγιο όταν τα άλλα φάρμακα έχουν αποτύχει ή αντενδείκνυνται είναι η αμιοδαρόνη. Τα τελευταία χρόνια ιδιαίτερη εξέλιξη γνωρίζει η επέμβαση της κατάλυσης της κολπικής μαρμαρυγής σε συμπτωματικούς ασθενείς με παροξυσμική AF, στους οποίους έχουν αποτύχει τουλάχιστον τρία αντιαρρυθμικά φάρμακα, και σε εμμένουσα AF που δεν ανατάσσεται φαρμακευτικώς.

			9.1.1.5 Κολπικός πτερυγισμός

			Πρόκειται για κολπική ταχυαρρυθμία, με ρυθμική κολπική συχνότητα 250-330 bpm και σταθερή μορφολογία των κυμάτων P, που οφείλεται σε μηχανισμό επανεισόδου (Εικόνα 9.4). Εμφανίζεται στις ίδιες κλινικές καταστάσεις με την AF, συχνά στον ίδιο ασθενή και μπορεί να προκληθεί από κολπική ταχυκαρδία ή AF. Ο κίνδυνος θρομβοεμβολικού επεισοδίου στον κολπικό πτερυγισμό θεωρείται ότι είναι ίδιος με την AF.
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			Εικόνα 9.4 Κολπικός πτερυγισμός. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Στην οξεία φάση κολπικού πτερυγισμού, ενδείκνυται η χορήγηση per οs δοφετιλίδης ή i.v. ιμπουτιλίδης, για ανάταξη ρυθμού και i.v. β-αναστολέων, διλτιαζέμης ή βεραπαμίλης, με στόχο τον έλεγχο της συχνότητας. Αν αποτύχει η φαρμακευτική θεραπεία ή/και οι ασθενείς είναι αιμοδυναμικά ασταθείς, τότε συνιστάται συγχρονισμένη ηλεκτρική καρδιοανάταξη. Ταχεία κολπική βηματοδότηση μπορεί επίσης να ανατάξει τον πτερυγισμό. Όλα τα παραπάνω μέτρα πρέπει να  συνοδεύονται από αντιπηκτική αγωγή. Σε καταστάσεις κολπικού πτερυγισμού με υπόστρωμα καρδιακής ανεπάρκειας, με ελαττωμένο κλάσμα εξώθησης, αν οι β-αναστολείς είναι αναποτελεσματικοί ή αντενδείκνυνται, χορηγείται i.v. αμιοδαρόνη, για έλεγχο συχνότητας. Σε χρόνια βάση, η θεραπεία συνίσταται σε κατάλυση του ισθμού8 για συμπτωματικό τυπικό κολπικό πτερυγισμό ή για τυπικό πτερυγισμό ανθεκτικό στα φάρμακα, ή προκαλούμενο από φάρμακα κλάσης IC ή αμιοδαρόνη, που λαμβάνονται για AF. Συνιστάται αντιθρομβωτική αγωγή, σύμφωνα με τις οδηγίες που ισχύουν για την AF. Για τη διατήρηση του φλεβοκομβικού ρυθμού, συνιστάται η λήψη αμιοδαρόνης, δοφετιλίδης ή σοταλόλης.

			9.1.2 Κοιλιακές ταχυαρρυθμίες

			9.1.2.1 Κοιλιακή ταχυκαρδία  

			Κοιλιακή ταχυκαρδία (Ventricular Tachycardia, VT) ορίζεται η παρουσία στο ΗΚΓ 3 ή περισσότερων διαδοχικών συστολών με εύρος QRS > 120 msec και προέλευση περιφερικά του διχασμού του δεματίου του His (Εικόνα 9.5). Η μορφολογία του QRS μπορεί να είναι σταθερή (μονόμορφη) ή να αλλάζει (πολύμορφη). Η VT διακρίνεται σε εμμένουσα (Sustained Ventricular Tachycardia, SVT), όταν διαρκεί > 30 sec ή προκαλεί αιμοδυναμική κατάρρευση, και σε μη εμμένουσα (Non-Sustained Ventricular Tachycardia, NSVT), όταν διαρκεί < 30 sec, χωρίς αιμοδυναμική αστάθεια. 
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			Εικόνα 9.5 Κοιλιακή ταχυκαρδία σε έδαφος ισχαιμικής αιτιολογίας καρδιακής ανεπάρκειας. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Τα κύρια αίτια VT είναι η στεφανιαία νόσος (> 50%), η καρδιακή ανεπάρκεια, οι μυοκαρδιοπάθειες (υπερτροφική, αρρυθμιογόνος μυοκαρδιοπάθεια της δεξιάς κοιλίας), τα ηλεκτρικά σύνδρομα (Long QT, σ. Brugada κτλ.), η βαλβιδική καρδιακή νόσος και οι συγγενείς καρδιοπάθειες. Τα ηλεκτροκαρδιογραφικά κριτήρια για τη διαφορική διάγνωση της VT από την υπερκοιλιακή ταχυκαρδία με αλλοδρομία φαίνονται στον Πίνακα 9.2.

			9.1.2.2 Κοιλιακός πτερυγισμός – Κοιλιακή μαρμαρυγή

			Πρόκειται για ταχείς κοιλιακούς ρυθμούς, με κατάργηση της κυκλοφορίας. Ο κοιλιακός πτερυγισμός αποτελείται από σχετικά ομοιόμορφα ευρέα κοιλιακά συμπλέγματα και συχνότητα 250-300 bpm, και εκφυλίζεται σε κοιλιακή μαρμαρυγή (Ventricular Fibrillation, VF), η οποία είναι μια ανοργάνωτη ηλεκτρική δραστηριότητα, με ανώμαλα χαμηλού δυναμικού επάρματα, που προοδευτικά ελαττώνονται σε ύψος, μέχρι να εμφανιστεί ισοηλεκτρική γραμμή. Ο ασθενής χάνει αμέσως τις αισθήσεις του και επέρχεται ο θάνατος, εκτός αν γίνει καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση και άμεση διακοπή της αρρυθμίας.

			Οι μηχανισμοί που προκαλούν καρδιακή ανακοπή είναι η VF, η VT, οι βραδυκαρδίες, η ασυστολία και ο ηλεκτρομηχανικός διαχωρισμός. Αμέσως μόλις επιβεβαιώνεται η καρδιακή ανακοπή, ξεκινάμε καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση (ΚΑΡΠΑ ή Cardio-Pulmonary Resuscitation, CPR), όπως περιγράφεται στο Κεφάλαιο 10.

			Σε VF ή άσφυγμη VT, που συμβαίνει σε ΜΕΘ ή αιμοδυναμικό εργαστήριο υπό ηλεκτροκαρδιογραφική παρακολούθηση, μπορούν να δοθούν αμέσως διαδοχικές απινιδώσεις (μέχρι τρεις) και μετά να ξεκινήσει η ΚΑΡΠΑ.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Ευρήματα

						
							
							Ερμηνεία

						
					

					
							
							Σύμπλεγμα QRS στις προκάρδιες V1-V6 (κριτήρια Brugada)

						
							
							•Απουσία συμπλέγματος με μορφολογία RS υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

							•Διάστημα RS (από την αρχή του κύματος R μέχρι το κατώτερο σημείο του S) > 100 msec σε μία τουλάχιστον προκάρδια απαγωγή υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

						
					

					
							
							Σύμπλεγμα QRS στην aVR (αλγόριθμος Vereckei)

						
							
							•Παρουσία αρχικού κύματος R υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

							•Αρχικό κύμα R ή Q > 40 msec υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

							•Παρουσία notch στο κατιόν σκέλος στην αρχή ενός καθ’ υπεροχή αρνητικού QRS υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

						
					

					
							
							Κολποκοιλιακός διαχωρισμός

						
							
							•Παρουσία κολποκοιλιακού διαχωρισμού, με κοιλιακή συχνότητα μεγαλύτερη από την κολπική, ή συμπλέγματα από συγχώνευση (fusion beats) υποδηλώνουν κοιλιακή ταχυκαρδία.

						
					

					
							
							Συμπλέγματα QRS στις προκάρδιες, όλα θετικά ή όλα αρνητικά

						
							
							•Υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

						
					

					
							
							Συμπλέγματα QRS όμοια με του φλεβοκομβικού ρυθμού

						
							
							•Υποδηλώνει υπερκοιλιακή ταχυκαρδία.

						
					

					
							
							Χρόνος μέχρι την κορυφή κύματος R στην απαγωγή II

						
							
							•Χρόνος μέχρι την κορυφή κύματος R στην απαγωγή II > 50 msec υποδηλώνει κοιλιακή ταχυκαρδία.

						
					

				
			

			Πίνακας 9.2 Ηλεκτροκαρδιογραφικά κριτήρια για τη διαφορική διάγνωση ταχυαρρυθμίας με ευρύ QRS και τη διάκριση της κοιλιακής από την υπερκοιλιακή ταχυκαρδία.

			Σε ταχυκαρδία με ευρύ QRS, εάν ο ασθενής είναι ασταθής, με σημεία υπότασης, στηθάγχης ή/και πνευμονικού οιδήματος, πραγματοποιούμε άμεσα συγχρονισμένη καρδιοανάταξη. Αν η καρδιοανάταξη δεν είναι επιτυχής, τότε χορηγούμε αμιοδαρόνη 300mg i.v. σε 10-20 min και ακολουθεί νέα απόπειρα καρδιοανάταξης. Η δόση φόρτισης αμιοδαρόνης ακολουθείται από έγχυση 900 mg μέσα σε 24 ώρες.

			Σε ταχυκαρδία με ευρύ QRS, εάν ο ασθενής είναι σταθερός, διακρίνουμε δύο περιπτώσεις, ανάλογα με το αν η ταχυκαρδία είναι ρυθμική (ίσα RR διαστήματα ) ή άρρυθμη. Σε ρυθμική ταχυκαρδία με ευρύ QRS και εφόσον υπάρχει αμφιβολία για την προέλευσή της, χορηγείται i.v. αδενοσίνη, η οποία μπορεί να ανατάξει τον ρυθμό σε φλεβοκομβικό. Η κοιλιακή ταχυκαρδία σε σταθερό ασθενή μπορεί να αντιμετωπιστεί με i.v. αμιοδαρόνη 300 mg εντός 20-60 min, που ακολουθείται από έγχυση 900 mg  αμιοδαρόνης σε 24 ώρες. Εναλλακτικά, μπορούν να χορηγηθούν, κατόπιν συμβουλής ειδικού, προκαϊναμίδη ή σοταλόλη.

			Άρρυθμη ταχυκαρδία με ευρύ QRS οφείλεται, πιθανόν, σε AF με αποκλεισμό σκέλους ή AF με προδιέγερση ή σε πολύμορφη VT (π.χ. torsades de pointes). Στην τελευταία, υπάρχει μεγαλύτερη μεταβλητότητα στην εμφάνιση και διάρκεια του QRS από ό,τι στην AF με αποκλεισμό σκέλους. Η αντιμετώπιση της πολύμορφης VT συνίσταται σε άμεση διακοπή όλων των φαρμάκων που παρατείνουν το QT διάστημα και στη διόρθωση των ηλεκτρολυτικών διαταραχών, ειδικά της υποκαλιαιμίας, με ταυτόχρονη χορήγηση 2g θειικού μαγνησίου i.v. σε 10 min. Αν εμφανιστούν συμπτώματα αιμοδυναμικής αστάθειας ή ισχαιμίας, απαιτείται άμεση συγχρονισμένη καρδιοανάταξη. Αν ο ασθενής γίνει άσφυγμος, τότε απαιτείται άμεση ασύγχρονη απινίδωση.

			Στην πρωτογενή και δευτερογενή πρόληψη, χρησιμοποιούνται οι β-αναστολείς, η αμιοδαρόνη και η εμφύτευση μόνιμου απινιδωτή ή αμφικοιλιακού βηματοδότη-απινιδωτή.

			9.2 Βραδυαρρυθμίες

			Ως βραδυκαρδία ορίζεται η παρουσία καρδιακής συχνότητας < 60 bpm. Mπορεί να έχει καρδιακή αιτιολογία (ιδιοπαθής εκφυλιστική νόσος λόγω ηλικίας, έμφραγμα μυοκαρδίου, ισχαιμία, διηθητικές νόσοι, συγγενείς καρδιοπάθειες, φλεγμονώδη νοσήματα), εξωκαρδιακή αιτιολογία (σύνδρομο vasovagal, υποθερμία, υπογλυκαιμία, υποθυρεοειδισμός, αυξημένη ενδοκράνια πίεση, άπνοια αποφρακτικού τύπου) ή να προκαλείται από τοξικότητα φαρμάκων (διγοξίνη, β-αναστολείς, ανταγωνιστές ασβεστίου, κατασταλτικά φάρμακα).

			Η βραδυκαρδία που οφείλεται σε διαταραχή της εκπόλωσης του φλεβόκομβου εκδηλώνεται με φλεβοκομβική βραδυκαρδία, φλεβοκομβική παύση και διαταραχές της φλεβοκομβο-κολπικής αγωγής με αποκλεισμό. Ο κολποκοιλιακός αποκλεισμός διακρίνεται σε 1ου, 2ου και 3ου βαθμού και η εμφάνιση του συνδέεται με φάρμακα, διαταραχές ηλεκτρολυτών, αλλά και δομικά αίτια, όπως έμφραγμα μυοκαρδίου ή μυοκαρδίτιδα (Εικόνα 9.6).

			[image: C:\Users\eli\Downloads\Εικόνα 6.tif]

			Εικόνα 9.6 Υψηλού βαθμού κολποκοιλιακός αποκλεισμός σε έδαφος οξέος εμφράγματος μυοκαρδίου.

			Πηγή προσωπικό αρχείο.

			Από μελέτη σε 277 ασθενείς με βραδυκαρδία σε Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών (ΤΕΠ), προέκυψε ότι το 21% οφειλόταν σε φάρμακα, το 14% σε έμφραγμα μυοκαρδίου, το 6% σε τοξικότητα και το 4% σε ηλεκτρολυτικές διαταραχές. Αρχικά, πρέπει να γίνεται εκτίμηση του αιτίου της βραδυκαρδίας και της κλινικής εικόνας. Αντιμετωπίζονται τα αναστρέψιμα αίτια και, εφόσον η βραδυκαρδία προκαλεί συμπτώματα, θεραπεύεται αρχικά φαρμακευτικά και στη συνέχεια, αν δεν ανατάσσεται ή υπάρχει κίνδυνος ασυστολίας, με καρδιακή βηματοδότηση. Όταν αποκλειστούν τα αναστρέψιμα αίτια, τότε η ένδειξη για βηματοδότηση στηρίζεται στη βαρύτητα της βραδυκαρδίας και όχι στην αιτιολογία της.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Περιγραφή κλινικής κατάστασης

						
							
							Ένδειξη βηματοδότησης

						
					

					
							
							Εμμένουσα βραδυκαρδία

						
					

					
							
							Νόσος φλεβοκόμβου, όταν υπάρχουν συμπτώματα που μπορούν ξεκάθαρα να αποδοθούν στη βραδυκαρδία.

						
							
							Υφίσταται

						
					

					
							
							Νόσος φλεβοκόμβου με συμπτώματα που είναι πιθανόν, αλλά όχι ξεκάθαρο ότι συνδέονται με τη βραδυκαρδία.

						
							
							Υφίσταται ασθενώς

						
					

					
							
							Νόσος φλεβοκόμβου χωρίς συμπτώματα ή με συμπτώματα που οφείλονται σε αναστρέψιμα αίτια.

						
							
							Δεν υφίσταται

						
					

					
							
							Κολποκοιλιακός αποκλεισμός 3ου ή 2ου βαθμού Mobitz II, ανεξαρτήτως συμπτωμάτων.

						
							
							Υφίσταται

						
					

					
							
							Κολποκοιλιακός αποκλεισμός 2ου βαθμού Mobitz I, που προκαλεί συμπτώματα ή εντοπίζεται στο δεμάτιο His ή/και χαμηλότερα στην ηλεκτροφυσιολογική μελέτη.

						
							
							Υφίσταται

						
					

					
							
							Κολποκοιλιακός αποκλεισμός με συμπτώματα που οφείλονται σε αναστρέψιμα αίτια.

						
							
							Δεν υφίσταται

						
					

					
							
							Διαλείπουσα βραδυκαρδία

						
					

					
							
							Νόσος φλεβοκόμβου και σύνδρομο ταχυκαρδίας-βραδυκαρδίας, όταν υπάρχουν συμπτώματα που ξεκάθαρα συσχετίζονται με φλεβοκομβική παύση ή φλεβοκομβο-κολπικό αποκλεισμό.

						
							
							Υφίσταται

						
					

					
							
							Διαλείπων/παροξυσμικός κολποκοιλιακός αποκλεισμός 2ου και 3ου βαθμού (συμπεριλαμβάνεται η AF με αργή κοιλιακή συχνότητα).

						
							
							Υφίσταται

						
					

					
							
							Συγκοπή, όταν ανευρίσκεται ασυμπτωματική παύλα > 6 sec από φλεβοκομβική παύση, φλεβοκομβικό αποκλεισμό ή κολποκοιλιακό αποκλεισμό.
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							Αναστρέψιμα αίτια βραδυκαρδίας.

						
							
							Δεν υφίσταται

						
					

				
			

			Πίνακας 9.3 Ενδείξεις μόνιμης καρδιακής βηματοδότησης.

			Αν υπάρχουν δυσμενή κλινικά σημεία από τη βραδυκαρδία, τότε χορηγείται ατροπίνη 0,5 mg i.v., η οποία επαναλαμβάνεται κάθε 3-5 min μέχρι 3 mg συνολική δόση. Δόσεις μικρότερες από 0,5 mg μπορούν να προκαλέσουν παράδοξη ελάττωση της καρδιακής συχνότητας. Η χορήγηση της ατροπίνης πρέπει να γίνεται προσεκτικά σε ισχαιμία ή έμφραγμα μυοκαρδίου, γιατί η αύξηση της καρδιακής συχνότητας μπορεί να επιδεινώσει την ισχαιμία. Αν η αντιμετώπιση με ατροπίνη είναι ανεπιτυχής, τότε χορηγούνται τα δεύτερης γραμμής φάρμακα, που περιλαμβάνουν την ισοπροτερενόλη, την αδρεναλίνη και τη ντοπαμίνη.

			Διαφλέβια προσωρινή βηματοδότηση ενδείκνυται σε υψηλού βαθμού κολποκοιλιακό αποκλεισμό, σε απειλητικές για τη ζωή βραδυαρρυθμίες, που συμβαίνουν στη διάρκεια αγγειοπλαστικής και, σπανιότερα, σε οξύ έμφραγμα μυοκαρδίου, σε τοξικότητα από φάρμακα ή συστηματική λοίμωξη, εφόσον η φαρμακευτική αγωγή (ισοπροτερενόλη, αδρεναλίνη) αποτύχει.

			Οι ενδείξεις μόνιμης καρδιακής βηματοδότησης φαίνονται στον Πίνακα 9.3 Ενδείξεις μόνιμης καρδιακής βηματοδότησης.. Σε σύνδρομο νοσούντος φλεβοκόμβου, η καρδιακή βηματοδότηση βελτιώνει τα συμπτώματα και μπορεί να ελαττώσει τον κίνδυνο ΑΕΕ και την εμφάνιση AF (σε κολποκοιλιακή βηματοδότηση). Σε ασθενείς με υψηλού βαθμού κολποκοιλιακό αποκλεισμό, η βηματοδότηση αυξάνει την επιβίωση και μειώνει τα συγκοπτικά επεισόδια.
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			Κεφάλαιο 10
ΑΙΦΝΙΔΙΟΣ ΚΑΡΔΙΑΚΟΣ ΘΑΝΑΤΟΣ ΚΑΙ ΚΑΡΔΙΟΑΝΑΠΝΕΥΣΤΙΚΗ ΑΝΑΖΩΟΓΟΝΗΣΗ

			Βασίλειος Μπέκος, Ιωάννης Πανταζόπουλος

			Σύνοψη

			Η καρδιακή ανακοπή είναι η αιφνίδια παύση της καρδιακής λειτουργίας που δύναται να αναταχθεί. Ως αιφνίδιος καρδιακός θάνατος ορίζεται ο μη αναμενόμενος, μη τραυματικός θάνατος εντός μίας ώρας από την έναρξη των συμπτωμάτων σε άτομα με γνωστή ή όχι καρδιακή νόσο. Η αλληλουχία των ενεργειών που εφαρμόζονται σε περίπτωση καρδιακής ανακοπής, καλούνται διεθνώς «κρίκοι της αλυσίδας επιβίωσης» και συνίστανται στην έγκαιρη αναγνώριση των σημείων που προειδοποιούν για την επερχόμενη ανακοπή, στην άμεση εφαρμογή αποτελεσματικών θωρακικών συμπιέσεων και εμφυσήσεων, στην απινίδωση για την αντιμετώπιση της κοιλιακής μαρμαρυγής ή της άσφυγμης κοιλιακής ταχυκαρδίας και στη φροντίδα του θύματος μετά την αναζωογόνηση. Αρχικά χορηγούνται 30 συνεχόμενες συμπιέσεις χωρίς καμιά διακοπή, ακολουθούν δύο εμφυσήσεις στο στόμα του θύματος και επαναλαμβάνονται οι συμπιέσεις με ρυθμό 30 συμπιέσεις/2 εμφυσήσεις χωρίς διακοπή έως ότου δοθεί η δυνατότητα για την εξειδικευμένη υποστήριξη της ζωής,. Μετά την επιτυχή αναζωογόνηση το θύμα οφείλει να διακομιστεί στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας για τη σταθεροποίηση του καρδιακού ρυθμού και την περαιτέρω υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών.

			Κύρια γνώση

			•Ως αιφνίδιος καρδιακός θάνατος ορίζεται ο μη αναμενόμενος, μη τραυματικός θάνατος εντός μίας ώρας από την έναρξη των συμπτωμάτων σε άτομα με γνωστή ή όχι καρδιακή νόσο.

			•Η έγκαιρη αναγνώριση των σημείων που προειδοποιούν για την επερχόμενη ανακοπή, η κλήση προς βοήθεια και η άμεση εφαρμογή αποτελεσματικών θωρακικών συμπιέσεων και εμφυσήσεων, η απινίδωση σε περίπτωση κοιλιακής μαρμαρυγής ή άσφυγμης κοιλιακής ταχυκαρδίας και η φροντίδα του θύματος μετά την αναζωογόνηση αποτελούν τους τέσσερις «κρίκους της αλυσίδας επιβίωσης» και πρέπει να εφαρμόζονται με ευλάβεια.

			•Αρχικά χορηγούνται 30 συνεχόμενες συμπιέσεις χωρίς καμιά διακοπή, ακολουθούν δύο εμφυσήσεις στο στόμα του θύματος και επαναλαμβάνονται οι συμπιέσεις με ρυθμό 30 συμπιέσεις/2 εμφυσήσεις.

			•Η βελτίωση της επιβίωσης και της νευρολογικής έκβασης του θύματος εξαρτάται από την εξασφάλιση ικανού αριθμού και ποιότητας θωρακικών συμπιέσεων, την ελαχιστοποίηση των διακοπών μεταξύ των συμπιέσεων, την πιστή τήρηση των χρόνων του Διεθνούς Αλγόριθμου Αντιμετώπισης της Καρδιακής Ανακοπής, και τη διερεύνηση και αποκατάσταση αναστρέψιμων αιτίων ανακοπής.

			10.1 Εισαγωγή

			Σε αυτό το κεφάλαιο θα αναπτυχθεί η αναγνώριση καθώς και η βασική και εξειδικευμένη αντιμετώπιση της καρδιακής ανακοπής, ως ενός αιφνίδιου γεγονότος παύσης της καρδιακής λειτουργίας που δύναται να αναταχθεί. Οι περιπτώσεις εκείνες όπου η καρδιακή ανακοπή αποτελεί είτε τη δυσμενή κατάληξη μίας παρατεταμένης ενδονοσοκομειακής νοσηλείας λόγω ανίατης ασθένειας, είτε, πολύ περισσότερο, τη δυσμενή κατάληξη μίας ολοκληρωμένης και πολυσυστηματικής υποστήριξης σε Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), δεν είναι στοιχεία που θα αναπτυχθούν στο παρόν κείμενο.

			Ο αιφνίδιος καρδιακός θάνατος ορίζεται ως ο μη αναμενόμενος, μη τραυματικός θάνατος (απώλεια σημείων ζωής) εντός μίας ώρας από την έναρξη των συμπτωμάτων (οξύς θωρακικός πόνος, ανεξήγητο αίσθημα κόπωσης και αδυναμίας ή αίσθημα προκάρδιων παλμών), σε άτομα με γνωστή ή όχι καρδιακή νόσο.

			Αν και η επίπτωση του αιφνίδιου καρδιακού θανάτου στον γενικό πληθυσμό κυμαίνεται από 0,36-1,28 ανά 1000 άτομα, σε συγκεκριμένους υποπληθυσμούς όπως σε ασθενείς με ιστορικό στεφανιαίας νόσου ή καρδιακής ανεπάρκειας με κλάσμα εξώθησης < 30%, σε επιζώντες μετά καρδιακή ανακοπή και σε ασθενείς που εμφανίζουν κοιλιακές αρρυθμίες μετά από έμφραγμα μυοκαρδίου, είναι πολύ μεγαλύτερη.

			Στην πλειοψηφία των περιπτώσεων αιφνίδιου καρδιακού θανάτου, οι ασθενείς εμφανίζουν κοιλιακή μαρμαρυγή, ενώ οι υπόλοιποι εμφανίζουν άσφυγμη κοιλιακή ταχυκαρδία, η οποία στη συνέχεια εκφυλίζεται σε κοιλιακή μαρμαρυγή. Οι καρδιοπαθείς που νοσηλεύονται στο νοσοκομείο και εμφανίζουν καρδιακή ανακοπή θα επιβιώσουν σε ποσοστό 20% μετά από έγκαιρη εφαρμογή καρδιοαναπνευστικής αναζωογόνησης, καθώς η συχνότερη αιτία ανακοπής στους ασθενείς αυτούς είναι η μυοκαρδιακή ισχαιμία και ο αρχικός ρυθμός ανακοπής είναι συνήθως η κοιλιακή μαρμαρυγή, η οποία ανταποκρίνεται άμεσα στην απινίδωση.

			10.2 Αλυσίδα της επιβίωσης

			Η αλληλουχία των ενεργειών εκείνων που συνδέουν ένα θύμα καρδιακής ανακοπής με αυξημένα ποσοστά επιβίωσης, καλούνται διεθνώς «κρίκοι της αλυσίδας επιβίωσης».

			•Ο πρώτος κρίκος της αλυσίδας αναφέρεται στην έγκαιρη αναγνώριση των κλινικών σημείων που προειδοποιούν για ένα επεισόδιο καρδιακής ανακοπής και την ενεργοποίηση ενός συστήματος άμεσης βοήθειας, με την ελπίδα της πρόληψης της καρδιακής ανακοπής.

			•Ο δεύτερος κρίκος της αλυσίδας επιβίωσης περιγράφει την άμεση και ικανή εφαρμογή αποτελεσματικών θωρακικών συμπιέσεων και εμφυσήσεων ώστε να υποκατασταθεί μία απαραίτητη καρδιακή παροχή μέχρι τη δυνατότητα εφαρμογής του τρίτου κρίκου. 

			•Ο τρίτος κρίκος της αλυσίδας επιβίωσης αναφέρεται στην απινίδωση ως απαραίτητη «θεραπεία/αντιμετώπιση» της κοιλιακής μαρμαρυγής ή άσφυγμης κοιλιακής ταχυκαρδίας και την αποκατάσταση του καρδιακού ρυθμού. Η άμεση έναρξη ικανοποιητικών θωρακικών συμπιέσεων/εμφυσήσεων είναι ιδιαίτερα σημαντική για τη βελτίωση των ποσοστών επιβίωσης. Για κάθε λεπτό καθυστέρησης εφαρμογής απινίδωσης από τη στιγμή της καρδιακής ανακοπής το ποσοστό επιβίωσης μειώνεται κατά 10-12%, γεγονός που καθιστά τις προσπάθειες απινίδωσης μετά το 10ο λεπτό από τη στιγμή της καρδιακής ανακοπής σχεδόν μάταιες. 

			•Ο τέταρτος και τελευταίος κρίκος της αλυσίδας αναφέρεται στη φροντίδα του θύματος μετά την αναζωογόνηση, η οποία αποσκοπεί στην προστασία των βασικών οργάνων και λειτουργιών, όπως του εγκεφάλου και της καρδιάς. Τα τελευταία χρόνια, για την αποτελεσματική αντιμετώπιση των ενδονοσοκομειακών καρδιακών ανακοπών και τη βελτίωση των ποσοστών επιβίωσης, δίνεται ιδιαίτερη έμφαση τόσο στον πρώτο κρίκο της αλυσίδας επιβίωσης (ομάδες έγκαιρης αναγνώρισης κλινικά επιβαρυμένων ασθενών) όπως και στον τέταρτο κρίκο, της μετά την αναζωογόνηση υποστήριξης.

			10.2.1 Διαπίστωση καρδιακής ανακοπής

			Η διαπίστωση της καρδιακής ανακοπής είτε εντός νοσοκομείου, είτε εκτός βασίζεται στην αδυναμία ανίχνευσης σημείων ζωής του θύματος. Στο νοσοκομείο, όταν το θύμα είναι συνδεδεμένο σε monitor, η κλινική εκτίμηση απουσίας σημείων ζωής από τον ιατρό ή νοσηλευτή μπορεί να επιβεβαιωθεί και μέσω αυτού. Προσεγγίζοντας το θύμα, ο ανανήπτης φωνάζοντας και κουνώντας ελαφρά τους ώμους επιδιώκει να διαπιστώσει κάποια κίνηση ή αντίδραση του θύματος, ως πρώτο σημείο ζωής (Εικόνα 10.1).

			Επί απουσίας της όποιας αντίδρασης, χωρίς να απομακρυνθεί καλεί σε βοήθεια. Ακολουθεί η απελευθέρωση του αεραγωγού με υπερέκταση κεφαλής και ανύψωση του πώγωνος του θύματος (Εικόνα 10.2), ενώ σκύβοντας πάνω από το στόμα του θύματος προσηλώνει το βλέμμα στον θώρακά του και για τα επόμενα 10 sec ακολουθεί την αλληλουχία: «βλέπω αν υπάρχει κίνηση του θώρακα, προσπαθώ να ακούσω ήχους αναπνοής και να αισθανθώ θερμή εκπνοή αέρα στο μάγουλο (Look, Listen, Feel)». Με αυτούς τους τρόπους ο ανανήπτης αναζητά σημεία ζωής, δηλαδή τη διαπίστωση φυσιολογικών αναπνοών. Ο αγωνιώδης, προθανάτιος ρυθμός αναπνοής (agonal gasp) δεν θεωρείται φυσιολογική αναπνοή και πρέπει να λαμβάνεται ως σημείο καρδιακής ανακοπής. Επίσης, λόγω των λανθασμένα θετικών σημείων και της απώλειας χρόνου, δεν προτείνεται η ανίχνευση καρωτιδικού ή άλλου σφυγμού.
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			Εικόνα 10.1 Έλεγχος επιπέδου συνείδησης σε θύμα εντός νοσοκομείου. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			10.2.2 Βασική υποστήριξη της ζωής (Basic Life Support, BLS)

			Με δεδομένο ότι: (α) έχει διαπιστωθεί η καρδιακή ανακοπή στο θύμα και (β) έχει ενημερωθεί το ενδονοσοκομειακό σύστημα αντιμετώπισης επειγόντων περιστατικών (BLUE CODE) ή το Εθνικό Σύστημα Πρώτων Βοηθειών (σε περίπτωση καρδιακής ανακοπής εκτός νοσοκομειακού χώρου) οφείλουν να ξεκινήσουν άμεσα οι θωρακικές συμπιέσεις. Η κλήση προς βοήθεια, πριν την έναρξη θωρακικών συμπιέσεων, κατέχει σημαντικό ρόλο στην πιθανότητα επιβίωσης και στην ελαχιστοποίηση των μόνιμων εγκεφαλικών βλαβών στον ασθενή διότι δίνει τη δυνατότητα της έγκαιρης διάθεσης απινιδωτή για την εφαρμογή απινίδωσης.
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			Εικόνα 10.2 Έκταση της κεφαλής και ανύψωση της κάτω γνάθου. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Οι θωρακικές συμπιέσεις γίνονται με τον ανανήπτη να βρίσκεται στα πλάγια του θύματος, στο ύψος του θώρακα. Τοποθετεί στον γυμνό θώρακα του θύματος τη βάση της παλάμης του ενός χεριού στο κέντρο του στέρνου (στη νοητή γραμμή που συνδέει τις δύο θηλές σε ενήλικα άντρα). Φέρει τη βάση της παλάμης του άλλου χεριού άνωθεν της πρώτης και με κάθετο άξονα ως προς το σώμα του θύματος ξεκινά τις θωρακικές συμπιέσεις (Εικόνα 10.3).
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			Εικόνα 10.3 Τοποθέτηση των χεριών για την εφαρμογή θωρακικών συμπιέσεων. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Την τελευταία δεκαετία, όλο και περισσότερο τεκμηριώνεται η σπουδαιότητα των σωστών θωρακικών συμπιέσεων και αποσυμπιέσεων για την επιβίωση των ασθενών από καρδιακή ανακοπή. Απαιτούνται θωρακικές συμπιέσεις με ρυθμό τουλάχιστον 100/min και βάθος συμπίεσης 4-6 cm. Για την αποσυμπίεση ο ανανήπτης απλά ελαττώνει την εφαρμοζόμενη πίεση μέχρι ο θώρακας να επανέλθει στην ουδέτερη θέση χωρίς όμως τα χέρια να χάνουν την επαφή τους με τον θώρακα. Αρχικά χορηγούνται 30 συνεχόμενες συμπιέσεις χωρίς καμιά διακοπή. Έπειτα ακολουθούν δύο εμφυσήσεις στο στόμα του θύματος και επαναλαμβάνονται 30 συμπιέσεις. Αυτή η αλληλουχία των 30 θωρακικών συμπιέσεων/2 εμφυσήσεων συνεχίζεται χωρίς διακοπή, είτε υπάρχει ένας είτε υπάρχουν δύο ανανήπτες έως τη στιγμή που: (α) θα υπάρχει διαθέσιμος απινιδωτής και θα έχουν εφαρμοστεί τα ηλεκτρόδια στον θώρακα του ασθενή, (β) θα χάσουν τις δυνάμεις τους οι ανανήπτες και δεν θα υπάρχει διαθέσιμο άτομο να συνεχίσει τις συμπιέσεις, ή (γ) θα εμφανιστούν σημεία ζωής στο θύμα (βήχας, κινήσεις κεφαλής ή άκρων). Οι εμφυσήσεις μπορούν να πραγματοποιούνται είτε από το στόμα ανανήπτη στο στόμα θύματος (εκτός νοσοκομείου), είτε με μάσκα προσώπου και αυτοδιατεινόμενο ασκό (Ambu) συνδεδεμένο στην επιτοίχια παροχή οξυγόνου (εντός νοσοκομείου) (Εικόνα 10.4).

			Στη διάρκεια εφαρμογής των εμφυσήσεων πρέπει να διατηρείται η βατότητα των ανώτερων αεραγωγών με υπερέκταση κεφαλής και ανύψωση του πώγωνα. Στην περίπτωση εμφυσήσεων στόμα με στόμα, το χέρι του ανανήπτη που εφαρμόζει την υπερέκταση κεφαλής στο μέτωπο του θύματος, αποφράσσει ταυτόχρονα τους ρώθωνες του θύματος με τον δείκτη και τον αντίχειρα, για να εξασφαλίσει τη διέλευση του αέρα προς τον θώρακα. Δεν πρέπει να χάνεται χρόνος για περισσότερες από δύο εμφυσήσεις, ενώ ο συνολικός χρόνος διακοπής των συμπιέσεων οφείλει να είναι μικρότερος των 4-5 sec. Οι γρήγορες και βίαιες εμφυσήσεις αποφεύγονται. Κάθε εμφύσηση πρέπει να διαρκεί περίπου 1 sec και ο όγκος που χορηγείται να είναι αρκετός ώστε να προκαλεί φυσιολογική ανύψωση του θώρακα. Επιβάλλεται ο εμπλουτισμός του εισπνεόμενου αέρα με οξυγόνο το συντομότερο δυνατόν. Στην περίπτωση ανακοπής σε ασθενή που είναι διασωληνωμένος ή φέρει τραχειοστομία ή κάποια υπεργλωττιδική συσκευή αερισμού, δεν απαιτείται διακοπή των συμπιέσεων προκειμένου να εκτελεστούν οι εμφυσήσεις, καθώς αυτές γίνονται ασύγχρονα των συμπιέσεων. Εκτός από την περίπτωση εκείνη, στην οποία η εμφάνιση καρδιακής ανακοπής οφείλεται σε αναπνευστικά αίτια, προτείνεται αρχικά η εκτέλεση 200 συνεχών θωρακικών συμπιέσεων, μέχρι να υπάρξει ο κατάλληλος χρόνος προετοιμασίας του ανανήπτη για την εφαρμογή εμφυσήσεων.

			Αν διατίθεται συσκευή αυτόματου εξωτερικού απινιδωτή, θα πρέπει άμεσα να ενεργοποιείται και να εφαρμόζονται πιστά οι φωνητικές του οδηγίες. Σε περίπτωση ενός ανανήπτη, αναγκαστικά διακόπτονται οι θωρακικές συμπιέσεις για την ενεργοποίηση του απινιδωτή και την τοποθέτηση των ηλεκτροδίων στον θώρακα του ασθενή και στις θέσεις που υποδεικνύονται από τη συσκευή. Σε περίπτωση δύο ανανηπτών, την ενεργοποίηση του απινιδωτή και την τοποθέτηση των ηλεκτροδίων αναλαμβάνει ο ανανήπτης που έχει αναλάβει τον αερισμό του θύματος (διενέργεια εμφυσήσεων), ώστε να μην υπάρχει απώλεια των πολύτιμων θωρακικών συμπιέσεων. Οι συμπιέσεις διακόπτονται με υπόδειξη της συσκευής σε δύο φάσεις, όταν κάνει ανάλυση του καρδιακού ρυθμού και τη στιγμή της απινίδωσης. Οι συσκευές αυτόματης εξωτερικής απινίδωσης έχουν τη δυνατότητα ανίχνευσης του υποκείμενου καρδιακού ρυθμού ανακοπής και διοχετεύουν ρεύμα απινίδωσης συμφώνα με τους διεθνείς αλγόριθμους: μία φορά κάθε δύο λεπτά σε περίπτωση που ο υποκείμενος ρυθμός είναι και παραμένει κοιλιακή μαρμαρυγή ή άσφυγμη κοιλιακή ταχυκαρδία, ενώ δεν χορηγούν ρεύμα απινίδωσης εάν ο υποκείμενος ρυθμός είναι ασυστολία ή άσφυγμη ηλεκτρική δραστηριότητα. Σημειώνεται ότι οι αυτόματοι εξωτερικοί απινιδωτές χορηγούν διφασικό ρεύμα απινίδωσης το οποίο με μικρότερη ενέργεια εξασφαλίζει μεγαλύτερα ποσοστά επιτυχούς ανάταξης, προκαλώντας μικρότερη βλάβη στο ενεργό μυοκάρδιο.
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			Εικόνα 10.4 Αερισμός θύματος με μάσκα προσώπου και αυτοδιατεινόμενο ασκό (Ambu). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			10.2.3 Εξειδικευμένη υποστήριξη της ζωής 

			Η εξειδικευμένη υποστήριξη της ζωής (Advanced Life Support, ALS) αποτελεί τη φυσιολογική συνέχεια της βασικής υποστήριξης της ζωής και αρχίζει εξωνοσοκομειακά μετά την προσέλευση της κινητής μονάδας προνοσοκομειακής ιατρικής, ή ενδονοσοκομειακά μετά την προσέλευση της ομάδας αναζωογόνησης. Η ομάδα που προσέρχεται υπό την καθοδήγηση ενός επικεφαλής ανανήπτη έχει διακριτούς ρόλους: άτομο για τις θωρακικές συμπιέσεις, άτομο για τις εμφυσήσεις και την εξασφάλιση του αεραγωγού, άτομο για την εφαρμογή των ηλεκτροδίων του απινιδωτή/monitor, άτομο για την τοποθέτηση ενδοφλέβιου καθετήρα ή ενδοοστικής συσκευής και την προετοιμασία των φαρμάκων της ανακοπής.

			Οι κατευθύνσεις του επικεφαλής της ομάδας αναζωογόνησης στοχεύουν: (α) στην εξασφάλιση ικανού αριθμού και ποιότητας θωρακικών συμπιέσεων, (β) στην ελαχιστοποίηση των διακοπών μεταξύ των συμπιέσεων (που συμβαίνουν κατά την ανάλυση καρδιακού ρυθμού, την εφαρμογή απινίδωσης, την τοποθέτηση ενδοφλέβιου καθετήρα ή την εξασφάλιση αεραγωγού), (γ) στην πιστή τήρηση των χρόνων του Διεθνούς Αλγόριθμου Αντιμετώπισης της Καρδιακής Ανακοπής και (δ) στη διερεύνηση και αποκατάσταση των αναστρέψιμων αιτίων ανακοπής.

			Εάν διαπιστωθεί ασυστολία ή άσφυγμη ηλεκτρική δραστηριότητα δεν απαιτείται απινίδωση, αλλά συνέχιση των θωρακικών συμπιέσεων/αερισμού για τα επόμενα δύο λεπτά, μέχρι την επόμενη εκτίμηση του υποκείμενου ρυθμού. Εάν αυτός παραμένει ίδιος, συνεχίζεται η βασική υποστήριξη της ζωής (θωρακικές συμπιέσεις και εμφυσήσεις για δύο λεπτά και επανεκτίμηση του ρυθμού), ενώ χορηγείται 1 mg αδρεναλίνης (αραιωμένης με στείρο διαλύτη σε τελικό όγκο 20 mL για ταχύτερη κυκλοφορία) κάθε 3-5 λεπτά. Σε αυτό το διάστημα γίνεται διερεύνηση πιθανών αναστρέψιμων αιτίων, με στόχο την ταχεία αποκατάστασή τους (Πίνακας 10.1).
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			Πίνακας 10.1 Τα συχνότερα αναστρέψιμα αίτια ανακοπής (5 Η και 5 Τ).

			Η αντιμετώπιση της καρδιακής ανακοπής στην περίπτωση της ασυστολίας/άσφυγμης ηλεκτρικής δραστηριότητας συνεχίζεται με τον ίδιο ρυθμό μέχρι είτε να αντιμετωπιστούν τα υποκείμενα αναστρέψιμα αίτια, είτε να μεταπέσει σε άλλο ρυθμό ανακοπής (κοιλιακή μαρμαρυγή, η οποία αντιμετωπίζεται όπως αναφέρεται ακολούθως), είτε ο ασθενής να εμφανίσει καρδιακό ρυθμό και σημεία ζωής (περιφερικό σφυγμό, αναπνοές), είτε τέλος να εγκαταστήσει ασυστολία για περισσότερο από 20 λεπτά (επί απουσίας υποθερμίας), οπότε συζητείται η διακοπή των προσπαθειών αναζωογόνησης.

			Εάν διαπιστωθεί κοιλιακή μαρμαρυγή ή άσφυγμη κοιλιακή ταχυκαρδία επιβάλλεται η άμεση απινίδωση στην ενδεδειγμένη ενέργεια των 360 J στους μονοφασικούς ή 150-200 J στους διφασικούς απινιδωτές. Όσο χρόνο απαιτεί η φόρτιση του απινιδωτή πρέπει να συνεχίζονται οι θωρακικές συμπιέσεις, ώστε να ελαχιστοποιείται ο χρόνος διακοπής αυτών. Πάντοτε μετά την απινίδωση ακολουθούν δύο λεπτά βασικής υποστήριξης της ζωής (θωρακικών συμπιέσεων/εμφυσήσεων) ενώ η ανάλυση του ρυθμού γίνεται στο τέλος αυτού του χρόνου. Εάν διατηρείται ο ίδιος ρυθμός εφαρμόζεται νέα απινίδωση και ακολουθούν χωρίς διακοπές άλλα δύο λεπτά βασικής υποστήριξης της ζωής. Μετά τη τρίτη εφαρμογή απινίδωσης χορηγούνται τα πρώτα φάρμακα της καρδιακής ανακοπής που είναι: αδρεναλίνη 1 mg σε όγκο 20 mL ορού και αμιοδαρόνη 300 mg. Η αδρεναλίνη επαναλαμβάνεται ανά 3-5 λεπτά, δηλαδή ανά 2-3 κύκλους βασικής υποστήριξης της ζωής. Αν ο ρυθμός έχει μεταπέσει σε ασυστολία ή άσφυγμη ηλεκτρική δραστηριότητα ακολουθείται ο αντίστοιχος αλγόριθμος όπως αναφέρεται παραπάνω.

			Ενδοφλέβια πρόσβαση θα πρέπει να εξασφαλιστεί, αν αυτό δεν έχει ήδη γίνει. Όταν τα φάρμακα χορηγούνται από κεντρικό φλεβικό καθετήρα, οι μέγιστες συγκεντρώσεις τους είναι υψηλότερες και ο χρόνος για την κυκλοφορία του φαρμάκου μικρότερος σε σχέση με τη χορήγηση φαρμάκων από περιφερική φλέβα. Όμως η τοποθέτηση κεντρικού φλεβικού καθετήρα απαιτεί μεγάλες διακοπές στην εφαρμογή των θωρακικών συμπιέσεων και επιπλέον σχετίζεται με διάφορες δυνητικές επιπλοκές. Η τοποθέτηση περιφερικού φλεβοκαθετήρα είναι γρηγορότερη, ευκολότερη και ασφαλέστερη. Τα φάρμακα που χορηγούνται περιφερικά πρέπει να ακολουθούνται από έκπλυση με φυσιολογικό ορό, ποσότητας τουλάχιστον 20 mL, καθώς και ανύψωση του άκρου για 10-20 sec, για να διευκολυνθεί η μεταφορά του φαρμάκου στην κεντρική κυκλοφορία. Αν δεν μπορεί να εξασφαλιστεί ενδοφλέβια πρόσβαση μέσα στα πρώτα 2 λεπτά της αναζωογόνησης, διερευνάται η εξασφάλιση ενδοοστικής πρόσβασης. Διάφορες μελέτες έχουν δείξει ότι η ενδοοστική πρόσβαση είναι ασφαλής και αποτελεσματική. Το κνημιαίο και βραχιόνιο οστό είναι εύκολα προσβάσιμα και εξασφαλίζουν ικανοποιητικές ροές υγρών και φαρμάκων.

			Η εξασφάλιση αεραγωγού με διασωλήνωση της τραχείας πρέπει να επιχειρείται μόνο από εκπαιδευμένα άτομα και με την ελάχιστη δυνατή διακοπή των θωρακικών συμπιέσεων.

			10.2.3.1 Αρρυθμίες περί την καρδιακή ανακοπή

			Η έγκαιρη αναγνώριση και αντιμετώπιση των καρδιακών αρρυθμιών μπορεί είτε να προλάβει ένα επεισόδιο καρδιακής ανακοπής είτε να σταθεροποιήσει την καρδιακή λειτουργία μετά την επιτυχή ανάταξη ενός επεισοδίου καρδιακής ανακοπής. Οι καρδιακές αρρυθμίες μπορεί να εμφανιστούν ως ταχυαρρυθμίες (> 150 σφύξεις/min) ή βραδυαρρυθμίες (< 60 σφύξεις/min).

			Οι ασθενείς με καρδιακές αρρυθμίες κατατάσσονται σε δύο κατηγορίες, ανάλογα με το εάν η κλινική εικόνα είναι επιβαρυμένη ή σταθερή. Στην πρώτη κατηγορία οι ασθενείς εμφανίζουν: (α) σημεία ιστικής υποάρδευσης (δέρμα ψυχρό, ωχρό και κολλώδες, ολιγουρία ή ανουρία, αρτηριακή υπόταση, μειωμένο επίπεδο επικοινωνίας), (β) συγκοπικά επεισόδια (στιγμές πλήρους απώλειας επικοινωνίας), (γ) σημεία καρδιακής ανεπάρκειας (πνευμονικό οίδημα, διατεταμένες σφαγίτιδες φλέβες), (δ) σημεία ισχαιμίας μυοκαρδίου (στηθάγχη). Απουσία όλων των προηγούμενων κλινικών σημείων υποδηλώνει ασθενή με σταθερή κλινική εικόνα.

			Δύο είναι επίσης και οι θεραπευτικές δυνατότητες στις καρδιακές αρρυθμίες: οι επεμβατικές με τη χορήγηση ηλεκτρικού ρεύματος (καρδιοανάταξη ή βηματοδότηση) και οι μη επεμβατικές (φαρμακευτικές ή χειρισμοί όπως η μάλαξη του καρωτιδικού κόλπου). Η αποκατάσταση του καρδιακού ρυθμού γίνεται άμεσα με τη χορήγηση ηλεκτρικού ρεύματος (όταν η απινίδωση είναι επιτυχής), ενώ είναι φυσιολογικό να καθυστερεί λίγο στην περίπτωση της φαρμακευτικής ανάταξης.

			10.2.3.1.1 Αντιμετώπιση Ταχυαρρυθμιών

			Σε ασθενή με επιβαρυμένη κλινική εικόνα εφαρμόζεται καρδιοανάταξη με συγχρονισμένο ρεύμα (έως και τρεις προσπάθειες) υπό ελαφρά φαρμακευτική καταστολή και αναλγησία και στη συνέχεια χορηγείται ενδοφλέβια αμιοδαρόνη (300 mg σε 15 min και ακολούθως 900 mg σε 24 ώρες).

			Σε ασθενή με σταθερή κλινική εικόνα ελέγχεται το εύρος και η ρυθμικότητα των κυμάτων QRS. Αν τα QRS είναι ευρέα (> 12 msec) και ρυθμικά χορηγείται αμιοδαρόνη (300 mg σε 15 min και ακολούθως 900 mg σε 24 ώρες), εκτός αν υπάρχει πιθανότητα υπερκοιλιακής ταχυαρρυθμίας με σκελικό αποκλεισμό οπότε ακολουθείται η αντιμετώπιση της ταχυαρρυθμίας με στενά QRS όπως αναφέρεται στη συνέχεια. Στην περίπτωση της πολύμορφης κοιλιακής ταχυκαρδίας συνιστάται η χορήγηση 2 g θειικού μαγνησίου σε 10 min.

			Αν τα QRS είναι στενά (< 12 msec) και ρυθμικά η αντιμετώπιση ξεκινά με την εφαρμογή μαλάξεων στον καρωτιδικό κόλπο ή άλλων βαγοτονικών χειρισμών. Επί αποτυχίας, χορηγείται αδενοσίνη αρχικά σε δόση 6 mg, και μετά 12 mg, που μπορούν να επαναληφθούν επί επιμονής της αρρυθμίας.

			Όταν, αντιθέτως, τα στενά QRS είναι άρρυθμα, τότε πιθανώς πρόκειται για κολπική μαρμαρυγή, η οποία αντιμετωπίζεται με β-αναστολείς ή διλτιαζέμη (ή με διγοξίνη ή αμιοδαρόνη αν υπάρχουν κλινικά σημεία καρδιακής ανεπάρκειας). Αν η αρρυθμία διαρκεί περισσότερο από 48 ώρες απαιτείται έναρξη αντιπηκτικής αγωγής για την πρόληψη εμβολικών επεισοδίων.

			10.2.3.1.2 Αντιμετώπιση Βραδυαρρυθμιών

			Σε ασθενή χωρίς κλινικά σημεία επιβάρυνσης και εφόσον δεν υπάρχει κίνδυνος αιφνίδιας εμφάνισης ασυστολίας (πρόσφατη ασυστολία, παύσεις > 3 sec, πλήρης κολποκοιλιακός αποκλεισμός με ευρέα QRS ή Mobitz II), συνιστάται παρακολούθηση χωρίς καμία θεραπευτική παρέμβαση.

			Σε ασθενή με κλινικά σημεία επιβάρυνσης χορηγείται 0,5 mg ατροπίνης και επί ικανοποιητικής ανταπόκρισης ο ασθενής παραμένει σε παρακολούθηση. Εάν δεν υπάρξει ανταπόκριση, επαναλαμβάνεται η χορήγηση ατροπίνης μέχρι τη μέγιστη συνολική δόση των 3 mg ενώ μπορεί να ακολουθήσει η συνεχής χορήγηση ισοπρεναλίνης 5 μg/min ή αδρεναλίνης 2-10 μg/min. Στην περίπτωση αυτή μπορεί να εξεταστεί η εφαρμογή διαφλέβιου ή διαδερμικού εξωτερικού βηματοδότη (μέχρι την εκτίμηση ειδικού καρδιολόγου).

			10.2.4 Φροντίδα μετά την αναζωογόνηση

			Μετά την επιτυχή αναζωογόνηση το θύμα οφείλει να διακομιστεί στη ΜΕΘ για τη σταθεροποίηση του καρδιακού ρυθμού και την περαιτέρω υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών. Εκτός από την περίπτωση μίας ολιγόλεπτης ανάταξης καρδιακής ανακοπής, στις περισσότερες περιπτώσεις ο ασθενής μετά την επιτυχή αναζωογόνηση παραμένει σε κωματώδη κατάσταση και αναπτύσσει το «σύνδρομο μετά καρδιακή ανακοπή», το οποίο χαρακτηρίζεται από δυσλειτουργία του εγκεφάλου, του μυοκαρδίου αλλά και των υπόλοιπων οργάνων εξαιτίας αφενός της συστηματικής ισχαιμίας και αφετέρου της επακόλουθης επαναιμάτωσης (τοξικότητα ελεύθερων ριζών οξυγόνου). Η νοσοκομειακή θνητότητα των ασθενών που εισάγονται στη ΜΕΘ είναι 68% και 23% για την εξωνοσοκομειακή και την ενδονοσοκομειακή ανακοπή, αντίστοιχα. Οφείλεται κυρίως στη βαριά εγκεφαλική βλάβη.

			Η υποξυγοναιμία και η υπερκαπνία οφείλουν να αντιμετωπιστούν άμεσα, ως πρώτο βήμα προστασίας του εγκεφάλου από δευτερογενείς βλάβες. Η φαρμακευτική καταστολή, η ενδοτραχειακή διασωλήνωση και η μηχανική υποστήριξη της αναπνοής κρίνονται απαραίτητα για την επίτευξη νορμοκαπνίας και επαρκούς οξυγόνωσης. Υπάρχουν αρκετά δεδομένα που υποστηρίζουν την αποφυγή υπερ-οξυγόνωσης (κορεσμός αρτηριακού αίματος περί το 94% θεωρείται επαρκής). Η διενέργεια ακτινογραφίας θώρακα, η μέτρηση αερίων αίματος και η διαρκής παρακολούθηση του τελοεκπνευστικού διοξειδίου του άνθρακα και του κορεσμού του αρτηριακού αίματος επιβάλλονται σε κάθε ασθενή μετά την αναζωογόνηση.

			Ο άμεσος εργαστηριακός έλεγχος στον ασθενή μετά την ανάταξη της καρδιακής ανακοπής περιλαμβάνει: γενική εξέταση αίματος, ηλεκτρολύτες (κάλιο, νάτριο, ασβέστιο, μαγνήσιο), καρδιακά ένζυμα (μυοσφαιρίνη, κρεατινική κινάση), δείκτες μυοκαρδιακής νέκρωσης (τροπονίνη, νατριουρητικό πεπτίδιο), βιοχημικό έλεγχο νεφρικής και ηπατικής λειτουργίας, έλεγχο πηκτικότητας αίματος, επίπεδα καρδιακών φαρμάκων που ελάμβανε ο ασθενής ή τοξικών ουσιών (διγοξίνης, κοκαΐνης κτλ) καθώς και έλεγχο της θυρεοειδικής λειτουργίας. Πριν τη διακομιδή στη ΜΕΘ, στον άμεσο έλεγχο της αναταχθείσας καρδιακής λειτουργίας περιλαμβάνεται το ηλεκτροκαρδιογράφημα 12 απαγωγών και ο υπερηχοκαρδιογραφικός έλεγχος.

			Η δυσλειτουργία του μυοκαρδίου μετά την αναζωογόνηση εκδηλώνεται με υπόταση, ποικιλία καρδιακών αρρυθμιών, μειωμένο καρδιακό δείκτη και ολιγουρία/ανουρία. Εάν η χορήγηση ενδοφλέβιων κρυσταλλοειδών διαλυμάτων και ινότροπων φαρμάκων δεν επιτύχει τον προβλεπόμενο στόχο (αποκατάσταση μέσης αρτηριακής πίεσης για την επίτευξη ωριαίας διούρησης > 1 mL/ώρα καθώς και μείωση ή τάση μείωσης του γαλακτικού οξέος), τότε θα πρέπει να εξεταστεί η πιθανότητα τοποθέτησης ενδοαορτικής αντλίας. Η υπάρχουσα βιβλιογραφία υποστηρίζει ότι η διενέργεια στεφανιογραφίας και αγγειοπλαστικής, όταν ενδείκνυται (σε χρόνο μικρότερο των 2,5 ωρών από την έναρξη των συμπτωμάτων της καρδιακής ισχαιμίας), σε συνδυασμό με θεραπευτική υποθερμία είναι πλέον ασφαλής τεχνική και επιβάλλεται να πραγματοποιείται στα περισσότερα τριτοβάθμια νοσοκομεία. Επιπλέον αυτών, στον τέταρτο κρίκο της «αλυσίδας της επιβίωσης» ανάλογα με την υποκείμενη αιτία της αιφνίδιας καρδιακής ανακοπής, περιλαμβάνονται η τοποθέτηση βηματοδότη ή μόνιμου απινιδωτή, ο ηλεκτροφυσιολογικός έλεγχος και η αποκατάσταση του ερεθισματαγωγού συστήματος, η τοποθέτηση μοσχευμάτων στα στεφανιαία αγγεία καθώς και η βαλβιδοπλαστική ή αντικατάσταση καρδιακών βαλβίδων.

			Στην προσπάθεια βελτιστοποίησης της νευρολογικής αποκατάστασης του ασθενή μετά από ένα επεισόδιο καρδιακής ανακοπής συμπεριλαμβάνονται ο έλεγχος της γλυκόζης αίματος, η αντιμετώπιση των επιληπτικών κρίσεων αλλά και η έγκαιρη εφαρμογή θεραπευτικής υποθερμίας. Συνιστάται η διατήρηση των επιπέδων γλυκόζης μεταξύ 120-180 mg/dL, με αυστηρή αποφυγή υπογλυκαιμίας που αποδεικνύεται πολύ περισσότερο επιζήμια της υπεργλυκαιμίας. Παρότι η εμφάνιση γενικευμένων επιληπτικών κρίσεων ή μυοκλoνιών απαντάται σε ποσοστό 5-15% όσων είχαν επιτυχή αναζωογόνηση και σε ποσοστό έως 40% όσων παραμένουν σε κωματώδη κατάσταση μετά την καρδιακή ανακοπή, δεν υπάρχουν σαφείς οδηγίες για την εφαρμογή προφυλακτικής αντιεπιληπτικής αγωγής. Αντιθέτως, επιβάλλεται η χρήση αντιεπιληπτικής αγωγής για τον άμεσο και αποτελεσματικό έλεγχο κάθε επιληπτικής δραστηριότητας όταν αυτή εμφανισθεί.

			Πολλές αναφορές στη διεθνή βιβλιογραφία υποστηρίζουν τα οφέλη της θεραπευτικής υποθερμίας στην προστασία του εγκεφάλου και τη βελτίωση της νευρολογικής εικόνας του ασθενή μετά από ένα επεισόδιο εγκεφαλικής υποξίας/ισχαιμίας. Η μείωση του μεταβολισμού του εγκεφάλου, της απόπτωσης, της ενδοκυττάριας μετακίνησης ηλεκτρολυτών, των ελεύθερων ριζών οξυγόνου και της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης είναι μερικοί από τους μηχανισμούς της ευεργετικής δράσης της θεραπευτικής υποθερμίας σε κωματώδεις ασθενείς μετά από καρδιακή ανακοπή. 

			Η εφαρμογή της θεραπευτικής υποθερμίας διακρίνεται σε τρία στάδια:

			•της εισαγωγής, το οποίο θα πρέπει να ξεκινά το συντομότερο δυνατό, ακόμα και άμεσα μετά την ανακοπή.

			•της διατήρησης, κατά το οποίο η κεντρική θερμοκρασία παραμένει σταθερή στους 34-35 °C για 12-24 ώρες. Για το σκοπό αυτό χρησιμοποιούνται εξωτερικές συσκευές ψύξης, ειδικοί ενδοφλέβιοι καθετήρες υποθερμίας ή χορηγούνται ψυχρά ενδοφλέβια υγρά.

			•της επαναθέρμανσης, κατά το οποίο η θερμοκρασία του σώματος αυξάνεται ελεγχόμενα, κατά 0,25-0,5 °C.

			Η πιστή τήρηση των διαδικασιών αυτών επιτυγχάνει τα μέγιστα οφέλη της θεραπευτικής υποθερμίας και ελαχιστοποιεί τις δυνητικές επιπλοκές της (αρρυθμίες, μεταβολικές και ηλεκτρολυτικές διαταραχές, διαταραχές πήξης, πνευμονία).
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			Κεφάλαιο 11
ΑΝΑΦΥΛΑΞΙΑ

			Ιωάννης Βασιλειάδης

			Σύνοψη

			Αναφυλαξία ορίζεται μια σοβαρή αλλεργική αντίδραση με οξεία έναρξη (διάστημα λεπτών ή ωρών), η οποία μπορεί να προκαλέσει το θάνατο. Συνηθέστερα, παρατηρούνται εκδηλώσεις από το δέρμα και τους βλεννογόνους (π.χ. ουρτικάρια, αγγειοοίδημα), το κυκλοφορικό (π.χ. υπόταση, λόγω αγγειοδιαστολής), το αναπνευστικό (π.χ. βρογχόσπασμος) και το γαστρεντερικό (π.χ. διάρροια). Η αναφυλακτική αντίδραση μπορεί να διαμεσολαβείται από ανοσολογικούς μηχανισμούς, αλλά μπορεί και να επάγεται από  μηχανισμούς ανεξάρτητους από τις ανοσοσφαιρίνες και το συμπλήρωμα (μη αλλεργική αναφυλακτική αντίδραση, π.χ. από σκιαγραφικές ουσίες). Κατά την εκδήλωση σοβαρής αναφυλακτικής αντίδρασης, θεραπεία εκλογής είναι η ενδομυική χορήγηση αδρεναλίνης.

			Κύρια γνώση

			•Η αναφυλαξία είναι μια σοβαρή αλλεργική αντίδραση με οξεία έναρξη (διάστημα λεπτών ή ωρών), η οποία μπορεί να προκαλέσει τον θάνατο.

			•Συνηθέστερα παρατηρούνται εκδηλώσεις από το δέρμα και τους βλεννογόνους, το κυκλοφορικό (καταπληξία), το αναπνευστικό και το γαστρεντερικό σύστημα.

			•Κατά την εκδήλωση σοβαρής αναφυλακτικής αντίδρασης θεραπεία εκλογής είναι η ενδομυϊκή χορήγηση αδρεναλίνης.

			11.1 Εισαγωγή

			Αναφυλαξία ορίζεται μια σοβαρή αλλεργική αντίδραση με οξεία έναρξη, η οποία μπορεί να προκαλέσει τον θάνατο. Θεωρείται πιθανή, εφόσον ικανοποιείται ένα από τα εξής τρία κριτήρια σε διάστημα λεπτών ή ωρών:

			•Οξεία έναρξη νόσου που αφορά το δέρμα ή/και τους βλεννογόνους, με τουλάχιστον ένα από τα παρακάτω: δυσλειτουργία του αναπνευστικού (π.χ. βρογχόσπασμο), δυσλειτουργία του καρδιαγγειακού (π.χ. υπόταση) ή δυσλειτουργία τελικών οργάνων στόχων.

			•Δύο ή περισσότερα από τα παρακάτω έπειτα από έκθεση σε πιθανό αλλεργιογόνο: συμμετοχή του δέρματος ή/και των βλεννογόνων, δυσλειτουργία του αναπνευστικού, δυσλειτουργία του καρδιαγγειακού (υπόταση), εμμένοντα συμπτώματα από το πεπτικό (π.χ. κοιλιακά άλγη, έμετος).

			•Υπόταση έπειτα από έκθεση σε γνωστό, για τον ασθενή, αλλεργιογόνο (χαμηλή αρτηριακή πίεση σε σχέση με αυτήν που θεωρείται φυσιολογική για την ηλικία ή μείωση > 30% από τη βασική ή πτώση της συστολικής αρτηριακής πίεσης π.χ. < 90 mm Hg, για τους ενήλικες).

			Ο διά βίου επιπολασμός της αναφυλαξίας είναι 0,05-2% με θνητότητα 1%. Τα τρία κυριότερα ερεθίσματα για την πρόκληση αναφυλακτικής αντίδρασης είναι οι τροφές, τα δήγματα εντόμων και τα φάρμακα. Μη ανοσολογικά ερεθίσματα είναι η άσκηση, η έκθεση στο κρύο, οι σκιαγραφικές ουσίες και τα οπιοειδή.

			Υπάρχουν τρεις μηχανισμοί με τους οποίους η έκθεση σε μια ξένη ουσία μπορεί να οδηγήσει σε αναφυλαξία:

			•Η έκθεση ενός ευαίσθητου (επιδεκτικού) ατόμου σε ξένη πρωτεΐνη (είτε στη φυσική της μορφή είτε ως απτίνη, έπειτα από σύζευξή της με πρωτεϊνικό φορέα) οδηγεί στη δημιουργία IgE αντισωμάτων. Αυτά συνδέονται σε ειδικούς υποδοχείς στα μαστοκύτταρα και τα βασεόφιλα κύτταρα. Σε περίπτωση επανέκθεσης στο αντιγόνο, αυτό επάγει τη διασύνδεση και αποκοκκίωση των κυττάρων, τα οποία απελευθερώνουν μεσολαβητές είτε προσχηματισμένους (όπως ισταμίνη, ηπαρίνη, τρυπτάση, καρβοξυπεπτιδάση Α3, TNF-α, καθεψίνη G) είτε νεοσχηματισθέντες (PAF, PGD2, GM-CSF, ιντερλευκίνες). Η ισταμίνη δρα μέσω των Η1-Η4 υποδοχέων, οδηγώντας σε σπασμό των στεφανιαίων και καρδιακή δυσλειτουργία (Η1), συστηματική αγγειοδιαστολή και ταχυκαρδία (Η2), αναστολή της απελευθέρωσης νοραδρεναλίνης (Η3), και πιθανά χημειοταξία και απελευθέρωση μεσολαβητών από φλεγμονώδη κύτταρα (Η4).

			•Ανοσοσυμπλέγματα ή άλλοι παράγοντες ενεργοποιούν την οδό του συμπληρώματος, οδηγώντας στον σχηματισμό αναφυλατοξινών (C3a, C5a), που διεγείρουν άμεσα την απελευθέρωση μεσολαβητών από τα μαστοκύτταρα και τα βασεόφιλα.

			•Ορισμένοι παράγοντες, όπως υπερωσμωτικά διαλύματα μαννιτόλης και σκιαγραφικών μέσων, διεγείρουν την απελευθέρωση μεσολαβητών άμεσα, με μηχανισμούς ανεξάρτητους από τις IgE ανοσοσφαιρίνες και το συμπλήρωμα.

			Η αναφυλακτική αντίδραση που διαμεσολαβείται με τις IgE και IgG ανοσοσφαιρίνες, το συμπλήρωμα και τα ανοσοσυμπλέγματα ορίζεται ως άνοση αναφυλακτική αντίδραση, σε αντίθεση με αυτήν που διαμεσολαβείται με μηχανισμούς ανεξάρτητους από τις ανοσοσφαιρίνες και το συμπλήρωμα (μη αλλεργική αναφυλακτική αντίδραση, παλαιότερα γνωστή ως αναφυλακτοειδής αντίδραση).

			11.2 Κλινική εικόνα

			Μπορεί να παρατηρηθούν διάχυτο ερύθημα και κνησμός, ουρτικάρια, αγγειοοίδημα, βρογχόσπασμος, οίδημα λάρυγγα, αύξηση των περισταλτικών κινήσεων του εντέρου (κοιλιακά άλγη, έμετος, διάρροια), συσπάσεις μήτρας, υπόταση και καρδιακές αρρυθμίες. Η ουρτικάρια και το αγγειοοίδημα είναι οι συχνότερες εκδηλώσεις. Παρ’ όλα αυτά, οι εκδηλώσεις από το δέρμα είναι δυνατόν να καθυστερήσουν ή να μην εμφανιστούν καθόλου, όπως σε πολύ γρήγορη πρόοδο μιας αναφυλακτικής αντίδρασης. Οι επόμενες συχνότερες εκδηλώσεις είναι συμπτώματα από το αναπνευστικό και ακολουθούν η ζάλη, το συγκοπτικό επεισόδιο και συμπτώματα από το γαστρεντερικό. Όσο γρηγορότερα εμφανίζεται μια αναφυλακτική αντίδραση μετά την έκθεση στο ερέθισμα, τόσο αυξάνεται η πιθανότητα να είναι σοβαρή και να θέτει σε κίνδυνο τη ζωή του ασθενή.

			Οι αναφυλακτικές αντιδράσεις μπορεί να εμφανίσουν καθυστερημένη έναρξη και να είναι διφασικές ή παρατεινόμενες. Σε μια διφασική αναφυλακτική αντίδραση, ο χρόνος από τη στιγμή της φαινομενικής υποχώρησης της αρχικής φάσης έως την έναρξη της δεύτερης φάσης της είναι 1-72 ώρες. Η παρατεινόμενη αναφυλαξία μπορεί να εμμένει έως και 32 ώρες.

			Η διάγνωση της αναφυλαξίας είναι κλινική. Δείκτες αναφυλακτικής αντίδρασης που ενισχύουν τη διάγνωση και μετρώνται στον ορό είναι η ισταμίνη (αυξημένα επίπεδα έως 1 ώρα μετά την έναρξη) και η τρυπτάση (αυξημένα επίπεδα 1-5 ώρες μετά τα πρώτα συμπτώματα, φυσιολογικά επίπεδα έως 10 ng/mL). Μεταβολίτες της ισταμίνης στα ούρα μπορεί να ανιχνευθούν έως και 24 ώρες μετά.

			11.3 Αντιμετώπιση

			Για την αντιμετώπιση της αναφυλαξίας, χρειάζονται μέτρα πρωτοπαθούς πρόληψης (βασίζονται στην απευαισθητοποίηση με ανοσοθεραπεία) και δευτεροπαθούς πρόληψης (μέτρα αποφυγής της έκθεσης στα αλλεργιογόνα).

			Κατά την εκδήλωση της αναφυλακτικής αντίδρασης, θεραπεία εκλογής είναι η ενδομυική χορήγηση αδρεναλίνης (0,2-0,5 mg άμεσα, και στη συνέχεια ανά 5-15 λεπτά, αν χρειάζεται). Η α-αδρενεργική δράση της αναστρέφει την περιφερική αγγειοδιαστολή και την υπόταση, και μειώνει το γενικευμένο ερύθημα, την ουρτικάρια και το αγγειοοίδημα. Η β-αδρενεργική δράση της προκαλεί βρογχοδιαστολή, αυξάνει τη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου και την καρδιακή παροχή, ενώ μειώνει την απελευθέρωση μεσολαβητών από τα μαστοκύτταρα και τα βασεόφιλα. Σε ανθεκτικές περιπτώσεις, μπορεί να χορηγηθεί διάλυμα αδρεναλίνης ενδοφλεβίως. Μετά τη χορήγηση αδρεναλίνης, οι ασθενείς θα πρέπει να παρακολουθούνται τουλάχιστον για 24 ώρες, για την πιθανότητα διφασικής αντίδρασης. Γίνεται τακτική παρακολούθηση των αεραγωγών, της αναπνοής και της κυκλοφορίας. Σε περίπτωση υποξυγοναιμίας και αναπνευστικής δυσχέρειας, χορηγείται οξυγόνο. Ασθενείς με βρογχόσπασμο μπορεί να ανταποκριθούν σε β2-αγωνιστές (π.χ. σαλβουταμόλη). Λόγω αύξησης της αγγειακής διαβατότητας, είναι δυνατόν το 35% του ενδαγγειακού όγκου να μετακινηθεί στον εξωαγγειακό χώρο σε διάστημα 10 λεπτών. Αυτό, σε συνδυασμό με την περιφερική αγγειοδιαστολή, μπορεί να μειώσει τη φλεβική επαναφορά στην καρδιά. Έτσι, χρειάζεται ο ασθενής να τοποθετηθεί σε ύπτια θέση (αυτομετάγγιση 1-2 L στην κεντρική κυκλοφορία) και να χορηγηθούν κρυσταλλοειδή διαλύματα (0,9 ή 0,45% NaCl, Ringer’s lactate).

			Άλλα φάρμακα που χρησιμοποιούνται είναι: αντιισταμινικά έναντι Η1 (διφαινυδραμίνη) ή Η2 (ρανιτιδίνη) υποδοχέων, κυρίως για τις δερματικές εκδηλώσεις, όπως η ουρτικάρια και ο κνησμός, κορτικοστεροειδή (μεθυλπρεδνιζολόνη 1-2 mg/kg/ημέρα i.v.), που μπορεί να προλάβουν τις διφασικές ή τις παρατεινόμενες αντιδράσεις σε κάποιους ασθενείς, γλυκαγόνη (1-5 mg i.v. αργά και στη συνέχεια 5-15 μg/min i.v.), όταν η αδρεναλίνη δεν έχει το επιθυμητό αποτέλεσμα σε ασθενείς που λαμβάνουν β-αναστολείς (άμεση ενεργοποίηση της αδενυλικής κυκλάσης, με παράκαμψη των β-αδρενεργικών υποδοχέων, αύξηση του καρδιακού ρυθμού και της καρδιακής παροχής, αναστροφή ανθεκτικής υπότασης και βρογχόσπασμου). Σε περίπτωση καταπληξίας ανθεκτικής στην αδρεναλίνη, μπορεί να χορηγηθούν άλλα αγγειοσυσπαστικά (όπως νοραδρεναλίνη ή ντοπαμίνη), καθώς και κυανό του μεθυλενίου, το οποίο αναστέλλει τη χαλάρωση των λείων μυικών ινών των αγγείων, η οποία διαμεσολαβείται μέσω του μονοξειδίου του αζώτου (ΝΟ).

			Στους ασθενείς θα πρέπει να προτείνεται να φέρουν πάντα μαζί τους έτοιμες ενέσεις αδρεναλίνης (autoinjectors), τις οποίες θα μπορούν να χορηγούν στον εαυτό τους, σε περίπτωση νέου επεισοδίου.
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			Κεφάλαιο 12
ΚΩΜΑ

			Άννα Κυριακούδη

			Σύνοψη

			Το κώμα, δηλαδή η απώλεια της εγρήγορσης, αποτελεί μια κατάσταση επείγουσα και απειλητική για τη ζωή, και πρέπει να αναγνωρίζεται και να αντιμετωπίζεται άμεσα. Τα συχνότερα αίτια κώματος στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών είναι το τραύμα, τα αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια, η λήψη τοξικών ουσιών, η κατάχρηση φαρμάκων και οι μεταβολικές διαταραχές, ενώ στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας οι μεταβολικές διαταραχές. Στην προσέγγιση του ασθενή σε κώμα, σημαντικό ρόλο κατέχουν η λήψη ιστορικού, η κλινική εξέταση και ο εργαστηριακός και απεικονιστικός έλεγχος, διότι βοηθούν στην αιτιολογική διάγνωση, τη θεραπευτική αντιμετώπιση και τον καθορισμό της πρόγνωσης. Ανεξαρτήτως αιτίας, η αρχική αντιμετώπιση συνίσταται, αφενός, στην υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών του ασθενή και, αφετέρου, στην εφαρμογή μέτρων, έστω και εμπειρικών, με στόχο να περιοριστεί η εγκεφαλική βλάβη και να αποφευχθούν μόνιμα νευρολογικά ελλείμματα. Η διαφορική διάγνωση πρέπει να γίνεται και από καταστάσεις που προσομοιάζουν με κώμα, διότι αλλάζει η πρόγνωση και διαφοροποιείται η θεραπεία.

			Κύρια γνώση

			•Το κώμα οφείλεται σε δομικές ή λειτουργικές διαταραχές του κεντρικού νευρικού συστήματος.

			•Η διαγνωστική προσέγγιση περιλαμβάνει τη λήψη ιστορικού, την εκτίμηση ζωτικών σημείων, με ιδιαίτερη έμφαση στη συχνότητα και τον τύπο της αναπνοής, καθώς και τη νευρολογική εξέταση με την αξιολόγηση της κλίμακας Γλασκώβης και των στελεχιαίων αντανακλαστικών.

			•Στη διαφορική διάγνωση και την εκτίμηση της πρόγνωσης του κωματώδους ασθενή βοηθούν οι απεικονιστικές εξετάσεις (αξονική και μαγνητική τομογραφία), το ηλεκτροεγκεφαλογράφημα, οι δοκιμασίες προκλητών δυναμικών και η οσφυονωτιαία παρακέντηση που πρέπει να πραγματοποιείται μετά από αποκλεισμό εγκεφαλικού οιδήματος και ενδοκράνιας υπέρτασης.

			•Ανεξάρτητα από την αιτιολογία του κώματος, επιβάλλεται η άμεση εφαρμογή συγκεκριμένων θεραπευτικών μέτρων σε όλους τους ασθενείς πριν την ολοκλήρωση του διαγνωστικού ελέγχου.

			•Η έγκαιρη αιτιολογική αντιμετώπιση είναι σημαντική για την πρόληψη και αποφυγή περαιτέρω επιπλοκών και μόνιμων εγκεφαλικών βλαβών

			12.1 Εισαγωγή

			Με τον όρο «συνείδηση» εννοούμε την αντίληψη του εαυτού μας και του περιβάλλοντος. Τα συστατικά της συνείδησης είναι δύο: η εγρήγορση, που εκτιμάται από την αντίδραση του ατόμου σε εξωτερικά ερεθίσματα, και η επίγνωση, η οποία αποτελεί το περιεχόμενο της συνείδησης. Οι διαταραχές του επιπέδου συνείδησης διακρίνονται σε διαταραχές της εγρήγορσης και διαταραχές της επίγνωσης. Η απώλεια της εγρήγορσης συνεπάγεται αδυναμία εκτίμησης της επίγνωσης. Η διατήρηση της εγρήγορσης, χωρίς επίγνωση, ονομάζεται φυτική κατάσταση. Οι διαταραχές της εγρήγορσης, ανάλογα με τη βαρύτητά τους, διακρίνονται σε:

			•λήθαργο, όταν ο ασθενής έχει μειωμένη εγρήγορση, ωστόσο απαντά στα ήπια εξωτερικά ερεθίσματα,

			•εμβροντησία (stupor), όταν ο ασθενής αντιδρά στα πολύ έντονα εξωτερικά ερεθίσματα,

			•κώμα, όταν ο ασθενής δεν έχει καμία αντίδραση σε εξωτερικά ερεθίσματα.

			12.2 Αιτιολογία και παθοφυσιολογία

			Από πλευράς νευροανατομίας, σημαντικό ρόλο στη διατήρηση της εγρήγορσης έχει το Ενεργοποιητικό Σύστημα του Δικτυωτού Σχηματισμού (Reticular Activating System, RAS). Το RAS είναι ένα δίκτυο πολυσυναπτικών νευρώνων του στελέχους, από τον κατώτερο προμήκη μέχρι τον κεντρικό μεσεγκέφαλο, που επάγει και διατηρεί την εγρήγορση (Εικόνα 12.1). Eντός του στελέχους και του θαλάμου, οι δομές του RAS είναι συγκεντρωμένες σε ανατομικά περιορισμένη έκταση, με συνέπεια, ακόμα και μικρές βλάβες στις περιοχές αυτές να οδηγούν σε κώμα. Αντίθετα, οι ίνες του RAS στην πορεία προς τα ημισφαίρια διασπείρονται και έτσι μόνο μεγάλες βλάβες στον φλοιό μπορεί να προκαλέσουν κώμα. Συνεπώς, μόνο μεγάλες βλάβες στο επίπεδο αυτό μπορεί να προκαλέσουν αλλαγές στην εγρήγορση.

			[image: C:\Users\Kostis\Google Drive\Basic Principles of Critical Care Medicine\15236_Koutsoukou\source material\images\Εικόνα 12.1.png]

			Εικόνα 12.1 Ενεργοποιητικό σύστημα του δικτυωτού σχηματισμού (Reticular Activating System, RAS). Το RAS (μαύρα βέλη) αντιπροσωπεύει δίκτυο νευρώνων, που εντοπίζονται στο στέλεχος και στον θάλαμο, και ίνες, που διασπείρονται στον εγκεφαλικό φλοιό. 

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από: Hudson AJ. Consciousness: physiological dependence on rapid memory access. Front. Biosci. (Landmark Ed.) 2009, 14:2779–2800.

			Διαταραχές του επιπέδου συνείδησης προκαλούνται από δομικές βλάβες στα μονοπάτια του RAS ή χημικές μεταβολές των νευροδιαβιβαστών (μεταβολική απορρύθμιση, χρήση τοξικών ουσιών ή φαρμάκων, ανοξία έπειτα από ανακοπή). Σε αυτές τις καταστάσεις, μπορεί να παραβλάπτεται η απόδοση του οξυγόνου στα εγκεφαλικά κύτταρα, να διαταράσσεται ο μεταβολισμός ή/και η αγωγιμότητα των νευρώνων και η λειτουργία των συνάψεων, και τέλος να μεταβάλλεται ο όγκος του εγκεφάλου (εγκεφαλικό οίδημα).

			Η βαρύτητα της νευρολογικής εικόνας καθορίζεται και από τον ρυθμό εγκατάστασης της νευρολογικής βλάβης. Για παράδειγμα, ένας όγκος που αναπτύσσεται αργά μπορεί να μην προκαλέσει διαταραχή του επιπέδου συνείδησης, ενώ στην ίδια ανατομική θέση, μια οξεία αιμορραγία, αντίστοιχου μεγέθους, με πιεστικά φαινόμενα μπορεί να προκαλέσει οξεία απώλεια συνείδησης. Ομοίως, οι μεταβολικές διαταραχές θα προκαλέσουν ποικίλης βαρύτητας κώμα, ανάλογα με το αν εγκαθίστανται οξέως ή προοδευτικά.

			Το κώμα προκαλείται από (Πίνακας 12.1):

			•δομικές διαταραχές: χωροκατακτητικές βλάβες, αγγειακές εγκεφαλικές βλάβες, λοιμώξεις, τραύμα,

			•λειτουργικές διαταραχές: μεταβολικές διαταραχές, χρήση τοξικών ουσιών, επιληπτικές κρίσεις, ανοξική βλάβη έπειτα από ανακοπή.

			Τα συχνότερα αίτια κώματος στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών (ΤΕΠ) είναι: τραύμα, αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια, λήψη τοξικών ουσιών, κατάχρηση φαρμάκων και μεταβολικές διαταραχές. Στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), η πιο συχνή αιτία κώματος είναι οι μεταβολικές διαταραχές.
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			Πίνακας 12.1 Αίτια κώματος.

			12.3 Διαγνωστική προσέγγιση

			Το κώμα αποτελεί μια επείγουσα και απειλητική για τη ζωή κατάσταση, η οποία πρέπει να αντιμετωπισθεί άμεσα, προκειμένου να αποτραπούν ή να ελαχιστοποιηθούν μόνιμες εγκεφαλικές βλάβες. Η διασαφήνιση της υποκείμενης αιτίας είναι σημαντική, για την αιτιολογική αντιμετώπιση του κώματος, αλλά η εφαρμογή των βασικών, άμεσων θεραπευτικών χειρισμών δεν πρέπει να καθυστερεί, ακόμα και αν δεν είναι γνωστή η αιτία του κώματος. Επειδή ο κατάλογος των αιτίων είναι μακρύς, η διαγνωστική προσέγγιση του κωματώδους ασθενή πρέπει να είναι στοχευμένη και συστηματική. Τα απαιτούμενα βήματα είναι τα εξής:

			•Ιστορικό: Συνήθως λαμβάνεται από τους οικείους του ασθενή. Πρέπει να διευκρινίζονται το προηγούμενο ιατρικό ιστορικό, η λήψη φαρμάκων ή ουσιών, οι συνθήκες, ο χρόνος και η ταχύτητα εγκατάστασης του κώματος, καθώς και τα συμπτώματα που ενδεχομένως προηγήθηκαν της απώλειας συνείδησης ή την ακολούθησαν.

			•Γενική κλινική εξέταση: Περιλαμβάνει έλεγχο ζωτικών σημείων, αναζήτηση σημείων συστηματικού νοσήματος, φυσική εξέταση όλων των συστημάτων, αναζήτηση βλαβών στο δέρμα και στους βλεννογόνους.

			•Νευρολογική εξέταση: Περιλαμβάνει τον έλεγχο της απάντησης σε εξωτερικά ερεθίσματα, το μέγεθος και την αντίδραση των οφθαλμικών κορών στο φως, τις κινήσεις των οφθαλμών, το οφθαλμοαιθουσαίο αντανακλαστικό, τον τύπο της αναπνοής και την κινητική αντίδραση.

			12.3.1 Αξιολόγηση επιπέδου συνείδησης

			Η αξιολόγηση του επιπέδου συνείδησης γίνεται με την κλίμακα εκτίμησης του βάθους του κώματος της Γλασκώβης, ή, απλούστερα, κλίμακα Γλασκώβης (Glascow Coma Scale, GCS) (Πίνακας 12.2). Επειδή η κλίμακα αυτή σχεδιάστηκε αρχικά για ασθενείς με τραυματική εγκεφαλική βλάβη, η αξιοπιστία της στην εκτίμηση ασθενών με κώμα, μη τραυματικής αιτιολογίας, είναι αμφίβολη. Ωστόσο, καθώς είναι εύκολα αναπαραγώγιμη, χρησιμοποιείται ευρέως για τον καθορισμό του βάθους του κώματος και για την παρακολούθηση της εξέλιξης του ασθενή.
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			Πίνακας 12.2 Κλίμακα Γλασκώβης.

			12.3.2 Αξιολόγηση οφθαλμικών κορών

			Σημαντικό μέρος της νευρολογικής εξέτασης του κωματώδους ασθενή αποτελεί ο έλεγχος και η αξιολόγηση των οφθαλμικών κορών. Ειδικότερα:

			•Εξέταση μεγέθους και παρουσίας Φωτοκινητικού Αντανακλαστικού (ΦΚΑ). Φυσιολογικά, οι κόρες έχουν ίσο μέγεθος, 2-5 mm. Μύση ονομάζεται η μείωση του μεγέθους της κόρης < 2 mm και μυδρίαση η αύξηση του μεγέθους > 5 mm. Ένα φωτεινό ερέθισμα σε έναν οφθαλμό προκαλεί συστολή της ομόπλευρης κόρης (άμεση αντίδραση) και της ετερόπλευρης κόρης (έμμεση αντίδραση). Το ΦΚΑ είναι δύσκολο να εκτιμηθεί σε κόρες με έντονη μύση.

			○Κόρες σε μύση με φυσιολογικό ΦΚΑ παρατηρούνται σε τοξικές και μεταβολικές διαταραχές.

			○Κόρες σε έντονη μύση (κεφαλή καρφίτσας) είναι χαρακτηριστικές σε υπερδοσολογία οπιούχων, αλλά μπορεί επίσης να υποδηλώνουν βλάβη στη γέφυρα.

			○Αμφοτερόπλευρη μυδρίαση χωρίς ΦΚΑ οφείλεται σε βαριά ανοξική βλάβη ή σε επιληπτικές κρίσεις ή σε λήψη φαρμάκων (ατροπίνη, ντοπαμίνη, νοραδρεναλίνη).

			○Μονόπλευρη μυδρίαση χωρίς ΦΚΑ παρατηρείται σε εγκολεασμό του αγκίστρου9 ομόπλευρα, σε μεγάλα εγκεφαλικά έμφρακτα ή αυτόματη ενδοεγκεφαλική αιμορραγία. Σε κώμα τραυματικής αιτιολογίας, υποδηλώνει ομόπλευρο επισκληρίδιο ή υποσκληρίδιο αιμάτωμα.

			○Κόρες μέσου μεγέθους χωρίς ΦΚΑ παρατηρούνται σε βλάβη στον μεσεγκέφαλο και σε εγκεφαλικό θάνατο.

			•Εξέταση οφθαλμοκινητικού αντανακλαστικού (δοκιμασία οφθαλμών κούκλας). Πραγματοποιείται στρέφοντας το κεφάλι του ασθενή από τη μια στην άλλη πλευρά και παρατηρώντας την αλλαγή στη θέση των οφθαλμών (Εικόνα 12.2). Σε ασθενή με ακέραιο στέλεχος, οι οφθαλμοί αρχικά αποκλίνουν προς την αντίθετη πλευρά, και στη συνέχεια ακολουθούν την κατεύθυνση της κεφαλής. Όταν τα μάτια ακολουθούν την κεφαλή χωρίς την αρχική απόκλιση (μάτια κούκλας), τότε υπάρχει βλάβη των στελεχιαίων, οφθαλμικών και αιθουσαίων συνδέσεων.

			•Εξέταση οφθαλμοαιθουσαίου αντανακλαστικού (δοκιμασία ψυχρού ύδατος ή ψυχρός διακλυσμός). Πραγματοποιείται όταν το οφθαλμοκεφαλικό αντανακλαστικό δεν μπορεί να ελεγχθεί, λόγω τραύματος κεφαλής ή κάκωσης της αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης (Εικόνα 12.2). Αυτή η δοκιμασία προϋποθέτει την ακεραιότητα της τυμπανικής μεμβράνης. Ποσότητα τουλάχιστον 50 mL ψυχρού ύδατος εγχέεται στον έξω ακουστικό πόρο. Φυσιολογικά, παρατηρείται οριζόντιος νυσταγμός, με τη βραδεία φάση προς την πλευρά του ερεθίσματος και την ταχεία φάση προς την αντίθετη πλευρά. Σε ασθενή με κώμα, χάνεται η ταχεία φάση του νυσταγμού και οι οφθαλμοί αποκλίνουν προς την ερεθιζόμενη πλευρά. Σε σοβαρή βλάβη του στελέχους, δεν παρατηρείται καμία αντίδραση.

			•Εξέταση αντανακλαστικού κερατοειδούς. Ένα ήπιο ερέθισμα στον κερατοειδή προκαλεί σύγκλειση των βλεφάρων. Ελέγχει την ακεραιότητα του στελέχους.

			[image: ]

			Εικόνα 12.2 Οφθαλμοκεφαλικό και οφθαλμοαιθουσαίο αντανακλαστικό. 

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από Bateman DE. Neurological assessment of coma. J. Neurol. Neurosurg. Psychiatry 2001, 71 Suppl 1:i13–17.

			12.3.3 Αξιολόγηση συχνότητας και τύπου αναπνοής

			Η συχνότητα και ο τύπος της αναπνοής μας δίνουν πληροφορίες σχετικά με τη σοβαρότητα της κατάστασης του ασθενή, αλλά και με την αιτία του κώματος, καθώς διαφορετικοί τύποι αναπνοής σχετίζονται με διαφορετικούς τύπους εγκεφαλικής βλάβης.

			Οι πιο συχνά απαντώμενοι παθολογικοί τύποι αναπνοής είναι οι εξής:

			•Αναπνοή Cheyne-Stokes: Είναι ένας περιοδικός τύπος αναπνοής, κατά τον οποίο περίοδοι άπνοιας εναλλάσσονται με περιόδους υπέρπνοιας, με προοδευτικά αυξομειούμενο αναπνεόμενο όγκο (crescendo-decrescendo). Συναντάται σε ηλικιωμένους ασθενείς, με καρδιακή ή αναπνευστική ανεπάρκεια, ή σε ασθενείς με βλάβη στον φλοιό ή αμφοτερόπλευρες βλάβες των εγκεφαλικών ημισφαιρίων.

			•Υπεραερισμός κεντρικής αιτιολογίας: Χαρακτηρίζεται από βαθιές αναπνοές, μεγάλης συχνότητας, και συνήθως συναντάται σε βλάβες μεσεγκέφαλου και ανώτερης γέφυρας ή βλάβες έπειτα από ανοξία, οξέωση ή μεταβολικές διαταραχές.

			•Απνευστική αναπνοή: Βαθιά παρατεταμένη εισπνοή, ακολουθούμενη από μακρά παύση. Παρατηρείται σε βλάβες στη γέφυρα (μέση και κατώτερη).

			•Αταξική αναπνοή ή αναπνoή του Biot: Ανώμαλος τύπος αναπνοής, με άτακτα μεταβαλλόμενο βάθος. Παρατηρείται σε βλάβες του προμήκους.

			12.3.4 Αξιολόγηση στάσης σώματος και κινήσεων

			Πολλές φορές, οι ασθενείς που βρίσκονται σε κώμα παρουσιάζουν παθολογικές στάσεις, ενδεικτικές της εγκεφαλικής βλάβης. Αναλυτικότερα:

			•Στάση αποφλοίωσης: Χαρακτηρίζεται από υπερέκταση των κάτω άκρων, κάμψη και έξω στροφή των άνω άκρων. Η στάση αυτή παρατηρείται σε βλάβη στον ανώτερο μεσεγκέφαλο.

			•Στάση απεγκεφαλισμού: Χαρακτηρίζεται από έκταση των άνω και κάτω άκρων, οπισθότονο, πελματιαία κάμψη ποδών και ενίοτε κριγμό οδόντων. Παρατηρείται σε βλάβη μεσεγκεφάλου ή γέφυρας ή σε σοβαρές μεταβολικές διαταραχές, όπως η ηπατική ή η ανοξική εγκεφαλοπάθεια.

			•Εκτός από τη στάση, πρέπει να ελέγχονται η παρουσία αυτόματων κινήσεων, ο μυϊκός τόνος, η αντίδραση στα επώδυνα ερεθίσματα, η αυχενική δυσκαμψία και η παρουσία τενόντιων αντανακλαστικών. Απουσία οποιασδήποτε κινητικής απάντησης με χαλαρή παράλυση και απουσία αντανακλαστικών υποδηλούν σοβαρή βλάβη στελέχους.

			12.3.5 Διαγνωστικές εξετάσεις

			Στην προσέγγιση του ασθενή με κώμα, σημαντική θέση κατέχουν οι εργαστηριακές εξετάσεις, οι οποίες βοηθούν στη διάγνωση της αιτίας του κώματος και στην πρώιμη αναγνώριση καταστάσεων που πρέπει επειγόντως να αντιμετωπισθούν. Στις εργαστηριακές εξετάσεις περιλαμβάνονται ο τυπικός εργαστηριακός έλεγχος, η οσφυονωτιαία παρακέντηση (ΟΝΠ), η απεικόνιση του εγκεφάλου και το ηλεκτροεγκεφαλογράφημα (ΗΕΓ). Αναλυτικότερα:

			12.3.5.1 Τυπικός εργαστηριακός έλεγχος

			Περιλαμβάνει:

			•βασικό εργαστηριακό έλεγχο, όπως γενική αίματος και ούρων, έλεγχο πήξης, γλυκόζη ορού, ηλεκτρολύτες, ηπατικά ένζυμα, ουρία και κρεατινίνη, ο οποίος μπορεί να αποκαλύψει μεταβολικά αίτια κώματος ή να προσανατολίσει σε νοσήματα που ενδέχεται να προκαλέσουν κώμα (π.χ. εγκεφαλική αιμορραγία σε διαταραχές πήξης),

			•αέρια αρτηριακού αίματος, για τον έλεγχο της οξεοβασικής ισορροπίας και των επιπέδων του γαλακτικού οξέος,

			•έλεγχο της ωσμωτικότητας του ορού,

			•ορμονολογικό έλεγχο, για τη διάγνωση του μυξοιδηματικού κώματος και της υποφυσιακής ανεπάρκειας,

			•αμμωνία ορού, σε υποψία ηπατικής εγκεφαλοπάθειας, και

			•τοξικολογικό έλεγχο ή ανίχνευση φαρμακευτικών ουσιών σε βιολογικά υγρά (αίμα, ούρα).

			12.3.5.2 Οσφυονωτιαία παρακέντηση

			Γίνεται όταν υπάρχει υποψία λοίμωξης του Κεντρικού Νευρικού Συστήματος (ΚΝΣ). Το εγκεφαλονωτιαίο υγρό (ΕΝΥ) που εξάγεται εξετάζεται πρώτα μακροσκοπικά, ως προς την όψη (θολερό ή διαυγές) και το χρώμα του (ξανθοχρωματικό, άχρωμο «ως από βράχου», αιμορραγικό) και έπειτα μικροσκοπικά. Από τη γενική εξέταση του ΕΝΥ, λαμβάνονται πληροφορίες για τον αριθμό των κυττάρων και τον τύπο τους. Αυξημένα λευκοκύτταρα στο ΕΝΥ παρατηρούνται σε λοιμώξεις ΚΝΣ ή άλλα φλεγμονώδη νοσήματα και σε καρκινωμάτωση. Πολυμορφοπυρηνικός τύπος κυττάρων υποδηλώνει βακτηριακή λοίμωξη, ενώ σε ιογενή λοίμωξη, μυκητιασική λοίμωξη ή ανοσολογικής αιτιολογίας βλάβη υπερέχουν τα λεμφοκύτταρα Η γλυκόζη του ΕΝΥ είναι, συνήθως, χαμηλή (< 60-80% της τιμής του πλάσματος) σε (βακτηριακές) λοιμώξεις, ενώ το λεύκωμα είναι, συνήθως, αυξημένο στις λοιμώξεις και στις απομυελινωτικές νευροπάθειες (π.χ. σύνδρομο Guillain-Barré) (Πίνακας 12.3). Η χρώση Gram και η καλλιέργεια του ΕΝΥ, άλλες ειδικές χρώσεις, καθώς και μοριακές τεχνικές μπορεί να αποκαλύψουν το υπεύθυνο παθογόνο σε περίπτωση λοίμωξης.
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			Πίνακας 12.3 Διαφορική διάγνωση με βάση την εξέταση του εγκεφαλονωτιαίου υγρού.

			Κατά τη διενέργεια της ΟΝΠ, πρέπει να ελέγχεται η πίεση διάνοιξης του ΕΝΥ, δηλαδή η πίεση με την οποία αυτό εξέρχεται κατά την είσοδο του καθετήρα στον υπαραχνοειδή χώρο. Τιμές της πίεσης διάνοιξης άνω των 18 cm H2O είναι παθολογικές και παρατηρούνται σε λοιμώξεις, χωροκατακτητικές βλάβες, υπαραχνοειδή αιμορραγία ή καταστάσεις ενδοκράνιας υπέρτασης.

			Τονίζεται ότι η ΟΝΠ πρέπει να γίνεται σε όλες τις περιπτώσεις αδιάγνωστου κώματος, με την προϋπόθεση ότι δεν υπάρχει αυξημένη ενδοκράνια πίεση ή εγκεφαλικό οίδημα, διότι υπάρχει κίνδυνος εγκολεασμού του στελέχους. Για την αποφυγή αυτού του κινδύνου και δεδομένου ότι εγκεφαλικό οίδημα συνυπάρχει συχνά με αρκετές παθολογικές καταστάσεις του ΚΝΣ, πρέπει, πριν από την ΟΝΠ, να προηγείται απεικόνιση του εγκεφάλου, που να αποκλείει την παρουσία εγκεφαλικού οιδήματος.

			12.3.5.3 Απεικόνιση εγκεφάλου

			Οι συνήθεις απεικονιστικές μέθοδοι για την ανίχνευση παθολογίας στον εγκέφαλο είναι η υπολογιστική (ΥΤ) και η μαγνητική τομογραφία (Magnetic Resonance Imaging, MRI) εγκεφάλου, με ή χωρίς προσθήκη σκιαγραφικής ουσίας. Η καθεμία από αυτές θεωρείται εξέταση εκλογής σε συγκεκριμένες παθολογικές οντότητες. Αν και η MRI έχει μεγαλύτερη ευαισθησία στον εντοπισμό μικρών βλαβών του εγκεφάλου, η ΥΤ είναι εξέταση με μεγάλη αξιοπιστία, για τη διάγνωση υπερσκηνιδιακών βλαβών και οξείας ενδοεγκεφαλικής αιμορραγίας. Εκτός από τη διάγνωση, χρησιμοποιείται και στην παρακολούθηση της εξέλιξης του ασθενή. Σε περιπτώσεις οξείας υπαραχνοειδούς ή ενδοεγκεφαλικής αιμορραγίας, μπορεί να απαιτείται αγγειογραφία, για τη διάγνωση ανευρύσματος ή αγγειακών δυσπλασιών. Ωστόσο, η εξέταση αυτή έπεται της ΥΤ.

			12.3.5.4 Ηλεκτροεγκεφαλογράφημα

			Το ΗΕΓ καταγράφει την ηλεκτρική δραστηριότητα του εγκεφάλου. Χρησιμοποιείται, κυρίως, για τη διάγνωση επιληπτικών κρίσεων. Ωστόσο, μπορεί να δώσει ενδείξεις για τη διάγνωση ορισμένων νευρολογικών παθήσεων, όπως ιογενούς εγκεφαλίτιδας, λοιμώξεων ΚΝΣ, μεταβολικών αιτίων κώματος, ηπατικής εγκεφαλοπάθειας και όγκων του ΚΝΣ. Επίσης, συμβάλλει στη διάγνωση της ανοξικής εγκεφαλοπάθειας και στην επιβεβαίωση του εγκεφαλικού θανάτου, όταν δεν μπορεί να γίνει η δοκιμασία άπνοιας (βλ. Εδάφιο 14.1.2.3). Τα ευρήματα του ΗΕΓ στον κωματώδη ασθενή μπορούν να ταξινομηθούν σε πέντε κατηγορίες, οι οποίες σχετίζονται με τη βαρύτητα του κώματος και την πρόγνωση: κύματα α, θ, δ, supression burst ή ισοηλεκτρική γραμμή.

			Επιπρόσθετα, οι δοκιμασίες προκλητών δυναμικών (ακουστικών, οπτικών, σωματοαισθητικών) χρησιμοποιούνται για την εκτίμηση της εγκεφαλικής λειτουργίας και της πρόγνωσης του κώματος. Τα σωματοαισθητικά προκλητά δυναμικά (Somato-Sensory Evoked Potentials, SSEPs) δεν επηρεάζονται από τα κατασταλτικά φάρμακα και μπορεί να εκλύονται και σε περιπτώσεις κώματος λόγω υπερδοσολογίας φαρμάκων, με ισοηλεκτρική γραμμή στο ΗΕΓ.

			12.4 Αντιμετώπιση και θεραπεία

			Το κώμα είναι μια δυνητικά θανατηφόρα κατάσταση, που πρέπει να αντιμετωπιστεί άμεσα (Πίνακας 12.4).Η αρχική υποστήριξη του ασθενή ακολουθεί τον αλγόριθμο A (Airway), B (Breathing) C (Circulation), και συνίσταται στην εξασφάλιση του αεραγωγού, της οξυγόνωσης και του αερισμού, και στην υποστήριξη της κυκλοφορίας. Σε ασθενή με GCS < 8, πρέπει να γίνεται διασωλήνωση της τραχείας, με σκοπό την προστασία του αεραγωγού, και να εφαρμόζεται μηχανικός αερισμός.

			Στην αρχική, εμπειρική, αντιμετώπιση του κωματώδους ασθενή, ενδείκνυται η άμεση χορήγηση γλυκόζης (50 mL διαλύματος γλυκόζης 50%), αφού έχει προηγηθεί αιμοληψία για εξετάσεις. Ο κίνδυνος εγκεφαλικής βλάβης είναι σημαντικά πιο αυξημένος στην υπογλυκαιμία, σε σχέση με την υπεργλυκαιμία ή την υπερωσμωτικότητα, οι οποίες μπορεί να επιδεινωθούν με τη χορήγηση γλυκόζης. Συνιστάται, παράλληλα με τη χορήγηση γλυκόζης, να χορηγούνται 100 mg θειαμίνης, για την αποφυγή εκδήλωσης του συνδρόμου Wernicke, το οποίο μπορεί να εμφανιστεί σε υποσιτισμένους ή αλκοολικούς ασθενείς με έλλειψη θειαμίνης.

			Καθώς η υπερδοσολογία φαρμάκων ή η χρήση τοξικών ουσιών αποτελεί πολύ συχνή αιτία κώματος, η χορήγηση αντιδότων συνιστάται σε κάθε κώμα άγνωστης αιτιολογίας. Χορηγούνται ναλοξόνη, ως ανταγωνιστής οπιούχων, και φλουμαζενίλη, ως ανταγωνιστής βενζοδιαζεπινών. Γαστρική έκπλυση με ενεργό άνθρακα συνιστάται όταν υπάρχει υποψία φαρμακευτικής δηλητηρίασης.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Αρχική αντιμετώπιση

						
							
							•Εξασφάλιση αεραγωγού, αερισμού και οξυγόνωσης.

							•Υποστήριξη και διατήρηση κυκλοφορίας.

							•Αξιολόγηση τραύματος και σταθεροποίηση σπονδυλικής στήλης.

						
					

					
							
							Εμπειρική αντιμετώπιση

						
							
							•Χορήγηση γλυκόζης, θειαμίνης, ναλοξόνης ή φλουμαζενίλης.

							•Γαστρική έκπλυση.

						
					

					
							
							Στοχευμένη αντιμετώπιση

						
							
							•Αντιμετώπιση ενδοκράνιας υπέρτασης.

							•Αντιμετώπιση επιληπτικών σπασμών.

							•Αντιμετώπιση λοιμώξεων.

							•Αντιμετώπιση υπερ/υποθερμίας.

							•Διόρθωση ηλεκτρολυτικών διαταραχών και διαταραχών οξεοβασικής ισορροπίας.

							•Αντίδοτα για συγκεκριμένες τοξίνες.

						
					

				
			

			

			Πίνακας 12.4 Αντιμετώπιση και θεραπεία κώματος.

			Οι σπασμοί, ανεξάρτητα από την αιτιολογία τους, πρέπει να αντιμετωπίζονται αμέσως με χορήγηση αρχικά βενζοδιαζεπινών (διαζεπάμη 5-10 mg i.v.) και στη συνέχεια φαινυτοΐνης [15-20 mg/kg βάρους σώματος (ΒΣ) i.v., με ρυθμό 25 mg/min]. Σε περιπτώσεις επιληπτικών κρίσεων ανθεκτικών στα αντιεπιληπτικά φάρμακα, ενδείκνυται η καταστολή με προποφόλη ή μιδαζολάμη, έπειτα από διασωλήνωση της τραχείας. Όταν οι επιληπτικές κρίσεις είναι αποτέλεσμα σοβαρής κρανιοεγκεφαλικής κάκωσης (ΚΕΚ) και ανθίστανται στα πρώτης και δεύτερης γραμμής αντιεπιληπτικά, μπορεί να εφαρμοστεί βαρβιτουρικό κώμα.

			Όταν υπάρχουν κλινικές ή απεικονιστικές ενδείξεις ενδοκράνιας υπέρτασης, συνιστάται η χορήγηση μαννιτόλης (1g/kg ΒΣ i.v. ανά 4-6 ώρες) ή άμεση νευροχειρουργική επέμβαση, όπου απαιτείται.

			Ηλεκτρολυτικές διαταραχές, υπεύθυνες για την πρόκληση του κώματος, πρέπει να διορθώνονται κατάλληλα. Ιδιαίτερη προσοχή απαιτείται κατά την αντιμετώπιση των διαταραχών του νατρίου. Η απότομη διόρθωση της υπερνατριαμίας προκαλεί εγκεφαλικό οίδημα, ενώ η ταχεία διόρθωση της υπονατραιμίας προκαλεί σύνδρομο κεντρικής γεφυρικής μυελινόλυσης. Ασφαλής ρυθμός διόρθωσης των διαταραχών του νατρίου είναι εκείνος που δεν υπερβαίνει το 0,5 mEq/ώρα (βλ. Εδάφιο 29.2).

			Όταν υπάρχουν ενδείξεις λοιμώδους προσβολής του ΚΝΣ, πρέπει να γίνεται αμέσως έναρξη δεξαμεθαζόνης και εμπειρικής αντιμικροβιακής (κεφτριαξόνη 2 g/12ωρο i.v. και βανκομυκίνη 15 mg/kg ΒΣ/8ωρο i.v.) και, ενδεχομένως, αντιικής αγωγής (ακυκλοβίρη 10 mg/kg /8ωρο i.v.), ακόμα και χωρίς να έχουμε τα αποτελέσματα των καλλιεργειών και το αντιβιόγραμμα.

			Η υπερθερμία προκαλεί αύξηση των μεταβολικών αναγκών του εγκεφάλου και μπορεί να επιδεινώσει την ήδη υπάρχουσα εγκεφαλική βλάβη. Θερμοκρασία > 40 °C απαιτεί επιθετική αντιμετώπιση, με αντιπυρετικά, ψυχρά επιθέματα, κουβέρτες υποθερμίας ή ενδοφλέβιους καθετήρες υποθερμίας. Η σοβαρή υποθερμία (< 33ᵒ C) πρέπει επίσης να αντιμετωπίζεται με σταδιακή επαναθέρμανση του ασθενή, λόγω του κινδύνου εμφάνισης αρρυθμιών. Έχει αποδειχθεί ότι η εφαρμογή θεραπευτικής υποθερμίας (34-35 °C για 24 ώρες) βελτιώνει τη νευρολογική πρόγνωση στους ασθενείς με κώμα έπειτα από ανακοπή. Σε άλλες μορφές κώματος, δεν έχουν αναφερθεί θετικά αποτελέσματα.

			12.5 Πρόγνωση

			Οι κύριοι παράγοντες που καθορίζουν την πρόγνωση του κώματος είναι: η αιτιολογία, η διάρκεια και το βάθος του, καθώς και η ύπαρξη συγκεκριμένων κλινικών σημείων. Το κώμα που οφείλεται σε μεταβολική διαταραχή ή υπερδοσολογία φαρμάκων έχει καλύτερη πρόγνωση από εκείνο που οφείλεται σε ισχαιμική ή ανοξική βλάβη. Μια μεγάλη εγκεφαλική αιμορραγία έχει δυσμενέστερη πρόγνωση από μια μικρότερης έκτασης βλάβη. Όσο μεγαλύτερης διάρκειας είναι το κώμα, τόσο αυξάνεται η πιθανότητα να παραμείνει ο ασθενής σε φυτική κατάσταση.

			Η κλίμακα Γλασκώβης αποτελεί επίσης προγνωστικό δείκτη, με τις χαμηλές τιμές να συνδυάζονται με χειρότερη πρόγνωση. Από τα κλινικά σημεία, η απουσία στελεχιαίων αντανακλαστικών αποτελεί τον πιο δυσοίωνο προγνωστικό δείκτη. Η ταχεία αποκατάσταση (εντός λεπτών) του ΦΚΑ σχετίζεται με καλύτερη πρόγνωση. Νυσταγμός κατά τη δοκιμασία του οφθαλμοαιθουσαίου αντανακλαστικού ή φώνηση αναγνωρίσιμων ήχων εντός 48 ωρών συνοδεύονται από 50% πιθανότητα καλής έκβασης, ενώ η κινητική απάντηση με εντόπιση στα επώδυνα ερεθίσματα, εντός 24 ωρών από την εγκατάσταση του κώματος, συνδυάζεται με 20% πιθανότητα καλής έκβασης.

			Από τις διαγνωστικές εξετάσεις, τα ευρήματα του ΗΕΓ έχουν προγνωστική αξία, με τα κύματα α να συνδυάζονται με καλή πρόγνωση και την ισοηλεκτρική γραμμή (με παράλληλη απουσία σωματοαισθητικών προκλητών δυναμικών) να υποδηλώνει εγκεφαλικό θάνατο. Επιπλέον, η ανάδειξη υποκλινικής επιληπτικής δραστηριότητας αποτελεί κακό προγνωστικό σημείο. Η παρουσία φλοιωδών κυματομορφών στα SSEPs σε ασθενείς με κώμα λόγω ΚΕΚ ή ανοξικής βλάβης σχετίζεται με καλή πρόγνωση, ενώ, αντίθετα, η απουσία τους συνδυάζεται με πτωχή πρόγνωση. Η ΥΤ και η MRI μπορούν βοηθήσουν στην εκτίμηση της πρόγνωσης, απεικονίζοντας τη σοβαρότητα της βλάβης, ωστόσο έχουν χαμηλότερη προγνωστική αξία, σε σύγκριση με τα κλινικά σημεία.

			12.6 Καταστάσεις που προσομοιάζουν με κώμα

			12.6.1 Σύνδρομο εγκλεισμού

			Το σύνδρομο εγκλεισμού είναι γνωστό στη διεθνή βιβλιογραφία με τον όρο locked-in syndrome. Αποτελεί αποτέλεσμα εστιακής βλάβης στη γέφυρα, συνήθως από εμβολή στη βασική αρτηρία. Ο ασθενής διατηρεί τη συνείδηση, ακούει, βλέπει και αντιλαμβάνεται το περιβάλλον του, αλλά δεν μπορεί να εκτελέσει εντολές, ούτε κινητικά, ούτε λεκτικά, καθώς έχει τετραπληγία και παράλυση των κρανιακών νεύρων. Διατηρεί την κάθετη κίνηση των οφθαλμών και μπορεί να τους ανοιγοκλείσει.

			12.6.2 Κατατονία

			Είναι μια κατάσταση ψυχογενούς μη απαντητικότητας, που μιμείται το κώμα. Ο ασθενής ανθίσταται στο άνοιγμα των οφθαλμών και δεν αντιδρά στα εξωτερικά ερεθίσματα. Πολλές φορές είναι δυνατόν να εκδηλώσει σπασμούς. Διαφορική διάγνωση από το κώμα γίνεται με την ικανότητα του ασθενή να διατηρεί τη στάση του σώματος.

			12.6.3 Εμμένουσα φυτική κατάσταση

			Ενώ το κώμα αντιπροσωπεύει μια κατάσταση χωρίς εγρήγορση και χωρίς επίγνωση, οι ασθενείς σε φυτική κατάσταση έχουν ανακτήσει την εγρήγορση χωρίς επίγνωση. Η εγρήγορση εκδηλώνεται με άνοιγμα των οφθαλμών και κύκλους ύπνου-αφύπνισης. Η φυτική κατάσταση διαγιγνώσκεται ένα μήνα μετά την αρχική βλάβη, όταν ο ασθενής δεν δείχνει ανιχνεύσιμη επίγνωση του περιβάλλοντος. Η φυτική κατάσταση ονομάζεται εμμένουσα 3 μήνες μετά την εγκεφαλική βλάβη, όταν αυτή οφείλεται σε παθολογικά αίτια, και 12 μήνες μετά την εγκεφαλική βλάβη, όταν οφείλεται σε κάκωση.

			Νευροανατομικά, η φυτική κατάσταση προϋποθέτει ότι το RAS παραμένει άθικτο, εξασφαλίζοντας έτσι εγρήγορση, ενώ οι συνδέσεις με τον φλοιώδη μανδύα έχουν διακοπεί, αποκλείοντας έτσι την επίγνωση.

			Η εμμένουσα φυτική κατάσταση είναι αποτέλεσμα οξέων ή χρόνιων βλαβών του εγκεφάλου. Έτσι, μια οξεία βλάβη του εγκεφάλου προκαλεί, αρχικά, κώμα και, όταν το κώμα παρέλθει, παραμένει η φυτική κατάσταση. Στα συνήθη αίτια της φυτικής κατάστασης είναι οι ΚΕΚ με διάχυτη αξονική βλάβη, η δευτεροπαθής υποξία ή ισχαιμία λόγω μειωμένης άρδευσης του εγκεφάλου έπειτα από ανακοπή, τα αμφοτερόπλευρα εγκεφαλικά έμφρακτα, η βλάβη του φλοιού από βακτηριακή μηνιγγίτιδα ή εγκεφαλίτιδα, η έκθεση σε μονοξείδιο του άνθρακα και η παρατεταμένη υπογλυκαιμία.

			Κλινικά, οι ασθενείς με φυτική κατάσταση παρουσιάζουν αυτόματο άνοιγμα οφθαλμών, διατηρούν τους κύκλους ύπνου-αφύπνισης, έχουν άθικτα τα αντανακλαστικά του στελέχους (φωτοκινητικό, οφθαλμοκινητικό, οφθαλμοαιθουσαίο και κερατοειδούς) και έχουν φυσιολογικό τύπο αναπνοής. Μπορεί να διατηρούν πιο σύνθετα αντανακλαστικά (χασμουρητό, μασητικές κινήσεις, καταποτικές κινήσεις, τινάγματα ή άνοιγμα οφθαλμών σε δυνατούς θορύβους) και ακούσιες κινήσεις των άκρων, ενώ η αντίδραση στον πόνο προκαλεί στάσεις απεγκεφαλισμού ή αποφλοίωσης. 

			Οι απεικονιστικές εξετάσεις του εγκεφάλου δεν είναι διαγνωστικές, ωστόσο μπορεί να δείξουν την αρχική βλάβη. Οι ασθενείς σε εμμένουσα φυτική κατάσταση μπορεί με την πάροδο του χρόνου να δείξουν κάποια βελτίωση, αλλά δεν ανακτούν πλήρη λειτουργικότητα.
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			Κεφάλαιο 13
ΝΕΥΡΟΜΥΪΚΑ ΝΟΣΗΜΑΤΑ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Μαρία Ντάγανου, Άννα Κυριακούδη

			Σύνοψη

			Οι νευρομυϊκές (ΝΜ) διαταραχές μπορεί να αποτελούν αιτία εισόδου στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), ή να είναι απότοκες της νοσηλείας στη ΜΕΘ εξαιτίας άλλου νοσήματος. Η συχνότερη αιτία εισαγωγής ασθενών με ΝΜ παθήσεις στη ΜΕΘ είναι η αναπνευστική ανεπάρκεια λόγω κυψελιδικού υποαερισμού, που οφείλεται σε αδυναμία των αναπνευστικών μυών, ή λόγω εισρόφησης, που οφείλεται στην προσβολή των προμηκικών μυών. Η παρακολούθηση της γλωσσοφαρυγγικής λειτουργίας, καθώς και της ζωτικής χωρητικότητας και της μέγιστης εισπνευστικής και εκπνευστικής πίεσης μπορεί έγκαιρα να προβλέψει την ανάγκη μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Οι συχνότερες διαταραχές που απαιτούν νοσηλεία στη ΜΕΘ είναι το σύνδρομο Guillain-Barré (Guillain-Barré Syndrome, GBS), η μυασθένεια Gravis (Myasthenia Gravis, MG) και η πλάγια μυατροφική σκλήρυνση (Amyatrophic Lateral Sclerosis, ALS). Στο GBS και τη MG, η χορήγηση γ-σφαιρίνης και η πλασμαφαίρεση αποτελούν θεραπευτικές επιλογές. Η ALS είναι μια εξελικτική μη αναστρέψιμη νόσος που οδηγεί σε άλλοτε άλλο χρονικό διάστημα στην ανάγκη μηχανικού αερισμού μέσω τραχειοστομίας. Η πολυνευροπάθεια και η μυοπάθεια που εμφανίζονται στη διάρκεια της νοσηλείας στη ΜΕΘ είναι πολύ συχνότερες από τις πρωτοπαθείς ΝΜ διαταραχές. Συχνά συνυπάρχουν και επιβαρύνουν σημαντικά τη λειτουργική κατάσταση των ασθενών για μεγάλο χρονικό διάστημα μετά την έξοδο από τη ΜΕΘ. Η σήψη, η πολυοργανική δυσλειτουργία, η συστηματική φλεγμονώδης απάντηση, η υπεργλυκαιμία, η παρατεταμένη μηχανική υποστήριξη της αναπνοής και φάρμακα όπως τα κορτικοστεροειδή και τα μυοχαλαρωτικά προδιαθέτουν στην εμφάνισή τους. Η συστηματική φυσικοθεραπεία, η πρώιμη κινητοποίηση, ο περιορισμός της χρήσης κατασταλτικών, η αποφυγή της μυοχάλασης και ο έλεγχος της γλυκόζης συμβάλλουν στην αποφυγή αυτών των διαταραχών και στην επιτάχυνση της ανάρρωσης.

			Κύρια γνώση

			•Τα νευρομυϊκά νοσήματα απαιτούν νοσηλεία στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) όταν προκαλούν αναπνευστική ανεπάρκεια λόγω προσβολής των αναπνευστικών μυών, εισρόφησης, λοίμωξης αναπνευστικού και κατακράτησης εκκρίσεων.

			•Η αδυναμία της μέγιστης εισπνευστικής πίεσης να γίνει πιο αρνητική από -25 cm H2O αποτελεί ένδειξη έναρξης μηχανικού αερισμού.

			•Το σύνδρομο Guillain-Barré είναι μια απομυελινωτική διαταραχή των περιφερικών νεύρων, που χαρακτηρίζεται από ανιούσα συμμετρική παράλυση και ποικίλου βαθμού προσβολή των αναπνευστικών μυών και αντιμετωπίζεται με γ-σφαιρίνη ή πλασμαφαίρεση.

			•Η μυασθένεια Gravis αποτελεί μια αυτοάνοση διαταραχή της νευρομυϊκής σύναψης που οδηγεί στη ΜΕΘ κυρίως στη διάρκεια μυασθενικών κρίσεων και αντιμετωπίζεται με αντιχολινεστερασικά, κορτικοστεροειδή, ανοσοκατασταλτικά, πλασμαφαίρεση ή γ-σφαιρίνη.

			•Η πλάγια μυατροφική σκλήρυνση είναι μια εκφυλιστική εξελισσόμενη νόσος χωρίς ειδική θεραπεία, η οποία οδηγεί τελικά σε πλήρη εξάρτηση από τον μηχανικό αερισμό.

			•Η πολυνευροπάθεια και η μυοπάθεια των βαρέως πασχόντων επιπλέκουν συχνά τη νοσηλεία στη ΜΕΘ και καθυστερούν την αποδέσμευση από τον μηχανικό αερισμό, συνεπώς η πρόληψή τους έχει ιδιαίτερη σημασία, καθώς στερούνται ειδικής θεραπείας.

			13.1 Εισαγωγή

			Τα νευρομυϊκά (ΝΜ) νοσήματα αποτελούν μια ετερογενή ομάδα νοσημάτων με κοινό χαρακτηριστικό τη διαταραχή της λειτουργίας της κινητικής μονάδας (motor unit), η οποία εκδηλώνεται με μυϊκή αδυναμία. Οποιοδήποτε στοιχείo της κινητικής μονάδας μπορεί να προσβληθεί: ο κατώτερος κινητικός νευρώνας και οι διακλαδώσεις του (περιφερικά νεύρα), η νευρομυϊκή σύναψη ή οι σκελετικοί μύες. Τα νοσήματα αυτά μπορεί να είναι οξέα ή χρόνια, να εξελίσσονται ταχέως ή βραδέως, να παρουσιάζουν υφέσεις και εξάρσεις, και να είναι πλήρως, μερικώς ή μη αναστρέψιμα.

			Σε ό,τι αφορά τη σχέση τους με τη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), οι ΝΜ διαταραχές μπορούν να διακριθούν σε εκείνες που αποτελούν την αιτία εισόδου ενός ασθενή στη ΜΕΘ και σε εκείνες που είναι απότοκες της νοσηλείας στη ΜΕΘ εξαιτίας κάποιου άλλου νοσήματος και σχετίζονται με τη θεραπεία ή/και τη βαρύτητα της υποκείμενης διαταραχής.

			13.2 Νευρομυϊκά νοσήματα που αποτελούν αιτία εισόδου στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Πρόκειται συνήθως για ήδη διαγνωσμένα νοσήματα, τα οποία προκαλούν αναπνευστική ανεπάρκεια (ΑΑ), λόγω προσβολής των μυών του αναπνευστικού συστήματος. Διακρίνονται δύο κυρίως τύποι προσβολής, οι οποίοι μπορεί να συνυπάρχουν, να εμφανίζονται ταυτόχρονα ή ετερόχρονα και να έχουν ποικίλη βαρύτητα: η προσβολή των μυών των ανώτερων αεραγωγών και η προσβολή των αναπνευστικών μυών. Ειδικότερα: 

			•Προσβολή των μυών των ανώτερων αεραγωγών.

			Οι μύες των ανώτερων αεραγωγών (υπερώιοι, φαρυγγικοί, λαρυγγικοί και γλωσσικοί) νευρώνονται από τα κατώτερα κρανιακά νεύρα (ΙΧ, Χ, ΧΙ, ΧΙΙ), οι κινητικοί πυρήνες των οποίων βρίσκονται στον προμήκη μυελό, γι’ αυτό και ονομάζονται προμηκικοί μύες. Συμμετέχουν στη μάσηση, την κατάποση, τη φώνηση και την αναπνοή, διατηρώντας ανοικτούς τους ανώτερους αεραγωγούς. Η αδυναμία αυτών των μυών προκαλεί αποφρακτική άπνοια στον ύπνο, διαταραχές στην ομιλία (βράγχος φωνής, ένρινη ομιλία), δυσκαταποσία και μικροεισροφήσεις (αρχικά κυρίως κατά την κατάποση υγρών), καθώς και αναποτελεσματικό βήχα. Η κατακράτηση εκκρίσεων προκαλεί μικροατελεκτασίες, συχνές λοιμώξεις αναπνευστικού και υποξυγοναιμία. Η οξεία αναπνευστική ανεπάρκεια λόγω πνευμονίας από εισρόφηση είναι συχνή αιτία εισαγωγής των ασθενών με ΝΜ νοσήματα στη ΜΕΘ.

			•Προσβολή των αναπνευστικών μυών.

			Οι αναπνευστικοί μύες διακρίνονται σε εισπνευστικούς και εκπνευστικούς. Το διάφραγμα αποτελεί τον κύριο εισπνευστικό μυ, υπεύθυνο για το 60-70% του αναπνεόμενου όγκου. Οι παραστερνικοί μεσοπλεύριοι ανήκουν επίσης στους εισπνευστικούς μυς, ενώ οι στερνοκλειδομαστοειδείς, οι σκαληνοί και οι τραπεζοειδείς δρουν επικουρικά και ενεργοποιούνται σε συνθήκες αυξημένου αναπνευστικού έργου και σε αδυναμία του διαφράγματος. Οι εκπνευστικοί μύες περιλαμβάνουν τους έσω μεσοπλεύριους και τους κοιλιακούς. Η προσβολή των αναπνευστικών μυών προκαλεί ελάττωση του αναπνεόμενου όγκου και ΑΑ, λόγω κυψελιδικού υποαερισμού. Αρχικά, ο κυψελιδικός υποαερισμός εμφανίζεται κατά τον ύπνο, όταν η δραστηριότητα των μεσοπλεύριων μυών αναστέλλεται και η εισπνοή εξαρτάται πλήρως από το διάφραγμα. Επιπλέον, η μειωμένη έκπτυξη των πνευμόνων οδηγεί στην εμφάνιση ατελεκτασιών, με αποτέλεσμα υποξυγοναιμία. Η ταχύτητα εγκατάστασης της ΑΑ εξαρτάται από την ταχύτητα εξέλιξης του υποκείμενου ΝΜ νοσήματος. Παράγοντες που αυξάνουν το αναπνευστικό έργο (π.χ. λοιμώξεις, πνευμονική εμβολή) μπορεί να οδηγήσουν σε εμφάνιση οξείας ΑΑ και σε ανάγκη μηχανικού αερισμού. Κλινικές εκδηλώσεις της αδυναμίας του διαφράγματος αποτελούν η ταχύπνοια, η επιστράτευση των επικουρικών αναπνευστικών μυών, οι διαταραχές του ύπνου, η ορθόπνοια, καθώς και η παράδοξη αναπνοή, που συνίσταται στην εισολκή του κοιλιακού τοιχώματος κατά την εισπνοή. Επιπλέον, η προσβολή τόσο των εισπνευστικών όσο και των εκπνευστικών μυών καθιστά το βήχα αδύναμο και αναποτελεσματικό, οδηγεί σε κατακράτηση εκκρίσεων, ατελεκτασίες, υποξυγοναιμία και συχνές λοιμώξεις του κατώτερου αναπνευστικού.

			Η λειτουργία των αναπνευστικών μυών εκτιμάται με τη μέτρηση της ζωτικής χωρητικότητας (Vital Capacity, VC), της μέγιστης εισπνευστικής πίεσης (Maximum Inspiratory Pressure, MIP) και της μέγιστης εκπνευστικής πίεσης (Maximum Expiratory Pressure, MEP). Οι παράμετροι αυτές πρέπει να παρακολουθούνται συχνά στους ασθενείς με ΝΜ νοσήματα, καθώς μπορούν έγκαιρα να προβλέψουν την επερχόμενη αναπνευστική ανεπάρκεια και την ανάγκη μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Όταν η ΜΕΡ είναι < 40 cm H2O (φυσιολογική τιμή ≥ 100-150 cm H2O) ή/και η VC είναι < 30 mL/kg (φυσιολογική τιμή ≥ 65-75 mL/kg), τότε ο βήχας είναι αναποτελεσματικός. Η έκπτωση της VC < 15 mL/kg ή/και η αδυναμία της MIP να γίνει πιο αρνητική από -25 cm H2O (φυσιολογική τιμή -70 έως -100 cm H2O)10 συνδυάζονται με εμφάνιση υπερκαπνίας και αποτελούν ενδείξεις έναρξης μηχανικού αερισμού.

			Στα χρόνια ΝΜ νοσήματα, η έναρξη μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού (ΜΕΜΑ) σε πρωιμότερα στάδια βελτιώνει την επιβίωση και την ποιότητα ζωής των ασθενών. Εξαίρεση αποτελούν οι ασθενείς με προσβολή των προμηκικών μυών, στους οποίους η εφαρμογή ΜΕΜΑ συχνά αποτυγχάνει. Επιπλέον, οι ασθενείς αυτοί αδυνατούν να εκτελέσουν τις, περιγραφόμενες στην προηγούμενη παράγραφο, λειτουργικές δοκιμασίες. Η εξέλιξη της νόσου μπορεί να παρακολουθείται με νυκτερινή οξυμετρία ή με την εκτίμηση των αερίων του αρτηριακού αίματος, που όμως δεν αποτελούν πολύ ευαίσθητο δείκτη, γιατί η εμφάνιση υπερκαπνίας στη διάρκεια της ημέρας συμβαίνει σε πολύ προχωρημένο στάδιο στα χρόνια νοσήματα.

			Σπάνια, ένα προϋπάρχον, αλλά αδιάγνωστο, ΝΜ νόσημα αποκαλύπτεται μετά την εισαγωγή στη ΜΕΘ, είτε γιατί η εμφάνιση οξείας ΑΑ ήταν ταχεία και δεν υπήρξε χρόνος για διερεύνηση, είτε γιατί κάποιος παράγοντας, στη διάρκεια της νοσηλείας για άλλο λόγο, συνέβαλε στην εκδήλωσή του (π.χ. μυασθενική κρίση, ως πρώτη εκδήλωση μυασθένειας, εμφάνιση συνδρόμου Guillain-Barré έπειτα από γρίπη). Σε αυτή την περίπτωση, η διάγνωση πρέπει να τεθεί στη διάρκεια της νοσηλείας, έτσι ώστε να καθοριστούν η αναστρεψιμότητα του νοσήματος και η περαιτέρω αντιμετώπιση του ασθενή. Η διαφορική διάγνωση περιλαμβάνει τα νοσήματα του Πίνακα 13.1.
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			Πίνακας 13.1 Διαφορική διάγνωση μυϊκής αδυναμίας στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. ALS: Amyotrophic Lateral Sclerosis (πλάγια μυατροφική σκλήρυνση), GBS: Guillain-Barré Syndrome (σύνδρομο Guillain-Barré), CIP: Critical Illness Polyneuropathy (πολυνευροπάθεια των βαρέως πασχόντων), MG: Myasthenia Gravis (μυασθένεια Gravis), CIM: Critical Illness Myopathy (μυοπάθεια των βαρέως πασχόντων).

			Η διαγνωστική προσπέλαση περιλαμβάνει:

			•το ιστορικό,

			•την κλινική εικόνα,

			•τις εργαστηριακές εξετάσεις που αφορούν την κρεατινική κινάση ορού (Creatine Kinase, CK), τους ηλεκτρολύτες, τα αυτοαντισώματα, τον ιολογικό έλεγχο και τις εξετάσεις του εγκεφαλονωτιαίου υγρού (ΕΝΥ),

			•τον ηλεκτροφυσιολογικό έλεγχο [ηλεκτρομυογράφημα (ΗΜΓ), ηλεκτρονευρογράφημα (ΗΝΓ), ή άλλες, πιο εξειδικευμένες τεχνικές], και

			•τη βιοψία μυός ή νεύρου.

			Μια άλλη αιτία εισαγωγής των ασθενών με ΝΜ διαταραχές στη ΜΕΘ είναι η δυσλειτουργία του αυτόνομου νευρικού συστήματος (δυσαυτονομία), η οποία εκδηλώνεται με μεγάλες αυξομειώσεις της καρδιακής συχνότητας (φλεβοκομβική ταχυκαρδία ή βραδυκαρδία) και της αρτηριακής πίεσης.

			Στη συνέχεια θα αναλυθούν τα συχνότερα νοσήματα της κατηγορίας αυτής, που είναι η οξεία ιδιοπαθής πολυρριζονευρίτιδα ή σύνδρομο Guillain-Barré (Guillain-Barré Syndrome, GBS), η μυασθένεια Gravis (Myasthenia Gravis, MG) και η πλάγια μυατροφική σκλήρυνση (Amyotrophic Lateral Sclerosis, ALS).

			13.2.1 Οξεία ιδιοπαθής πολυρριζονευρίτιδα ή σύνδρομο Guillain-Barré

			Πρόκειται για φλεγμονώδη απομυελινωτική διαταραχή των περιφερικών νεύρων, με υποξεία έναρξη και προοδευτικά εξελισσόμενη πορεία. Η ετήσια επίπτωση της νόσου κυμαίνεται μεταξύ 0,6 και 1,9/100.000 πληθυσμού. 

			Αν και η ακριβής αιτιολογία παραμένει άγνωστη, θεωρείται ανοσολογικής αρχής, αφού έχουν ανιχνευθεί στον ορό των ασθενών αντισώματα έναντι στοιχείων των περιφερικών νεύρων. Συχνά εμφανίζεται κατά την αποδρομή ενός λοιμώδους νοσήματος (στο 65% των περιπτώσεων πρόκειται για λοιμώξεις του γαστρεντερικού ή του αναπνευστικού), αλλά μπορεί να συνδυάζεται με αυτοάνοσα και άλλα νοσήματα, τα κυριότερα από τα οποία αναφέρονται στον Πίνακα 13.2.

			Η κλινική εικόνα χαρακτηρίζεται από υποξεία έναρξη παραισθησιών και μυϊκής αδυναμίας των κάτω άκρων, με ανιούσα πορεία και συμμετρική κατανομή. Παρατηρείται μείωση ή κατάργηση των τενόντιων αντανακλαστικών και ποικίλου βαθμού διαταραχή της αισθητικότητας. Συχνά, προσβάλλονται οι προμηκικοί και οι αναπνευστικοί μύες. Η βαρύτητα της αδυναμίας των αναπνευστικών μυών δεν σχετίζεται με τη βαρύτητα της γενικευμένης μυϊκής αδυναμίας. Στις περισσότερες περιπτώσεις παρατηρείται σημαντικού βαθμού δυσαυτονομία. Τα συμπτώματα επιδεινώνονται προοδευτικά για 2-4 εβδομάδες, παραμένουν σταθερά για 1-4 εβδομάδες και στη συνέχεια αρχίζει σταδιακή βελτίωση.
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			Πίνακας 13.2 Πρόδρομα νοσήματα του συνδρόμου Guillain-Barré. CMV: κυτταρομεγαλοϊός, EBV: ιός Epstein Barr, HIV: ιός της ανθρώπινης ανοσοανεπάρκειας, BCG: βάκιλλος Calmette–Guérin.

			Η διάγνωση τίθεται από την κλινική εικόνα, την ανεύρεση αυξημένης τιμής λευκώματος στο ΕΝΥ, χωρίς αύξηση των κυττάρων (λευκωματοκυτταρικός διχασμός), και την ηλεκτρομυογραφική εικόνα, που είναι συμβατή με απομυελινωτική βλάβη. Στο 5% των περιπτώσεων παρατηρείται και αξονικού τύπου προσβολή (σύνδρομο Miller Fisher), κυρίως έπειτα από λοίμωξη από Campylobacter jejuni.

			Η προσβολή των αναπνευστικών μυών μπορεί να εκδηλωθεί οξέως. Απαιτείται καθημερινή παρακολούθηση των λειτουργικών παραμέτρων της ισχύος των αναπνευστικών μυών σε όλους τους ασθενείς με GBS. Η διασωλήνωση και η έναρξη μηχανικού αερισμού συνιστώνται όταν η VC είναι < 15 mL/kg, όταν ελαττώνεται > 50%, σε σχέση με την προηγούμενη τιμή της, όταν η ΜΕΡ είναι < 40 cm H2O ή η MIP δεν αρνητικοποιείται περισσότερο από -25 cm H2O ή όταν υπάρχει προσβολή των προμηκικών μυών, που οδηγεί σε κατακράτηση εκκρίσεων και κίνδυνο εισρόφησης. Η χορήγηση υψηλών δόσεων γ-σφαιρίνης ή η πλασμαφαίρεση εντός των πρώτων 2 εβδομάδων από την έναρξη των συμπτωμάτων επιταχύνουν την ανάρρωση και ελαττώνουν τη διάρκεια του μηχανικού αερισμού. Και οι δύο θεραπευτικές παρεμβάσεις θεωρούνται εξίσου αποτελεσματικές, ενώ ο συνδυασμός τους δεν προσφέρει επιπρόσθετο όφελος.

			Η πρόγνωση της νόσου είναι γενικά καλή. Στην πλειονότητα των περιπτώσεων παρατηρείται πλήρης αποκατάσταση εντός μερικών εβδομάδων. Παρ’ όλα αυτά, σε μερικές περιπτώσεις η ανάρρωση μπορεί να είναι μακρά ενώ στο 15% των ασθενών παραμένουν σοβαρά νευρολογικά ελλείμματα.

			13.2.2 Μυασθένεια Gravis

			Πρόκειται για ένα αυτοάνοσο νόσημα, που οφείλεται σε διαταραχή της λειτουργίας της νευρομυϊκής σύναψης. H νευρομυϊκή σύναψη ή τελική κινητική πλάκα αποτελείται από το τελικό τμήμα του νευράξονα (προσυναπτική μεμβράνη), τη μεμβράνη του μυοκυττάρου (μετασυναπτική μεμβράνη) και το συναπτικό χάσμα ανάμεσά τους. Μετά τη διέγερσή του, το νευρικό κύτταρο απελευθερώνει την αποθηκευμένη σε κοκκία ακετυλοχολίνη (Ach) στο συναπτικό χάσμα. Η Ach συνδέεται με ειδικούς υποδοχείς στη μετασυναπτική μεμβράνη και προκαλεί είσοδο Ca+2 στη μυϊκή ίνα, με αποτέλεσμα την εκπόλωση και τη συστολή της. Στη συνέχεια, η Ach διασπάται από το ένζυμο ακετυλοχολινεστεράση και η παραγόμενη χολίνη επαναπροσλαμβάνεται από το νευράξονα, για επανασύνθεση Ach. Ακολουθεί αποπόλωση της μετασυναπτικής μεμβράνης και χαλάρωση του μυός.

			Στην MG παράγονται αντισώματα έναντι των υποδοχέων Ach, με αποτέλεσμα την ελάττωση των θέσεων σύνδεσης της Ach. Η επίπτωση της νόσου είναι 10-14/100.000 πληθυσμού. Μπορεί να συνδυάζεται με άλλα αυτοάνοσα νοσήματα, υπερπλασία θύμου αδένα ή θύμωμα. 

			Η κλινική εικόνα χαρακτηρίζεται από μυϊκή αδυναμία των κεντρομελικών μυών, που επιδεινώνεται έπειτα από μυϊκή δραστηριότητα και βελτιώνεται έπειτα από ανάπαυση. Προσβολή των οφθαλμικών μυών προκαλεί βλεφαρόπτωση και διπλωπία, και μπορεί να είναι η μόνη εκδήλωση της νόσου. Η δυσλειτουργία των προμηκικών μυών προκαλεί δυσαρθρία και δυσφαγία. Η προσβολή των αναπνευστικών μυών μπορεί να οδηγήσει ταχύτατα σε οξεία αναπνευστική ανεπάρκεια. Διαταραχές του αυτόνομου νευρικού συστήματος μπορεί να συνυπάρχουν. Η αισθητικότητα και τα τενόντια αντανακλαστικά παραμένουν φυσιολογικά και η μυϊκή μάζα διατηρείται σταθερή.

			Το 10-20% των ασθενών παρουσιάζει μυασθενική κρίση. Στο ένα τρίτο των περιπτώσεων αναγνωρίζεται κάποιος εκλυτικός παράγοντας (Πίνακας 13.3). Η οξεία αναπνευστική ανεπάρκεια, στο πλαίσιο μυασθενικής κρίσης, είναι μία από τις αιτίες εισαγωγής στη ΜΕΘ ασθενών με MG και μπορεί επίσης να αποτελεί την πρώτη εκδήλωση της νόσου.

			Η διάγνωση στηρίζεται στην κλινική εικόνα και επιβεβαιώνεται με:

			•Ανίχνευση αυτοαντισωμάτων: Τα αντισώματα έναντι των υποδοχέων Ach είναι θετικά στο 90% των ασθενών. Μια υποομάδα οροαρνητικών ασθενών έχουν αντισώματα έναντι της μυϊκής τυροσινικής κινάσης (Muscle-Specific Kinase, MuSK).

			•ΗΜΓ: Επαναλαμβανόμενη νευρική διέγερση οδηγεί σε μείωση της έντασης συστολής του μυός.

			•Δοκιμασία εδροφωνίου (Tensilon test): Η χορήγηση ενός βραχείας δράσης αναστολέα της ακετυλοχολινεστεράσης βελτιώνει παροδικά, αλλά άμεσα τη μυϊκή ισχύ.

			Η αντιμετώπιση της μυασθενικής κρίσης περιλαμβάνει την αναπνευστική υποστήριξη και τη χορήγηση μακράς διαρκείας αντιχολινεστερασικών (κυρίως πυριδοστιγμίνης) ή/και κορτικοστεροειδών και ανοσοκατασταλτικών (αζαθειοπρίνης, κυκλοσπορίνης, κυκλοφωσφαμίδης). Επί αποτυχίας αυτών των μέτρων, η πλασμαφαίρεση ή η χορήγηση γ-σφαιρίνης μπορεί να επιφέρει άμεση βελτίωση. Σε ασθενείς κάτω των 60 ετών με θύμωμα, η θυμεκτομή μπορεί να βελτιώσει τη νόσο και συνιστάται μετά τη σταθεροποίηση της κατάστασής τους.
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			Πίνακας 13.3 Εκλυτικοί παράγοντες μυασθενικής κρίσης.

			Η υπερδοσολογία πυριδοστιγμίνης μπορεί να προκαλέσει χολινεργική κρίση, λόγω παρεμπόδισης της αποπόλωσης της μετασυναπτικής μεμβράνης, η οποία εκδηλώνεται με μυϊκή αδυναμία, αναπνευστική ανεπάρκεια, κοιλιακές κράμπες και διάρροια, σιελόρροια, δακρύρροια και μύση. Πολλές φορές, η διάκριση μεταξύ μυασθενικής και χολινεργικής κρίσης είναι δύσκολη. Επί αμφιβολίας, συνιστάται η διακοπή της πυριδοστιγμίνης για τουλάχιστον 24 ώρες, με στενή παρακολούθηση και αναπνευστική υποστήριξη του ασθενή.

			13.2.3 Πλάγια μυατροφική σκλήρυνση

			Είναι άγνωστης αιτιολογίας νόσος, γνωστή και ως «νόσος του κινητικού νευρώνα», η οποία χαρακτηρίζεται από εκφύλιση των κυττάρων των πρόσθιων κεράτων του νωτιαίου μυελού. Προκαλεί προοδευτικά επιδεινούμενη μυϊκή αδυναμία και εκσεσημασμένη ατροφία, που ξεκινά από τους περιφερικούς μυς των άκρων και γενικεύεται στη συνέχεια, με δεσμιδώσεις, κράμπες και αργότερα σημεία προσβολής και του ανώτερου κινητικού νευρώνα (αυξημένα τενόντια αντανακλαστικά, υπερτονία, σπαστικότητα). Κατά την εξέλιξη της νόσου προσβάλλονται οι προμηκικοί και αναπνευστικοί μύες, με προοδευτική εμφάνιση αναπνευστικής ανεπάρκειας. Η αισθητικότητα διατηρείται.

			Η διάγνωση τίθεται με βάση την κλινική εικόνα και το ΗΜΓ. Η συνύπαρξη σημείων προσβολής του ανώτερου και του κατώτερου κινητικού νευρώνα είναι ισχυρή ένδειξη υπέρ της νόσου. Η πρόγνωση δεν είναι καλή. Η ALS είναι μη αναστρέψιμη, προοδευτικά εξελισσόμενη νόσος, με μέση επιβίωση περίπου 3 χρόνια από τη στιγμή της διάγνωσης.

			Θεραπευτικά, η χορήγηση ριλουζόλης μπορεί να επιβραδύνει την εξέλιξη της νόσου. Μεγάλη σημασία έχει η ενημέρωση των ασθενών σχετικά με την προοδευτική πορεία της νόσου και η συμμετοχή τους στη λήψη αποφάσεων σχετικά με την εφαρμογή μηχανικού αερισμού με μη επεμβατική μέθοδο ή μέσω τραχειοστομίας.

			Κριτήρια έναρξης ΜΕΜΑ αποτελούν:

			•τιμή VC < 50% της προβλεπόμενης,

			•MIP λιγότερο αρνητική από -25 cm H2O,

			•MEP < 40 cm H2O ή μείωση > 10 cm H2O εντός τριμήνου,

			•παρουσία ορθόπνοιας,

			•νυκτερινή οξυμετρία, με ευρήματα κυψελιδικού υποαερισμού.

			Σε ασθενείς με προσβολή των προμηκικών μυών και κατακράτηση εκκρίσεων, καθώς και σε εκείνους που χρειάζονται μηχανική υποστήριξη της αναπνοής, συνιστάται η εφαρμογή μηχανικού αερισμού μέσω τραχειοστομίας.

			13.3 Νευρομυϊκές διαταραχές απότοκες της νοσηλείας στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Είναι πολύ συχνότερες από τις πρωτοπαθείς ΝΜ διαταραχές. Περιλαμβάνουν την πολυνευροπάθεια και τη μυοπάθεια των βαρέως πασχόντων (Critical Illness Polyneuropathy, CIP και Critical Illness Myopathy, CIM), οι οποίες έχουν αναγνωρισθεί τα τελευταία χρόνια ως συγκεκριμένες κλινικές οντότητες.

			13.3.1 Πολυνευροπάθεια των βαρέως πασχόντων

			Πρόκειται για αξονικού τύπου πολυνευροπάθεια, η οποία εκδηλώνεται με συμμετρική αδυναμία και ατροφία των μυών των άκρων, άμβλυνση ή κατάργηση των τενόντιων αντανακλαστικών και διαταραχές της αισθητικότητας. Τα κρανιακά νεύρα προσβάλλονται σπάνια, με αποτέλεσμα η λειτουργία των οφθαλμικών και των προσωπικών μυών, συνήθως, να μην διαταράσσεται. Η προσβολή του φρενικού νεύρου και η επακόλουθη δυσλειτουργία του διαφράγματος μπορεί να οδηγήσουν σε αδυναμία αποδέσμευσης από τον μηχανικό αερισμό.

			Η συχνότητα της CIP κυμαίνεται μεταξύ 30 και 50%, με βάση τα κλινικά κριτήρια, όμως ανέρχεται σε 70%, με βάση ηλεκτροφυσιολογικές μελέτες. Η σήψη, το σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (Systemic Inflammatory Response Syndrome, SIRS), η πολυοργανική δυσλειτουργία, η υπεργλυκαιμία και ο παρατεταμένος μηχανικός αερισμός προδιαθέτουν στην εμφάνιση της CIP. Η παθογένεια της νόσου σχετίζεται με διαταραχές της μικροκυκλοφορίας, που προκαλούν ισχαιμία και εκφύλιση του νευράξονα. Η διάγνωση στηρίζεται στα κλινικά ευρήματα και μπορεί να επιβεβαιωθεί με ηλεκτροφυσιολογικό έλεγχο (ΗΜΓ και ΗΝΓ), ο οποίος αναδεικνύει αξονικού τύπου βλάβη, χωρίς στοιχεία απομυελίνωσης. Η CK του ορού είναι φυσιολογική. Η αποκατάσταση των ασθενών είναι μακρόχρονη και μπορεί να διαρκέσει μήνες ή και χρόνια μετά την έξοδο από τη ΜΕΘ.

			Αν υπάρχει υποψία GBS, η διάκριση μεταξύ των δύο καταστάσεων έχει ιδιαίτερη σημασία, αφού το GBS απαιτεί ειδική θεραπεία. Η προσβολή των κρανιακών νεύρων, ο λευκωματοκυτταρικός διχασμός του ΕΝΥ, η δυσαυτονομία και τα ευρήματα απομυελίνωσης στο ΗΜΓ, που αποτελούν διαγνωστικά στοιχεία του GBS, απουσιάζουν στην CIP. Στη σπάνια αξονικού τύπου μορφή του GBS, μπορεί να απαιτηθεί βιοψία νεύρου.

			13.3.2 Μυοπάθεια των βαρέως πασχόντων

			Πρόκειται για πρωτοπαθή προσβολή των μυών, η οποία εκδηλώνεται ως χαλαρή τετραπάρεση ή τετραπληγία, μυϊκή ατροφία και αδυναμία αποδέσμευσης από τον μηχανικό αερισμό. Η προσβολή των μυών του προσώπου και των οφθαλμοκινητικών μυών είναι συχνή. Τα τενόντια αντανακλαστικά μπορεί να είναι φυσιολογικά ή ελαττωμένα. Η αισθητικότητα δεν διαταράσσεται.

			Είναι συχνότερη από τη CIP και έχει καλύτερη πρόγνωση. Παράγοντες κινδύνου εμφάνισής της αποτελεί η χορήγηση υψηλών δόσεων κορτικοστεροειδών ή/και μυοχαλαρωτικών, η βαρύτητα της υποκείμενης νόσου, η υπεργλυκαιμία, το SIRS και ο υπερθυρεοειδισμός. Παρατηρείται με αυξημένη συχνότητα σε ασθενείς με κρίση βρογχικού άσθματος, παρόξυνση χρόνιας αποφρακτικής πνευμονοπάθειας, σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας, καθώς και έπειτα από μεταμόσχευση οργάνων. Η CK του ορού είναι αυξημένη, ιδιαίτερα κατά την πρώτη εβδομάδα. Τα ευρήματα του ηλεκτροφυσιολογικού ελέγχου μπορεί να είναι μη διαγνωστικά στους βαρέως πάσχοντες. Η βιοψία μυός δείχνει απώλεια μυοσίνης και ατροφία μυϊκών ινών τύπου ΙΙ.

			13.3.3 Πολυνευρομυοπάθεια των βαρέως πασχόντων

			Η διαφορική διάγνωση μεταξύ CIP και CIM δεν είναι πάντοτε εύκολη με βάση τα κλινικά δεδομένα. Επιπλέον, σε πολλές περιπτώσεις, τα ηλεκτροφυσιολογικά και ιστολογικά ευρήματα νευροπάθειας και μυοπάθειας αλληλεπικαλύπτονται. Από την άλλη μεριά, η πρακτική σημασία αυτού του διαχωρισμού είναι μικρή, αφού δεν υπάρχουν ειδικά θεραπευτικά μέτρα και η αντιμετώπισή τους είναι υποστηρικτική. Έτσι, η διενέργεια ΗΜΓ/ΗΝΓ και βιοψίας μυός δεν θεωρείται απαραίτητη, εκτός αν υπάρχει υποψία άλλης νόσου (π.χ. πολυμυοσίτιδας ή GBS). Συχνά χρησιμοποιείται ο όρος «πολυνευρομυοπάθεια της ΜΕΘ», για να υποδηλώσει τη μυϊκή αδυναμία που εμφανίζεται σε βαρέως πάσχοντα ασθενή και για την οποία δεν υπάρχει άλλη προφανής αιτία.

			13.4 Αντιμετώπιση – Πρόληψη

			Η συστηματική φυσικοθεραπεία, η πρώιμη κινητοποίηση, ο περιορισμός της καταστολής και η αποφυγή της μυοχάλασης, καθώς και ο έλεγχος της υπεργλυκαιμίας με χορήγηση ινσουλίνης είναι μέτρα που συμβάλλουν στη μείωση της επίπτωσης και στην επιτάχυνση της ανάρρωσης των ασθενών με μυϊκή αδυναμία. Όπως όλοι οι βαρέως πάσχοντες, οι ασθενείς με ΝΜ διαταραχές που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ χρειάζονται προφύλαξη από εν τω βάθει φλεβοθρομβώσεις, επαρκή θρεπτική υποστήριξη, συχνές αλλαγές θέσης, προς αποφυγή συμπίεσης περιφερικών νεύρων και πρόκλησης ελκών κατακλίσεως, και ψυχολογική υποστήριξη.
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			Κεφάλαιο 14
ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΣ ΘΑΝΑΤΟΣ ΚΑΙ ΜΕΤΑΜΟΣΧΕΥΣΗ ΟΡΓΑΝΩΝ

			Μάγδα Κυριακοπούλου, Άννα Κυριακούδη

			Σύνοψη

			Εγκεφαλικός θάνατος είναι η κατάσταση της μη αναστρέψιμης βλάβης του εγκεφάλου, με μόνιμη απώλεια όλων των λειτουργιών του εγκεφαλικού φλοιού και του εγκεφαλικού στελέχους. Τα τρία βασικά χαρακτηριστικά στον εγκεφαλικό θάνατο είναι το κώμα, η απουσία των αντανακλαστικών του στελέχους και η άπνοια. Ο εγκεφαλικός θάνατος αποτελεί ιατρική διάγνωση με προαπαιτούμενα κλινικά κριτήρια και ξεκάθαρη κλινική εικόνα. Διαφέρει σαφώς από την εμμένουσα φυτική κατάσταση που υποδηλώνει βαριά εγκεφαλική βλάβη. Ο ασθενής που διαπιστώνεται ότι είναι εγκεφαλικά νεκρός θεωρείται, με βάση τη νομοθεσία και κλινικά νεκρός. Η διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου αποτελεί απαραίτητη προϋπόθεση για την έναρξη της διαδικασίας δωρεάς οργάνων.

			Κύρια γνώση

			•Ο εγκεφαλικός θάνατος προκαλείται από μη αναστρέψιμη βλάβη του εγκεφάλου με μόνιμη απώλεια όλων των λειτουργιών του εγκεφαλικού φλοιού και του στελέχους.

			•Χαρακτηρίζεται από την παρουσία κώματος, την απουσία των αντανακλαστικών του στελέχους και την απουσία αναπνοής. 

			•Η διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου γίνεται κλινικά, ύστερα από αποκλεισμό αναστρέψιμης αιτίας του κώματος. Περιλαμβάνει δύο διαδοχικές κλινικές νευρολογικές εξετάσεις (για την τεκμηρίωση του κώματος με απουσία αντανακλαστικών του στελέχους) με μεσοδιάστημα τουλάχιστον 6 ωρών για τους ενήλικες και μεγαλύτερο για τα παιδιά και βρέφη, ενώ ακολουθεί η δοκιμασία άπνοιας που γίνεται μία φορά. Οι δοκιμασίες τεκμηρίωσης του εγκεφαλικού θανάτου γίνονται παρουσία τριών εξειδικευμένων γιατρών που δεν συμμετέχουν στη μεταμοσχευτική ομάδα.

			•Εφόσον τεκμηριωθεί ο εγκεφαλικός θάνατος, ο ασθενής με βάση τη νομοθεσία είναι κλινικά νεκρός και η συνέχιση των θεραπευτικών παρεμβάσεων θεωρείται άσκοπη. Εξαίρεση αποτελούν οι εγκεφαλικά νεκροί ασθενείς που πρόκειται να γίνουν δωρητές οργάνων ή ιστών.

			14.1 Εγκεφαλικός θάνατος

			14.1.1 Ορισμός

			Ο όρος εγκεφαλικός θάνατος χρησιμοποιήθηκε για πρώτη φορά το 1959 από τους Mollaret και Goulon για να περιγράψει την εμμένουσα φυτική κατάσταση ή το παρατεταμένο κώμα. Ωστόσο το 1968 ορίστηκε με τη σημερινή του μορφή από Επιτροπή της Ιατρικής Σχολής του Πανεπιστημίου του Harvard, ορισμός που το 1981 επισημοποιήθηκε μέσω του νόμου  Uniform Determination of Death Act (UDDA), κατόπιν αιτήματος του προέδρου των ΗΠΑ και μετά από έγκριση του Αμερικανικού Ιατρικού και Δικηγορικού Συλλόγου.

			Σύμφωνα με αυτή τη νομοθεσία: «ένα άτομο που έχει υποστεί: (α) μη αναστρέψιμη παύση της κυκλοφορίας και της αναπνευστικής λειτουργίας, ή (β) μη αναστρέψιμη διακοπή των λειτουργιών ολόκληρου του εγκεφάλου, συμπεριλαμβανομένου και του εγκεφαλικού στελέχους, είναι νεκρό. Η διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου πρέπει να γίνεται με βάση αποδεκτά ιατρικά κριτήρια». Ο ορισμός αυτός τυγχάνει γενικής αποδοχής παγκοσμίως, αν και έχουν προστεθεί σε αυτόν τροπολογίες σχετικά με την ιατρική τεκμηρίωση, την επιβεβαίωση από δεύτερο ιατρό, καθώς και θρησκευτικές εξαιρέσεις.

			Καθώς ο UDDA δεν καθορίζει τα αποδεκτά ιατρικά κριτήρια διάγνωσης του εγκεφαλικού θανάτου, η Αμερικανική Ακαδημία Νευρολογίας (ΑΑΝ) δημοσίευσε το 1995 πρακτικές κατευθυντήριες οδηγίες για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου, οι οποίες αναθεωρήθηκαν το 2010.

			Σύμφωνα με τον Εθνικό Οργανισμό Μεταμοσχεύσεων (ΕΟΜ) «εγκεφαλικός θάνατος είναι η κατάσταση της μη αναστρέψιμης βλάβης του εγκεφάλου, με απώλεια όλων των λειτουργιών του εγκεφαλικού στελέχους». Απόφαση του ΚΕΣΥ (αρ. 9/20-03-1985) ορίζει τον εγκεφαλικό θάνατο ως «ανεπανόρθωτη απώλεια της ικανότητας για συνείδηση, σε συνδυασμό με την ανεπανόρθωτη απώλεια της ικανότητας για αυτόματη αναπνοή».

			14.1.2 Κριτήρια διάγνωσης εγκεφαλικού θανάτου

			Ο εγκεφαλικός θάνατος προϋποθέτει τον θάνατο του εγκεφαλικού στελέχους. Διαφέρει σαφώς από καταστάσεις εμμένουσας φυτικής κατάστασης, όπου υπάρχει απώλεια των ανώτερων εγκεφαλικών λειτουργιών εξαιτίας βαριάς καταστροφής των εγκεφαλικών ημισφαιρίων, ωστόσο το εγκεφαλικό στέλεχος λειτουργεί, με αποτέλεσμα τη διατήρηση της αναπνοής και της κυκλοφορίας, καθώς και ορισμένων από τα αντανακλαστικά του στελέχους.

			Ο ασθενής που διαπιστώνεται ότι είναι εγκεφαλικά νεκρός θεωρείται με βάση τη νομοθεσία και κλινικά νεκρός σε όλες σχεδόν τις χώρες.

			Οι παρακάτω οδηγίες διάγνωσης του εγκεφαλικού θανάτου, που εφαρμόζονται και στη χώρα μας, είναι βασισμένες στις αναθεωρημένες κατευθυντήριες οδηγίες που δημοσίευσε το 2010 η ΑΑΝ για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου.

			Η διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου περιλαμβάνει 4 διαδοχικά βήματα:

			•κλινική εκτίμηση (προϋποθέσεις),

			•νευρολογική εξέταση,

			•δοκιμασία άπνοιας,

			•καταγραφή.

			Παρακάτω περιγράφονται αναλυτικά οι δοκιμασίες που είναι απαραίτητες για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου στους ενήλικες και σε παιδιά άνω του ενός έτους. Η διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου είναι κλινική και περιλαμβάνει: (α) τη νευρολογική εξέταση, που γίνεται από τρεις γιατρούς και (β) τη δοκιμασία άπνοιας (Πίνακας 14.1).

			
				
					
				
				
					
							
							Παρουσία κώματος

						
					

					
							
							Απουσία αντανακλαστικών στελέχους

							•Φωτοκινητικό αντανακλαστικό (II και III εγκεφαλική συζυγία)
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			Πίνακας 14.1 Κλινικές δοκιμασίες για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου.

			14.1.2.1 Κλινική εκτίμηση – προϋποθέσεις

			Στη χώρα μας η ισχύουσα νομοθεσία για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου προϋποθέτει την αυστηρή τήρηση ιατρικών κανόνων και την υποχρεωτική παρουσία τριών εξειδικευμένων γιατρών (εντατικολόγου, αναισθησιολόγου και νευρολόγου ή νευροχειρουργού).

			Το πρώτο βήμα για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου συνίσταται στον προσδιορισμό μιας μη αναστρέψιμης αιτίας, υπεύθυνης για την ολική καταστροφή του εγκεφάλου, καθώς και στον αποκλεισμό όλων των πιθανών αναστρέψιμων παραγόντων που μπορεί να συνυπάρχουν.

			Για τον αποκλεισμό ύπαρξης μη αναστρέψιμης αιτίας του κώματος απαιτούνται τα εξής:

			
					κλινικά ή απεικονιστικά ευρήματα οξείας, βαριάς εγκεφαλικής βλάβης, συμβατής με τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου (βαριά κρανιοεγκεφαλική κάκωση, υπαραχνοειδής ή ενδοκράνια αιμορραγία, πρωτοπαθή νεοπλάσματα εγκεφάλου, εγκεφαλική ανοξία),

					αποκλεισμός κλινικών καταστάσεων που μπορεί να επηρεάσουν την κλινική εικόνα του ασθενή,•ηλεκτρολυτικές διαταραχές, 
•διαταραχές της οξεοβασικής ισορροπίας (οξέωση), 
•ενδοκρινικές διαταραχές (υπογλυκαιμία, μυξοιδηματικό κώμα),
•μεταβολικές διαταραχές (ουραιμία, ηπατική εγκεφαλοπάθεια),
•βαριά υποθερμία.


					αποκλεισμός ύπαρξης γνωστών αιτίων κώματος ή καταστάσεων που μιμούνται το κώμα,•φαρμακευτικό κώμα από βαρβιτουρικά, οπιοειδή ή άλλες ουσίες που προκαλούν αναστρέψιμη καταστολή του εγκεφαλικού στελέχους,
•επίπεδα αλκοόλ στο αίμα πάνω από το νόμιμο όριο (0,08%),
•επιληπτική δραστηριότητα,
•δηλητηρίαση από αιθανόλη ή ακετυλοσαλικυλικό οξύ,
•μυοχαλαρωτικά φάρμακα.


					φυσιολογική θερμοκρασία,•θερμοκρασία πυρήνα (κεντρική θερμοκρασία) ≥ 32 °C,
•για τη δοκιμασία άπνοιας απαιτείται θερμοκρασία πυρήνα > 36 °C [προκειμένου ο ρυθμός του μεταβολισμού να μπορέσει να οδηγήσει στην αύξηση της μερικής πίεσης του διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα (PaCO2) που ορίζεται κατά την δοκιμασία άπνοιας].


					φυσιολογική αρτηριακή πίεση [συστολική αρτηριακή πίεση (ΣΑΠ) ≥ 100 mm Hg].14.1.2.2 Nευρολογική εξέταση
Η νευρολογική εξέταση προϋποθέτει την παρέλευση εύλογου χρονικού διαστήματος από το σύμβαμα που προκάλεσε το κώμα προκειμένου να αποκλειστεί η πιθανότητα αναστροφής (τουλάχιστον 6 ώρες από καρδιακή ανακοπή ή ανοξικό επεισόδιο, 24 ή περισσότερες ώρες από τη λήψη φαρμάκων, ανάλογα με τον χρόνο ημίσειας ζωής του φαρμάκου). Η εκτίμηση γίνεται από εξειδικευμένους ή κατάλληλα εκπαιδευμένους γιατρούς, και απαιτούνται μία ή δύο διαδοχικές κλινικές εκτιμήσεις (ανάλογα με την ισχύουσα νομοθεσία) με μεσοδιαστήματα τουλάχιστον 6 ωρών για τους ενήλικες, 24 ωρών για παιδιά ηλικίας μεταξύ 2 μηνών και 1 έτους και τουλάχιστον 48 ωρών για βρέφη ηλικίας κάτω των 2 μηνών. Σύμφωνα με την ισχύουσα στη χώρα μας νομοθεσία πραγματοποιούνται δύο εκτιμήσεις.
Η νευρολογική εξέταση αποβαίνει θετική για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου, όταν:
	τεκμηριώνεται η ύπαρξη κώματος,•απουσία αντίδρασης σε επώδυνα ερεθίσματα σε όλα τα άκρα, καθώς και κατόπιν πλήξης στα υπερόφρυα (στις αντιδράσεις δεν περιλαμβάνονται τα αντανακλαστικά του νωτιαίου μυελού),
•απουσία ανοίγματος οφθαλμών αυτόματα, ή στα ηχητικά και επώδυνα ερεθίσματα.

	τεκμηριώνεται η απουσία αντανακλαστικών του εγκεφαλικού στελέχους.•Φωτοκινητικό αντανακλαστικό (II και III εγκεφαλική συζυγία)




			

			Απουσία αντίδρασης των κορών των οφθαλμών στο φως (απουσία άμεσου και έμμεσου φωτοκινητικού αντανακλαστικού).

			•Αντανακλαστικό κερατοειδούς (V και VII εγκεφαλική συζυγία)

			Απουσία κίνησης των βλεφάρων μετά από ερεθισμό του κερατοειδούς με βαμβακοφόρο στυλεό, γάζα ή σταγονίδια νερού.

			•Οφθαλμοκεφαλικό αντανακλαστικό (III, IV και VI εγκεφαλική συζυγία)

			Η κεφαλή του ασθενή στρέφεται απότομα οριζοντίως, αρχικά προς την μία πλευρά και ακολούθως με στροφή 180º προς την αντίθετη πλευρά. Τα μάτια παραμένουν καθηλωμένα (κίνηση οφθαλμών κούκλας) και ακολουθούν την κίνηση της κεφαλής χωρίς την φυσιολογική υστέρηση (Εικόνα 12.2). Η δοκιμασία αυτή δεν μπορεί να εκτελεστεί σε περιπτώσεις κάκωσης της αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης.

			•Οφθαλμοαιθουσαίο αντανακλαστικό (III, VI και VIII εγκεφαλική συζυγία)

			Με την κεφαλή ανυψωμένη στις 30º γίνεται ερεθισμός του έξω ακουστικού πόρου κάθε αυτιού με 50 mL παγωμένου νερού, αφού επιβεβαιωθεί η ακεραιότητα του τυμπάνου. Θα πρέπει να απουσιάζει κίνηση των οφθαλμών για διάστημα παρατήρησης τουλάχιστον 1 min. Η δοκιμασία γίνεται διαδοχικά και στους δύο ακουστικούς πόρους (Εικόνα 12.2).

			•Αντανακλαστικά μυών προσώπου στα επώδυνα (V και VII εγκεφαλική συζυγία)

			Επώδυνα ερεθίσματα στην περιοχή του τριδύμου (συνήθως έντονη πίεση στις κροταφογναθικές αρθρώσεις ή άνωθεν των οφθαλμικών κόγχων) ή επώδυνα ερεθίσματα στα άκρα δεν προκαλούν σύσπαση (μορφασμό) των μυών του προσώπου.

			•Φαρυγγολαρυγγικά αντανακλαστικά (IX και X εγκεφαλική συζυγία)

			Απουσία αντανακλαστικού εμέτου ή καταποτικών κινήσεων μετά από ερεθισμό του οπίσθιου τοιχώματος του φάρυγγα με γλωσσοπίεστρο ή καθετήρα αναρρόφησης, καθώς και απουσία του αντανακλαστικού του βήχα μετά από ερεθισμό της τραχείας με καθετήρα αναρρόφησης που εισάγεται ως το επίπεδο της τρόπιδας.

			Σημειώνεται ότι τα αντανακλαστικά του στελέχους καταργούνται σε θερμοκρασία < 28 °C, ενώ το αντανακλαστικό της κόρης στο φως καταργείται σε θερμοκρασία < 32 °C.

			14.1.2.3 Δοκιμασία άπνοιας

			Η δοκιμασία άπνοιας πραγματοποιείται μόνο μία φορά. Η τεκμηρίωση της απουσίας αναπνοής αποτελεί το τελικό βήμα για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου (Πίνακας 14.2). Απαραίτητες προϋποθέσεις για τη διενέργεια της δοκιμασίας είναι η νορμοθερμία, η φυσιολογική αρτηριακή πίεση, η επάρκεια του ενδαγγειακού όγκου, η νορμοκαπνία και η απουσία σοβαρής υποξυγοναιμίας ή κατακράτησης διοξειδίου του άνθρακα (CO2). Τα βήματα της δοκιμασίας άπνοιας είναι τα ακόλουθα:

			•εξασφάλιση ΣΑΠ μεγαλύτερης από 100 mm Hg, με τιτλοποίηση της δόσης των αγγειοσυσπαστικών,

			•προ-οξυγόνωση του ασθενή με τη χορήγηση 100% οξυγόνου για τουλάχιστον 10 min, ώστε να εξασφαλιστεί μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα (PaO2) τουλάχιστον 200 mm Hg,

			•τροποποίηση του αερισμού στον αναπνευστήρα, προκειμένου να εξασφαλιστεί νορμοκαπνία (PaCO2 περίπου 40 mm Hg),

			•μείωση της θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης (PEEP) στον αναπνευστήρα στα 5 cm H2O,

			•εφόσον ο κορεσμός στην παλμική οξυμετρία παραμένει πάνω από 95%, λαμβάνονται αέρια αίματος που αποτελούν και τις τιμές αναφοράς για την δοκιμασία (αν ο ασθενής δεν έχει PaCO2 ≈ 40 mm Hg τροποποιούνται οι συνθήκες αερισμού προκειμένου να εξασφαλιστεί, εφόσον είναι εφικτό, νορμοκαπνία στην έναρξη της δοκιμασίας),

			•αποδέσμευση του ασθενή από τον αναπνευστήρα,

			•διατήρηση απνοϊκής οξυγόνωσης,

			•χορήγηση 100% Ο2 με ροή 6 L/min, μέσω λεπτού καθετήρα αναρρόφησης που εισάγεται στον τραχειοσωλήνα και η άκρη του προωθείται ως το επίπεδο της τρόπιδας,

			•προσεκτική παρατήρηση για τουλάχιστον 8-10 min για ανίχνευση αναπνευστικών κινήσεων (ανύψωση του θωρακικού ή κοιλιακού τοιχώματος, συμπεριλαμβανομένων και απότομων συσπάσεων των θωρακικών μυών),

			•μετά την πάροδο 8-10 min, εφόσον δεν παρατηρηθούν αναπνευστικές κινήσεις, λαμβάνεται δείγμα αρτηριακού αίματος για ανάλυση (αέρια αίματος: PaCO2, PaO2, pH). Αν παρατηρηθεί σοβαρός αποκορεσμός στην παλμική οξυμετρία, αρρυθμία στο ΗΚΓ ή πτώση της αρτηριακής πίεσης (ΣΑΠ < 90 mm Hg) διακόπτεται η δοκιμασία,

			•η δοκιμασία άπνοιας θεωρείται θετική (επιβεβαιώνει τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου) εφόσον δεν παρατηρηθούν αναπνευστικές κινήσεις και υπό την προϋπόθεση ότι η PaCO2 έχει αυξηθεί πάνω από 60 mm Hg,

			•αν δεν παρατηρηθεί η αναμενόμενη αύξηση της PaCO2 και εφόσον ο ασθενής παραμένει αιμοδυναμικά σταθερός, μπορεί να επαναληφθεί η δοκιμασία άπνοιας, αφού γίνει εκ νέου προ-οξυγόνωση του ασθενή. Η απνοϊκή οξυγόνωση μπορεί τώρα να διατηρηθεί για περισσότερο χρόνο (10-15 min) προκειμένου να επιτευχθεί άνοδος της PaCO2 ≥ 60 mm Hg ή πάνω από 20 mm Hg από την αρχική του τιμή.
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			Πίνακας 14.2 Η διενέργεια της δοκιμασία άπνοιας για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου. PaCO2: μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα, ΣΑΠ: συστολική αρτηριακή πίεση, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα.

			Ιδιαιτερότητα παρουσιάζουν οι ασθενείς με πνευμονικά νοσήματα και χρόνια αναπνευστική ανεπάρκεια με κατακράτηση διοξειδίου του άνθρακα (χρόνια υπερκαπνία). Στους ασθενείς αυτούς η δοκιμασία άπνοιας μπορεί να ξεκινήσει με υψηλότερες τιμές PaCO2 και χαρακτηρίζεται θετική επί απουσίας αναπνευστικών κινήσεων και ανόδου της PaCO2 κατά τουλάχιστον 20 mm Hg.

			Τα παρακάτω κλινικά σημεία που μπορεί να παρατηρηθούν κατά τις δοκιμασίες διάγνωσης σε εγκεφαλικά νεκρούς ασθενείς δεν υποδηλώνουν ύπαρξη λειτουργίας του στελέχους:

			•αυτοματικές κινήσεις στα κάτω άκρα (σε αυτές δεν συμπεριλαμβάνονται η παθολογική κάμψη ή ο απεγκεφαλισμός),

			•εφίδρωση, flushing (αιφνίδια ερυθρότητα του δέρματος), ή ταχυκαρδία,

			•φυσιολογική ή αιφνίδια αύξηση της αρτηριακής πίεσης,

			•ανύψωση των ώμων ή κάμψη της σπονδυλικής στήλης,

			•εν τω βάθει τενόντια αντανακλαστικά, επιπολής κοιλιακά αντανακλαστικά,

			•αντανακλαστικό Babinski.

			14.1.2.4 Συμπληρωματικές δοκιμασίες

			Όταν μπορούν να γίνουν ολοκληρωμένα οι δοκιμασίες των αντανακλαστικών του στελέχους και η δοκιμασία άπνοιας, δεν απαιτείται περαιτέρω έλεγχος για την τεκμηρίωση του εγκεφαλικού θανάτου. Σε μερικούς ασθενείς, οι κακώσεις της σπονδυλικής στήλης, η βαριά αιμοδυναμική αστάθεια ή άλλοι παράγοντες δεν επιτρέπουν τη διενέργεια όλων των δοκιμασιών με ασφάλεια. Σε αυτές τις περιπτώσεις μπορεί να γίνει συμπληρωματικός έλεγχος για την τεκμηρίωση του εγκεφαλικού θανάτου (Πίνακας 14.3). Η ερμηνεία αυτών των δοκιμασιών απαιτεί εξειδίκευση και εμπειρία. Τονίζεται ότι οι εξετάσεις αυτές δεν υποκαθιστούν την κλινική διαδικασία που περιγράφηκε παραπάνω, αλλά μπορεί να χρησιμοποιηθούν συμπληρωματικά. Αν όμως το ιστορικό και η κλινική εικόνα του ασθενή δεν θέτουν με σαφήνεια τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου ο γιατρός δεν μπορεί να χαρακτηρίσει τον ασθενή εγκεφαλικά νεκρό βασιζόμενος μόνο στα ευρήματα αυτών των δοκιμασιών.

			Οι συμπληρωματικές δοκιμασίες περιλαμβάνουν:

			•αγγειογραφία (κλασική αγγειογραφία, αξονική αγγειογραφία, μαγνητική αγγειογραφία ή αγγειογραφία ραδιονουκλεοτιδίων). Ο εγκεφαλικός θάνατος επιβεβαιώνεται από την απουσία πλήρωσης με αίμα των εγκεφαλικών αρτηριών πάνω από το επίπεδο του διχασμού των καρωτίδων ή του κύκλου του Willis.

			•ηλεκτροεγκεφαλογράφημα (ΗΕΓ). Ο εγκεφαλικός θάνατος επιβεβαιώνεται από την απουσία ηλεκτρικής δραστηριότητας.

			•σπινθηρογράφημα εγκεφάλου.

			•σωματοαισθητικά προκλητά δυναμικά. Ο εγκεφαλικός θάνατος επιβεβαιώνεται από την αμφοτερόπλευρη απουσία της N20-P22 απάντησης μετά από διέγερση του μέσου νεύρου.

			•διακρανιακό υπερηχογράφημα Doppler.
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							Προκλητά σωματοαισθητικά δυναμικά

						
					

					
							
							Διακρανιακό υπερηχογράφημα doppler

						
					

				
			

			

			Πίνακας 14.3 Συμπληρωματικές δοκιμασίες για τη διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου.

			14.1.3 Καταγραφή εγκεφαλικού θανάτου

			Οι δοκιμασίες τεκμηρίωσης του εγκεφαλικού θανάτου καταγράφονται από τους ιατρούς που ορίζει η εκάστοτε νομοθεσία (και οι οποίοι δεν πρέπει να είναι μέλη της μεταμοσχευτικής ομάδας σε περίπτωση που ο ασθενής είναι πιθανός δότης) σε ειδικό έντυπο (φύλλο διάγνωσης του εγκεφαλικού θανάτου) το οποίο υπογράφεται από όλους τους ιατρούς που συμμετέχουν στην διάγνωση. Αν για κάποιο λόγο δεν μπορεί να γίνει μία από τις δοκιμασίες, αυτό θα πρέπει να καταγράφεται και να δικαιολογείται.

			Εφόσον διαπιστωθεί ο εγκεφαλικός θάνατος, ο ασθενής με βάση τη νομοθεσία είναι κλινικά νεκρός, συνεπώς η συνέχιση των θεραπευτικών παρεμβάσεων θεωρείται άσκοπη. Εξαίρεση αποτελούν εγκεφαλικά νεκροί ασθενείς που πρόκειται να γίνουν δωρητές οργάνων.

			Ως ώρα θανάτου καταγράφεται η ώρα που η PaCO2 φτάνει στα απαιτούμενα επίπεδα κατά την διενέργεια της δοκιμασίας άπνοιας. Στην περίπτωση ασθενών που πρόκειται να γίνουν δότες οργάνων ή ιστών, ως ώρα θανάτου καταγράφεται η ώρα κατά τη λήψη των οργάνων στην χειρουργική αίθουσα.

			14.2 Μεταμόσχευση οργάνων

			Η δωρεά οργάνων και ιστών για μεταμόσχευση μπορεί να προέρχεται είτε από ζώντες δότες (οπότε υπόκειται στην ελεύθερη και ανιδιοτελή βούληση του δότη και τελείται υπό αυστηρούς ηθικούς και νομικούς κανόνες), είτε από πτωματικούς δότες (στους οποίους έχει τεκμηριωθεί η διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου).

			Η διαδικασία της μεταμόσχευσης οργάνων ή ιστών από πτωματικούς δότες ξεκινά στις Μονάδες Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), μετά από την τεκμηρίωση του εγκεφαλικού θανάτου, ενώ ο τελικός συντονισμός γίνεται από τον ΕΟΜ.

			14.2.1 Ακολουθούμενη διαδικασία για τη μεταμόσχευση οργάνων

			Τα στάδια στη διαδικασία της μεταμόσχευσης είναι τα ακόλουθα (Πίνακας 14.4):

			•Αναζήτηση και αναγνώριση πιθανών δοτών. Ο απόλυτος αριθμός των μεταμοσχεύσεων εξαρτάται από τον αριθμό των εγκεφαλικά νεκρών ασθενών που γίνονται δότες. Καταλαβαίνουμε λοιπόν ότι ζωτικής σημασίας για αυτή τη διαδικασία προσφοράς ζωής είναι η αναγνώριση όλων των εγκεφαλικά νεκρών ασθενών που αποτελούν και τους πιθανούς δότες οργάνων.

			•Διάγνωση του εγκεφαλικού θανάτου. Η διαδικασία της διάγνωσης του εγκεφαλικού θανάτου αποτελεί ακρογωνιαίο λίθο και αναλύθηκε διεξοδικά παραπάνω. Δεν μπορεί παρά να υπερτονιστεί η ανάγκη ξεκάθαρης και αδιαμφισβήτητης τεκμηρίωσης του εγκεφαλικού θανάτου.

			•Διαχείριση του δότη για εξασφάλιση επαρκούς άρδευσης των προς μεταμόσχευση οργάνων. Καθώς μετά το θάνατο του στελέχους επέρχεται και η διακοπή των λειτουργιών και των υπόλοιπων συστημάτων του οργανισμού, απαιτείται εξειδικευμένη φροντίδα του εγκεφαλικά νεκρού ασθενή στον χώρο της ΜΕΘ. Προκειμένου να εξασφαλιστεί η βιωσιμότητα των οργάνων που μπορούν να μεταμοσχευθούν είναι απαραίτητη η εξασφάλιση αιμοδυναμικής σταθερότητας, και η διατήρηση ορμονικής και μεταβολικής ισορροπίας του δότη.

			•Ενημέρωση της οικογένειας του εγκεφαλικά νεκρού ασθενή και λήψη συγκατάθεσης για τη δωρεά (όπου αυτό απαιτείται από τη νομοθεσία). Η ενημέρωση των οικείων του πιθανού δότη αποτελεί προαπαιτούμενο. Σε πολλές χώρες η νομοθεσία επιβάλλει τη λήψη συγκατάθεσης για τη δωρεά οργάνων/ιστών από συγγενείς πρώτου βαθμού του υποψήφιου δότη. Κύριο μέλημα αποτελεί η ορθή ενημέρωση των συγγενών, ενώ σημαντική είναι και η αποσαφήνιση της επιθυμίας του ίδιου όσο ήταν εν ζωή σχετικά με την δωρεά οργάνων ή ιστών. Η συγκατάθεση πρέπει να είναι απολύτως ελεύθερη και χωρίς ενδοιασμούς. Σύμφωνα με τον ΕΟΜ, υπολογίζεται ότι στα περιστατικά που προχώρησαν σε δωρεά οργάνων, η πρόταση/έναρξη συζήτησης για το ενδεχόμενο της δωρεάς, έγινε στο 70% των περιπτώσεων από τους ιατρούς των ΜΕΘ και στο 30% από την οικογένεια του δότη.

			•Οργάνωση της λήψης των οργάνων και της μεταφοράς τους στο προς μεταμόσχευση κέντρο.
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			Πίνακας 14.4 Τα στάδια για την διαδικασία της μεταμόσχευσης.

			14.2.2 Αντενδείξεις μεταμόσχευσης οργάνων

			Παρά το γεγονός ότι τα κριτήρια αποκλεισμού πιθανών δοτών οργάνων συνεχώς μειώνονται, εξακολουθούν να υπάρχουν απόλυτες αντενδείξεις για τη λήψη οργάνων από συγκεκριμένους ασθενείς. Σε αυτές ανήκουν το σύνδρομο επίκτητης ανοσολογικής ανεπάρκειας, οι κακοήθειες και οι γενικευμένες λοιμώξεις (σηψαιμία με κυκλοφορική καταπληξία ή/και ανεπάρκειες οργάνων, ενεργός φυματίωση, μυκηταιμία, αποικισμός του πνεύμονα από Candida spp, μηνιγγίτιδα από Listeria monocytogenens, διηθητική λοίμωξη από πρωτόζωα ή μύκητες και φυματιώδης μηνιγγίτιδα), ενώ για τα απαγορευτικά όρια ηλικίας των πιθανών δοτών δεν υπάρχει ομοφωνία.

			14.2.3 Ηθικά ζητήματα

			Καθώς η εξέλιξη της ιατρικής επιτρέπει διαρκώς καλύτερα αποτελέσματα στην αποδοχή και την επιβίωση των μεταμοσχευθέντων, αυξάνει παγκοσμίως και η ζήτηση μοσχευμάτων. Η αυξημένη ζήτηση έχει οδηγήσει στη χρησιμοποίηση ζώντων δοτών, καθώς οι ανάγκες δεν μπορούν να καλυφθούν από τους πτωματικούς δότες.

			Έτσι ανακύπτουν σημαντικά ηθικά ζητήματα, αναφορικά με την αυτονομία (ελεύθερη βούληση) και την ανιδιοτέλεια του δότη, την προστασία των αδυνάτων απέναντι στους οικονομικά ισχυρούς (ανάγκη που ανακύπτει από την ολοένα και αυξανόμενη «μαύρη αγορά» οργάνων σε υπανάπτυκτες χώρες) και την προστασία της αξιοπρέπειας του ατόμου.

			14.2.4 Θρησκευτική προσέγγιση των μεταμοσχεύσεων στην Ελλάδα

			Η στάση της κοινωνίας απέναντι στο θέμα των μεταμοσχεύσεων παρουσιάζει στενή συσχέτιση με τις θρησκευτικές αντιλήψεις, σχετικά με την μετά θάνατον ζωή. Η θέση της Εκκλησίας της Ελλάδας είναι σαφής και στηρίζει την διαδικασία της μεταμόσχευσης, όπως εκφράζεται από την αντίστοιχη εγκύκλιο (Εγκύκλιος Ιεράς Συνόδου της Εκκλησίας της Ελλάδας σχετικά με την θέση της Ιεράς Συνόδου απέναντι στο θεσμό της δωρεάς οργάνων, 7 Ιουλίου 2005):

			«…Η δωρεά οργάνου πρέπει οπωσδήποτε να περιλαμβάνει τη «συνειδητή συναίνεση» του δότη, δηλαδή ο δότης πρέπει εν επιγνώσει, ελεύθερα και αβίαστα να έχει συγκατατεθεί στην αφαίρεση των οργάνων του, αν τυχόν από κάποια αιτία καταστεί εγκεφαλικά νεκρός.

			…Ο δότης προσφέρει μόσχευμα που σε λίγο θα πεθάνει-δεν γίνεται αλλιώς. Δίνει όμως και αισθήματα που ποτέ δεν πεθαίνουν και αιώνια τον συνοδεύουν. Ενώ χαρίζει το σώμα του, δεν στερείται. Έτσι το θέμα των μεταμοσχεύσεων προσεγγίζεται και ως ευκαιρία μετάγγισης πνευματικού ήθους στην κοινωνία...

			...σας προτρέπουμε πατρικώς να συμμετάσχετε σ’ αυτή τη φιλόχριστη και φιλάνθρωπη πρωτοβουλία της Εκκλησίας μας, να γίνετε δωρητής οργάνων, για να γίνει η επαύριο της ζωής …πάλι ζωή».

		

	
		
			Προτεινόμενη βιβλιογραφία

			Wijdicks EFM, Varelas PN, Gronseth GS, Greer DM, American Academy of Neurology. Evidence-based guideline update: determining brain death in adults: report of the Quality Standards Subcommittee of the American Academy of Neurology. Neurology 2010; 74: 1911–8. 

		

	
		
			Κεφάλαιο 15
ΟΞΕΙΑ ΝΕΦΡΙΚΗ ΒΛΑΒΗ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Σταυρίνα Αυγεροπούλου

			Σύνοψη

			Η διαταραχή της νεφρικής λειτουργίας είναι συχνή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) και έχει αποδειχθεί ότι, ακόμα και όταν είναι ήπια, αυξάνει δυσανάλογα τη νοσηρότητα και τη θνητότητα των ασθενών. Ο όρος «οξεία νεφρική βλάβη» περιλαμβάνει όλο το φάσμα των διαταραχών, από τις υποκλινικές περιπτώσεις μέχρι την ανάγκη για θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης. Ο ορισμός και η σταδιοποίηση της οξείας νεφρικής βλάβης στηρίζονται στις μεταβολές της κρεατινίνης του ορού και της διούρησης, σύμφωνα με τα κριτήρια RIFLE και AKIN. Τα αίτια διαχωρίζονται σε προνεφρικά, νεφρικά και μετανεφρικά. Συχνότερες αιτίες στη ΜΕΘ αποτελούν η σήψη, οι καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις, το τραύμα και η χορήγηση νεφροτοξικών ουσιών. Οι κλασικοί δείκτες της νεφρικής λειτουργίας (ουρία, κρεατινίνη) δεν είναι ικανοί να ανιχνεύσουν πρώιμα τις διαταραχές της, όμως παραμένουν τα βασικά εργαλεία διάγνωσης και διαφορικής διάγνωσης της οξείας νεφρικής βλάβης. Ο ακρογωνιαίος λίθος για την πρόληψη και την αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης είναι η διατήρηση ή αποκατάσταση της νεφρικής αιματικής ροής, με τη βελτιστοποίηση του ενδαγγειακού όγκου και τη διατήρηση επαρκούς μέσης αρτηριακής πίεσης, οι οποίες επιτυγχάνονται με τη λελογισμένη χορήγηση ενδοφλέβιων υγρών και αγγειοσυσπαστικών παραγόντων. Σημαντική είναι επίσης η αποφυγή ή η περιορισμένη έκθεση σε νεφροτοξικούς παράγοντες. Από τα φαρμακευτικά μέσα, η χρήση της φουροσεμίδης έχει περιοριστεί στην αντιμετώπιση συγκεκριμένων επιπλοκών της οξείας νεφρικής βλάβης (υπερκαλιαιμίας, υπερφόρτωσης όγκου), ενώ η ευρέως κατά το παρελθόν χρησιμοποιούμενη ντοπαμίνη έχει πλέον εγκαταλειφθεί, ως αναποτελεσματική και δυνητικά επιζήμια. Τέλος, πολύτιμο μέσο για την αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης αποτελεί η θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης.

			Κύρια γνώση

			•Ακόμα και οι ήπιες διαταραχές της νεφρικής λειτουργίας έχουν σημαντική επίπτωση στην έκβαση των ασθενών, αυξάνοντας δυσανάλογα τη νοσηρότητα και τη θνητότητά τους.

			•Ο ορισμός και η βαρύτητα της οξείας νεφρικής βλάβης καθορίζονται από τις μεταβολές της κρεατινίνης ορού και τη διούρηση του ασθενή.

			•Η συχνότερη αιτία οξείας νεφρικής βλάβης στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας είναι η σήψη.

			•Οι κλασικοί δείκτες της νεφρικής λειτουργίας (ουρία, κρεατινίνη) δεν είναι ικανοί να ανιχνεύσουν πρώιμα τις διαταραχές της, όμως παραμένουν τα βασικά εργαλεία διάγνωσης και διαφορικής διάγνωσης της οξείας νεφρικής βλάβης.

			•Το κυριότερο μη φαρμακευτικό μέτρο για την πρόληψη και αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης είναι η διατήρηση της νεφρικής αιματικής ροής, μέσω βελτιστοποίησης του ενδαγγειακού όγκου και εξασφάλισης επαρκούς πίεσης άρδευσης.

			•Η χορήγηση των αμινογλυκοσιδών, άπαξ ημερησίως, σε υψηλή δόση, συνοδεύεται από μικρότερη νεφροτοξικότητα.

			•Τα διουρητικά της αγκύλης είναι αναποτελεσματικά, τόσο στην πρόληψη, όσο και στην αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης, και η χρήση τους περιορίζεται πλέον στην αντιμετώπιση συγκεκριμένων επιπλοκών (υπερκαλιαιμίας, υπερασβεστιαιμίας, υπερφόρτωσης όγκου).

			•Η «διουρητική» δόση της ντοπαμίνης, για την πρόληψη ή αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης, έχει πλέον εγκαταλειφθεί, ως αναποτελεσματική και δυνητικά επιζήμια.

			15.1 Εισαγωγή

			Σε μεγάλο κομμάτι της βιβλιογραφίας, υποστηρίζεται τα τελευταία χρόνια ότι η οξεία, ακόμα και ήπια, διαταραχή της νεφρικής λειτουργίας προμηνύει σοβαρές κλινικές συνέπειες για τον βαρέως πάσχοντα ασθενή της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), επηρεάζοντας σημαντικά τόσο τη βραχυπρόθεσμη, όσο και τη μακροπρόθεσμη έκβασή του. Δημιουργήθηκε, επομένως, η ανάγκη επαναπροσδιορισμού των οξέων διαταραχών της νεφρικής λειτουργίας, με τη χρήση ενός ευρύτερου όρου από αυτόν της οξείας νεφρικής ανεπάρκειας, που να συμπεριλαμβάνει όλο το φάσμα του συνδρόμου, από τις μικρές αλλαγές των δεικτών της νεφρικής λειτουργίας (υποκλινικές περιπτώσεις), μέχρι την πλήρη ανεπάρκεια του οργάνου και την ανάγκη για θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης. Έτσι, καθιερώθηκε ο όρος «οξεία νεφρική βλάβη», ο οποίος αναφέρεται στην αιφνίδια έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας και περιλαμβάνει το σύνολο των καταστάσεων (προνεφρικής, νεφρικής και μετανεφρικής αιτιολογίας) που επηρεάζουν τη νεφρική δομή και λειτουργία. Η οξεία νεφρική βλάβη οδηγεί σε διαταραχές του ισοζυγίου υγρών, των ηλεκτρολυτών και της οξεοβασικής ισορροπίας, λόγω αδυναμίας κάθαρσης των μικρών διαλυμένων ουσιών και μείωσης του ρυθμού σπειραματικής διήθησης (Glomerular Filtration Rate, GFR).

			Η οξεία νεφρική βλάβη είναι συχνή (36-67% στους ασθενείς ΜΕΘ), γίνεται συχνότερη με την πάροδο του χρόνου και συνδέεται με σημαντική αύξηση της νοσηρότητας και της θνητότητας (15-60%), που αυξάνεται ακόμα περισσότερο (έως και 80%) όταν απαιτείται θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης. Η πρόληψη και η πρώιμη διάγνωση και αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης μπορεί να βελτιώσουν σημαντικά την έκβαση του ασθενή.

			15.2 Ορισμός – Σταδιοποίηση

			Για τον ορισμό της οξείας νεφρικής βλάβης, την τελευταία δεκαετία θεσπίστηκαν τα κριτήρια RIFLE (ακρωνύμιο από τα αρχικά των λέξεων Risk, Injury, Failure, Loss και End-stage, που αντιπροσωπεύουν τα στάδια έκπτωσης της νεφρικής λειτουργίας) (Εικόνα 15.1) και η νεότερη, βελτιωμένη εκδοχή τους, τα κριτήρια AKIN (από την ομάδα του Acute Kidney Injury Network) (Πίνακας 15.1), προκειμένου να υπάρχει ένας κοινός τρόπος έκφρασης και καταγραφής.

			[image: C:\Users\Kostis\Google Drive\ICU Book\New playground\Images\Εικόνα 15.1.png]

			Εικόνα 15.1 Κριτήρια RIFLE. GFR: ρυθμός σπειραματικής διήθησης, SCr: κρεατινίνη ορού, Risk: κίνδυνος, Injury: βλάβη, Failure: ανεπάρκεια, Loss: απώλεια, ESKD: τελικού σταδίου νεφρική νόσος (end-stage kidney disease). 

			Πηγή: προσωπικό αρχείο.

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Διαγνωστικά κριτήρια οξείας νεφρικής βλάβης

						
					

					
							
							Οξεία (εντός 48 ωρών) έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας οριζόμενης ως απόλυτη αύξηση της κρεατινίνης ορού ≥ 0,3 mg/dL, εκατοστιαία αύξηση της κρεατινίνης ορού ≥ 50% (1,5 φορά από την αρχική τιμή) ή μείωση της διούρησης (διαπιστωμένη ολιγουρία < 0,5 mL/kg/ώρα για περισσότερες από 6 ώρες)

						
					

					
							
							Σταδιοποίηση οξείας νεφρικής βλάβης

						
					

					
							
							Στάδιο

						
							
							Κριτήρια κρεατινίνης ορού

						
							
							Κριτήρια διούρησης

						
					

					
							
							1

						
							
							Αύξηση κρεατινίνης ορού ≥ 0,3 mg/dL ή αύξηση ≥ 150-200% (1,5-2 φορές) από την αρχική τιμή

						
							
							< 0,5 mL/kg/ώρα για περισσότερες από 6 ώρες

						
					

					
							
							2

						
							
							Αύξηση κρεατινίνης ορού > 200-300% (> 2-3 φορές) από την αρχική τιμή

						
							
							< 0,5 mL/kg/ώρα για περισσότερες από 12 ώρες

						
					

					
							
							3

						
							
							Αύξηση κρεατινίνης ορού > 300% (> 3 φορές) από την αρχική τιμή (ή κρεατινίνη ορού ≥ 4 mg/dL με μία οξεία αύξηση τουλάχιστον 0,5 mg/dL)

						
							
							< 0,3 mL/kg/ώρα για 24 ώρες ή ανουρία για 12 ώρες

						
					

				
			

			

			Πίνακας 15.1 Κριτήρια AKIN (Acute Kidney Injury Network).

			Το 2012, με τη συνεργασία μιας μεγάλης ομάδας εντατικολόγων και νεφρολόγων σε παγκόσμιο επίπεδο, δημοσιεύτηκαν οι πρώτες κατευθυντήριες γραμμές για την οξεία νεφρική βλάβη (Kidney Disease Improving Global Outcomes, KDIGO). Σύμφωνα με αυτές, ο ορισμός και η κατάταξη της οξείας νεφρικής βλάβης στηρίζονται στα κριτήρια RIFLE/AKIN και γίνονται με βάση τις αλλαγές στην κρεατινίνη ορού και τη διούρηση του ασθενή (Πίνακες 15.2 και 15.3). Εάν οι δύο αυτές παράμετροι τοποθετούν τον ασθενή σε διαφορετικό στάδιο, η τελική κατάταξη γίνεται με βάση το χειρότερο στάδιο. Η σταδιοποίηση της οξείας νεφρικής βλάβης έχει προγνωστική αξία, διότι όσο αυξάνεται το στάδιο, τόσο αυξάνεται ο κίνδυνος θανάτου και η ανάγκη για θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης.

			
				
					
				
				
					
							
							Αύξηση SCr ≥ 0,3 mg/dl σε 48 ώρες, ή

						
					

					
							
							Αύξηση SCr ≥ 1,5 φορά από την αρχική τιμή σε 7 ημέρες, ή

						
					

					
							
							Διούρηση < 0,5 mL/kg/ώρα για 6 ώρες

						
					

				
			

			Πίνακας 15.2 Ορισμός οξείας νεφρικής βλάβης σύμφωνα με τις κατευθυντήριες γραμμές για την οξεία νεφρική βλάβη (KDIGO: Kidney Disease Improving Global Outcomes). SCr: κρεατινίνη ορού.

			15.3 Αίτια οξείας νεφρικής βλάβης

			Τα αίτια της οξείας νεφρικής βλάβης διακρίνονται σε προνεφρικά, νεφρικά και μετανεφρικά (Πίνακας 15.4). Τρεις είναι οι υπεύθυνοι μηχανισμοί: η νεφρική υποάρδευση, η παρεγχυματική (σπείραμα, διάμεσος ιστός, σωληνάρια) ή αγγειακή βλάβη του νεφρού και η απόφραξη του ουροποιητικού συστήματος, αντίστοιχα.

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Στάδιο

						
							
							SCr

						
							
							Διούρηση

						
					

					
							
							1

						
							
							1,5-1,9 × την αρχική τιμή,

							ή

							≥ 0,3 mg/dL αύξηση

						
							
							< 0,5 mL/kg/ώρα για 6-12 ώρες

						
					

					
							
							2

						
							
							2-2,9 × την αρχική τιμή

						
							
							< 0.5mL/kg/ώρα για ≥ 12 ώρες

						
					

					
							
							3

						
							
							3 × την αρχική τιμή,

							ή

							αύξηση της SCr ≥ 4 mg/dL,

							ή

							έναρξη θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης,

							ή

							στους ασθενείς < 18 ετών, μείωση του eGFR < 35 mL/kg ανά 1,73m2

						
							
							< 0,3mL/kg/ώρα για ≥ 24 ώρες,

							ή

							ανουρία για ≥ 12 ώρες

						
					

				
			

			Πίνακας 15.3 Κατάταξη οξείας νεφρικής βλάβης σύμφωνα με τις κατευθυντήριες γραμμές για την οξεία νεφρική βλάβη KDIGO (Kidney Disease Improving Global Outcomes). SCr: κρεατινίνη ορού, eGFR: υπολογιζόμενος ρυθμός σπειραματικής διήθησης.

			Η αιτιολογία της οξείας νεφρικής βλάβης είναι διαφορετική, εάν πρόκειται για βλάβη που έλαβε χώρα στην κοινότητα ή ενδονοσοκομειακά. Η οξεία νεφρική βλάβη που αναπτύσσεται εκτός νοσοκομείου είναι, συνήθως, αποτέλεσμα σπειραματονεφρίτιδας, αγγειίτιδας ή αποφρακτικής ουροπάθειας, ενώ, όταν αναπτύσσεται εντός του νοσοκομείου, αφορά το πιθανότερο σε βλάβη των σωληναρίων ή υποάρδευση. Η πλειονότητα των περιπτώσεων οξείας νεφρικής βλάβης στη ΜΕΘ είναι αποτέλεσμα υποάρδευσης ή βλάβης των σωληναρίων λόγω ισχαιμίας ή τοξικότητας από φάρμακα, ενώ συχνές είναι οι περιπτώσεις συνδυασμού περισσοτέρων του ενός αιτίων. Εκτός αυτού, ο διαχωρισμός σε προνεφρικά και νεφρικά αίτια δεν είναι απόλυτα στεγανός, ιδίως στους βαρέως πάσχοντες, τους πολυτραυματίες και τους ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο, στους οποίους ακόμα και μια ήπια νεφρική υποάρδευση μπορεί να οδηγήσει σε άμεση νεφρική παρεγχυματική βλάβη.
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			Πίνακας 15.4 Αίτια οξείας νεφρικής βλάβης. TTP: θρομβωτική θρομβοπενική πορφύρα, HUS: αιμολυτικό-ουραιμικό σύνδρομο, CMV: κυτταρομεγαλοϊός.

			Η σήψη είναι η πιο συχνή αιτία οξείας νεφρικής βλάβης σε μια γενική ΜΕΘ, σε ποσοστά που αγγίζουν το 50%. Ακολουθούν οι καρδιοχειρουργικές επεμβάσεις (42%), το τραύμα (31%) και τα φάρμακα (20%). Η οξεία νεφρική βλάβη που σχετίζεται με το τραύμα είναι συνήθως πολυπαραγοντική (π.χ. αιμορραγική καταπληξία, σύνδρομο κοιλιακού διαμερίσματος, ραβδομυόλυση). Οι παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί πρόκλησης φαρμακευτικής βλάβης ποικίλλουν και περιλαμβάνουν τις διαταραχές της νεφρικής άρδευσης (μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη, αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτασίνης κ.ά.), την άμεση βλάβη των σωληναριακών κυττάρων (αμινογλυκοσίδες, σκιαγραφικές ουσίες κ.ά.), τη διάμεση νεφρίτιδα (διάφορα αντιμικροβιακά κ.ά.), τη σπειραματοπάθεια, την απόφραξη των σωληναρίων (από κρυστάλλους ή λίθους) ή των ουρητήρων (λόγω οπισθοπεριτοναϊκής ίνωσης), τη θρομβωτική μικροαγγειοπάθεια, τη ραβδομυόλυση και τη σοβαρή αιμόλυση.

			15.4 Εκτίμηση κινδύνου

			Οι πιθανότητες ανάπτυξης οξείας νεφρικής βλάβης έπειτα από έκθεση στον ίδιο βλαπτικό παράγοντα διαφέρουν μεταξύ των ατόμων, ανάλογα με την παρουσία ή μη προδιαθεσικών παραγόντων (Πίνακας 15.5). Είναι η αλληλεπίδραση μεταξύ της προδιάθεσης και του τύπου ή της έκτασης της έκθεσης στο βλαπτικό ερέθισμα που θα καθορίσει τελικά τον κίνδυνο εμφάνισης της οξείας νεφρικής βλάβης.

			
				
					
				
				
					
							
							Αφυδάτωση ή ένδεια όγκου

						
					

					
							
							Μεγάλη ηλικία

						
					

					
							
							Γυναικείο φύλο

						
					

					
							
							Μαύρη φυλή

						
					

					
							
							Χρόνια νεφρική νόσος

						
					

					
							
							Χρόνια νοσήματα (καρδιάς, πνευμόνων, ήπατος)

						
					

					
							
							Σακχαρώδης διαβήτης

						
					

					
							
							Καρκίνος

						
					

					
							
							Αναιμία 

						
					

				
			

			Πίνακας 15.5 Προδιαθεσικοί παράγοντες εμφάνισης οξείας νεφρικής βλάβης.

			Η κατανόηση των ατομικών παραγόντων κινδύνου μπορεί να βοηθήσει στην πρόληψη ή την πρώιμη διάγνωση της οξείας νεφρικής βλάβης. Ορισμένοι προδιαθεσικοί παράγοντες μπορούν να τροποποιηθούν πριν από την έκθεση σε ένα βλαπτικό ερέθισμα (π.χ. αποκατάσταση ενδαγγειακού όγκου πριν από τη χορήγηση σκιαγραφικής ουσίας) ή, αντιστρόφως, η έκθεση σε ένα βλαπτικό ερέθισμα μπορεί να αποφευχθεί εάν υπάρχουν προδιαθεσικοί παράγοντες που αυξάνουν την πιθανότητα εμφάνισης οξείας νεφρικής βλάβης (π.χ. αποφυγή χορήγησης νεφροτοξικών φαρμάκων σε ασθενή με χρόνια νεφρική νόσο).

			15.5 Διαγνωστική προσπέλαση και διαφορική διάγνωση

			Δεδομένου ότι η οξεία νεφρική βλάβη συνδέεται με σημαντική αύξηση της νοσηρότητας και της θνητότητας, κρίνεται επιτακτική η ανάγκη για πρώιμη διάγνωση και αντιμετώπιση. Επιπλέον, υπάρχουν καταστάσεις που απαιτούν άμεση και εξειδικευμένη αντιμετώπιση, όπως η οξεία σπειραματονεφρίτιδα, οι αγγειίτιδες, η διάμεση νεφρίτιδα, η μειωμένη νεφρική άρδευση και η απόφραξη του ουροποιητικού συστήματος. Τα εργαλεία που διαθέτουμε για τη διαγνωστική προσπέλαση και τη διαφορική διάγνωση των αιτίων οξείας νεφρικής βλάβης περιλαμβάνουν:

			•το ιστορικό και την κλινική εξέταση,

			•διάφορους βιοχημικούς δείκτες της νεφρικής λειτουργίας (κλασικούς και νεότερους), 

			•τη μικροσκοπική εξέταση των ούρων,

			•απεικονιστικές μεθόδους και

			•τη βιοψία νεφρού.

			15.5.1 Ιστορικό και κλινική εξέταση

			Το ιστορικό θα πρέπει, μεταξύ άλλων, να παρέχει πληροφορίες σχετικά με την απώλεια ή ανακατανομή υγρών, την προηγούμενη κατάσταση της νεφρικής λειτουργίας, την παρουσία συννοσηροτήτων (π.χ. σακχαρώδους διαβήτη, υπέρτασης, καρδιακής ανεπάρκειας κ.ά.), τη διενέργεια πρόσφατων εξετάσεων ή επεμβάσεων (π.χ. χειρουργική επέμβαση, αγγειογραφία, άλλες ακτινολογικές εξετάσεις), τη λήψη φαρμάκων και το κοινωνικό ιστορικό του ασθενή (τόπος διαμονής, ταξίδια, επαφή με ζώα κ.ά.).

			Η κλινική εξέταση πρέπει να αφορά όλα τα συστήματα, δίνοντας μεγαλύτερη έμφαση στην εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου και στην παρουσία σημείων συμβατών με οξεία ή χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια, λοίμωξη και σήψη. Η κατάσταση του ενδαγγειακού όγκου παίζει σημαντικό ρόλο στη διάγνωση της υποκείμενης αιτίας, στην πρόληψη, στην εξέλιξη και στην αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης.

			Τέλος, σε περιπτώσεις στις οποίες υπάρχει κίνδυνος ενδοκοιλιακής υπέρτασης (ενδοκοιλιακή πίεση > 12 mm Hg), όπως έπειτα από τραύμα, χειρουργική επέμβαση κοιλίας ή μαζική ανάνηψη με υγρά, είναι απαραίτητες η μέτρηση και η παρακολούθηση της ενδοκοιλιακής πίεσης, όπως αυτή εκτιμάται από τη μέτρηση της πίεσης εντός της ουροδόχου κύστης. Παρατεταμένη αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης > 20 mm Hg, μπορεί να οδηγήσει σε σύνδρομο κοιλιακού διαμερίσματος και οξεία νεφρική βλάβη.

			15.5.2 Δείκτες νεφρικής λειτουργίας

			15.5.2.1 Κλασικοί βιοχημικοί δείκτες νεφρικής λειτουργίας

			Από τους κλασικούς βιοχημικούς δείκτες της νεφρικής λειτουργίας, η ουρία και η κρεατινίνη χρησιμοποιούνται ως δείκτες της σπειραματικής λειτουργίας, ενώ οι κλασματικές απεκκρίσεις του νατρίου και της ουρίας ως δείκτες της λειτουργίας των σωληναρίων. 

			Η ουρία και η κρεατινίνη εμφανίζουν μια μη γραμμική και αντιστρόφως ανάλογη σχέση με τον ρυθμό σπειραματικής διήθησης (GFR), του οποίου τις μεταβολές όμως αδυνατούν να ανιχνεύσουν έγκαιρα, με συνέπεια την καθυστέρηση της πρώιμης διάγνωσης της οξείας νεφρικής βλάβης. Επιπλέον, επηρεάζονται από διάφορους εξωνεφρικούς παράγοντες, γεγονός που μειώνει τη διαγνωστική τους αξία ως δεικτών της νεφρικής λειτουργίας (Πίνακας 15.6).

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Δείκτης

						
							
							Παράγοντας

						
					

					
							
							Αύξηση

						
							
							Μείωση

						
					

					
							
							Ουρία

						
							
							Ελαττωμένος δραστικός όγκος αίματος

							Αυξημένη διατροφική πρόσληψη πρωτεΐνης

							Σοβαρή νόσος (πυρετός, τραύμα, έγκαυμα, σήψη)

							Αιμορραγία πεπτικού

							Φάρμακα (κορτικοστεροειδή, τετρακυκλίνες)

						
							
							Ταχεία έκπτυξη ενδαγγειακού όγκου

							Εγκυμοσύνη

							SIADH

							Περιορισμός διατροφικής πρόσληψης πρωτεΐνης 

							Ηπατική νόσος

						
					

					
							
							Κρεατινίνη

						
							
							Νεαρή ηλικία

							Ανδρικό φύλο

							Μεγάλη μυϊκή μάζα

							Κατανάλωση κρέατος με τη διατροφή

							Αντίδραση Jaffe (διαβητική κετοξέωση, υπεργλυκαιμία)

							Φάρμακα (σιμετιδίνη, τριμεθοπρίμη)

							Εργώδης άσκηση

						
							
							Μεγάλη ηλικία

							Γυναικείο φύλο

							Περιορισμός πρωτεΐνης (νεφρική νόσος, ηπατική νόσος)

							Χορτοφαγική δίαιτα

							Απώλεια μυϊκής μάζας (νευρομυϊκά νοσήματα, υποθρεψία)

							Ακρωτηριασμός

							Αντίδραση Jaffe (υπερχολερυθριναιμία)

						
					

				
			

			Πίνακας 15.6 Παράγοντες που επηρεάζουν τους κλασικούς δείκτες νεφρικής λειτουργίας. SIADH: σύνδρομο απρόσφορης έκκρισης αντιδιουρητικής ορμόνης.

			Οι κλασματικές απεκκρίσεις του νατρίου (FENa) και της ουρίας (FEUrea) αποκαλύπτουν σε τι ποσοστό το νάτριο ή η ουρία που διηθείται από τους νεφρούς αποβάλλεται τελικά με τα ούρα. Υπολογίζονται με βάση τους τύπους:
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			(Εξίσωση 15.1)
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			(Εξίσωση 15.2)

			Η χρήση τους περιορίζεται στη διαφορική διάγνωση μεταξύ των προνεφρικών και νεφρικών αιτίων οξείας νεφρικής βλάβης.Ο διαχωρισμός όμως δεν είναι απόλυτα ακριβής, ενώ η λήψη διουρητικών αυξάνει την κλασματική απέκκριση του νατρίου, όχι όμως και της ουρίας, ανεξάρτητα από την αιτία της οξείας νεφρικής βλάβης.

			Στον Πίνακα 15.7 παρουσιάζονται οι διαφορές των συχνότερα χρησιμοποιούμενων κλασικών βιοχημικών δεικτών στη διαφορική διάγνωση της προνεφρικής από τη νεφρικής αιτιολογίας οξεία νεφρική βλάβη.

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Δείκτης

						
							
							Προνεφρικά αίτια

						
							
							Νεφρικά αίτια

						
					

					
							
							BUN/Cr

						
							
							> 20:1

						
							
							10:1 - 20:1

						
					

					
							
							Νάτριο ούρων (mEq/L)

						
							
							< 20

						
							
							> 40

						
					

					
							
							Ωσμωτικότητα ούρων (mOsm/L)

						
							
							> 500

						
							
							< 350

						
					

					
							
							FENa (%)

						
							
							< 1

						
							
							> 2

						
					

					
							
							FEurea (%)

						
							
							< 35

						
							
							> 35

						
					

				
			

			Πίνακας 15.7 Διαφορές κλασικών βιοχημικών δεικτών νεφρικής λειτουργίας μεταξύ προνεφρικών – νεφρικών αιτίων οξείας νεφρικής βλάβης. BUN: άζωτο ουρίας ορού, Cr: κρεατινίνη, FENa: κλασματική απέκκριση νατρίου, FEurea: κλασματική απέκκριση ουρίας.

			Στην προνεφρική οξεία νεφρική βλάβη, η λειτουργία των σωληναρίων (και, επομένως, η ικανότητα συμπύκνωσης των ούρων) παραμένει ακέραια. Η έκκριση της αντιδιουρητικής ορμόνης από τη μείωση του δραστικού όγκου αίματος οδηγεί σε αύξηση της επαναρρόφησης νερού, νατρίου και ουρίας από τα ουροφόρα σωληνάρια. Ως αποτέλεσμα όλων αυτών των δράσεων, τα ούρα εξέρχονται πυκνά, με χαμηλή περιεκτικότητα σε νάτριο, ενώ οι κλασματικές απεκκρίσεις του νατρίου και της ουρίας είναι ελαττωμένες. Η αυξημένη επαναρρόφηση της ουρίας από τα ουροφόρα σωληνάρια οδηγεί στην αύξηση του λόγου αζώτου ουρίας ούρων προς κρεατινίνη ορού (BUN/SCr).

			Στη νεφρικής αιτιολογίας οξεία νεφρική βλάβη, δεν ευνοείται η επαναρρόφηση της ουρίας και η συγκέντρωσή της αυξάνεται παράλληλα με αυτήν της κρεατινίνης, με αποτέλεσμα ο λόγος BUN/SCr να διατηρείται συνήθως.

			15.5.2.2 Νεότεροι βιοχημικοί δείκτες νεφρικής λειτουργίας

			Οι κλασικοί δείκτες, παρά την ευρεία χρήση τους, δε θεωρούνται ιδανικοί. Το γεγονός αυτό οδήγησε στην αναζήτηση νεότερων δεικτών, που να αντικατοπτρίζουν καλύτερα τη νεφρική λειτουργία και να οδηγούν σε ταχύτερη διάγνωση και διαφορική διάγνωση της οξείας νεφρικής βλάβης. Αρκετοί νεότεροι βιoλογικοί δείκτες αξιολογούνται ή επανεξετάζονται όσον αφορά την ικανότητά τους να αντικατοπτρίζουν πρώιμα τη δομική νεφρική βλάβη. Πρόκειται είτε για χαμηλού μοριακού βάρους πρωτεΐνες που κυκλοφορούν στο αίμα και διηθούνται από το σπείραμα (δείκτες σπειραματικής λειτουργίας), είτε για ένζυμα που απελευθερώνονται στα ούρα έπειτα από βλάβη των σωληναριακών κυττάρων (δείκτες σωληναριακής βλάβης) ή, τέλος, για φλεγμονώδεις μεσολαβητές που απελευθερώνονται από τα νεφρικά κύτταρα ή από τα φλεγμονώδη κύτταρα τα οποία διηθούν το νεφρό (δείκτες του βαθμού και του σημείου της βλάβης). Οι δείκτες με το μεγαλύτερο ερευνητικό ενδιαφέρον είναι: η γλυκοπρωτεΐνη NGAL (Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalin), ο αναστολέας της πρωτεάσης της κυστεΐνης Cystatin C, η προφλεγμονώδης κυτταροκίνη IL-18, η διαμεμβρανική γλυκοπρωτεΐνη KIM-1 (Kidney Injury Molecule-1) και η πρωτεΐνη L-FABP (Liver-type Fatty Acid-Binding Protein).

			15.5.3 Μικροσκοπική εξέταση ούρων

			Η αξία της μικροσκοπικής εξέτασης των ούρων στη διαφορική διάγνωση της οξείας νεφρικής βλάβης είναι περιορισμένη, με εξαίρεση ορισμένες περιπτώσεις (συστηματικής αγγειίτιδας, οξείας ή ταχέως εξελισσόμενης σπειραματονεφρίτιδας ή οποιουδήποτε πνευμονο-νεφρικού συνδρόμου), στις οποίες η εξέταση του ιζήματος των ούρων είναι ζωτικής σημασίας. Η ανεύρεση δυσμορφικών ερυθρών ή κυλίνδρων ερυθρών αιμοσφαιρίων μπορεί να δώσει σημαντικές διαγνωστικές, προγνωστικές και θεραπευτικές πληροφορίες. 

			Σε γενικές γραμμές, μια φυσιολογική μικροσκοπική εξέταση ούρων υποδηλώνει ένα προνεφρικό ή μετανεφρικό αίτιο, ενώ μια παθολογική εξέταση υποδηλώνει ένα νεφρικό αίτιο. Έτσι, στην προνεφρικής αιτιολογίας οξεία νεφρική βλάβη, το ίζημα είναι φυσιολογικό, ή ελαφρά παθολογικό, με υαλώδεις κυλίνδρους και άλλα μη ειδικά ευρήματα, ενώ, στις νεφρικής αιτιολογίας περιπτώσεις, το ίζημα μπορεί να περιέχει διάφορα στοιχεία, με ξεχωριστή σημασία το καθένα, όπως: λευκά αιμοσφαίρια, ηωσινόφιλα, κύτταρα νεφρικών σωληναρίων, ποικίλλους κυτταρικούς κυλίνδρους (ερυθροκυτταρικούς, λευκοκυτταρικούς, νεφρικών σωληναριακών κυττάρων), πολλούς κοκκώδεις (συχνά καφεοειδείς) κυλίνδρους, καθώς και κρυστάλλους.

			15.5.4 Απεικονιστικές μέθοδοι

			Ο απεικονιστικός έλεγχος βοηθά κυρίως στη διάγνωση των μετανεφρικών αιτίων οξείας νεφρικής βλάβης. Επί υποψίας αποφρακτικής ουροπάθειας, η απλή ακτινογραφία κοιλίας, το υπερηχογράφημα και η αξονική τομογραφία χωρίς σκιαγραφικό μέσο μπορούν να αποκαλύψουν την αιτία της απόφραξης, ενώ, επί υποψίας απόφραξης των νεφρικών αγγείων, η διαγνωστική προσέγγιση γίνεται με Doppler και πιθανώς αγγειογραφία.

			15.5.5 Βιοψία νεφρού

			Η βιοψία νεφρού σπάνια διενεργείται στη ΜΕΘ, με εξαίρεση τις περιπτώσεις εμφάνισης οξείας νεφρικής βλάβης έπειτα από μεταμόσχευση νεφρού και επί υποψίας συστηματικής νόσου (π.χ. εάν συνυπάρχει παρατεταμένο εμπύρετο ή ανεξήγητη αναιμία) ή νοσήματος που χρήζει ειδικής θεραπείας (π.χ. ταχέως εξελισσόμενη σπειραματονεφρίτιδα ή αλλεργική διάμεση νεφρίτιδα).

			15.6 Επιπλοκές οξείας νεφρικής βλάβης

			Οι επιπλοκές της οξείας νεφρικής βλάβης (Πίνακας 15.8) μπορούν να αυξήσουν τη θνητότητα και να επιβαρύνουν περαιτέρω τη νεφρική λειτουργία.
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			Πίνακας 15.8 Επιπλοκές οξείας νεφρικής βλάβης.

			15.7 Πρόληψη και αντιμετώπιση οξείας νεφρικής βλάβης

			Η πρόληψη ή η αναστολή της εξέλιξης ακόμα και των πιο ήπιων μορφών οξείας νεφρικής βλάβης έχει μεγάλη σημασία για την έκβαση των ασθενών της ΜΕΘ. Τα μέτρα που εφαρμόζονται διακρίνονται σε: μη φαρμακευτικά, φαρμακευτικά και στη θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης.

			15.7.1 Μη φαρμακευτικά μέτρα 

			Τα συντηρητικά μέτρα που πρέπει να εφαρμόζονται σε όλους τους ασθενείς που διατρέχουν κίνδυνο ή έχουν εγκαταστήσει ήδη οξεία νεφρική βλάβη περιλαμβάνουν:

			•τη στενή αιμοδυναμική παρακολούθηση και υποστήριξη, με στόχο τη διατήρηση ή αποκατάσταση της νεφρικής αιματικής ροής (με τη χορήγηση ενδοφλέβιων υγρών και αγγειοσυσπαστικών παραγόντων),

			•την αποφυγή ή τον περιορισμό της έκθεσης σε νεφροτοξικές ουσίες και

			•την τροποποίηση των δόσεων των χορηγουμένων φαρμάκων.

			Άλλα, μη ειδικά υποστηρικτικά μέτρα, που επίσης προτείνονται, είναι ο έλεγχος του σακχάρου του αίματος με την ενδοφλέβια χορήγηση κρυσταλλικής ινσουλίνης και η επαρκής θρεπτική υποστήριξη.

			15.7.1.1 Διατήρηση/αποκατάσταση νεφρικής αιματικής ροής

			Η αιμοδυναμική κατάσταση στην οποία βρίσκονται οι ασθενείς είναι εξαιρετικά σημαντική για την εύρυθμη νεφρική λειτουργία, για δύο κυρίως λόγους: (α) η υπόταση οδηγεί σε μειωμένη νεφρική άρδευση και, εάν είναι σοβαρή ή παρατεταμένη, μπορεί να προκαλέσει και νεφρική βλάβη, (β) ο πάσχων νεφρός χάνει την ικανότητα αυτορρύθμισης της αιματικής του ροής (δηλαδή τη διατήρηση σχετικά σταθερής ροής παρά τις μεταβολές της μέσης αρτηριακής πίεσης). Αυτό σημαίνει ότι η πτώση της αρτηριακής πίεσης κάτω από ένα κρίσιμο όριο (αδρά, τα 65 mm Hg, ή και υψηλότερα σε ασθενείς με σοβαρές βλάβες των νεφρικών αγγείων ή μακρόχρονη υπέρταση) οδηγεί σε μείωση της νεφρικής αιματικής ροής, και μάλιστα κατά γραμμικό σχεδόν τρόπο. Η εξασφάλιση ικανοποιητικής νεφρικής άρδευσης επιτυγχάνεται με τη διατήρηση φυσιολογικού ενδαγγειακού όγκου και τη χορήγηση αγγειοσυσπαστικών.

			15.7.1.1.1 Διαχείριση υγρών

			Η βελτιστοποίηση της αιμοδυναμικής κατάστασης και η διόρθωση κάθε ενδαγγειακού ελλείμματος ευοδώνουν τη νεφρική λειτουργία, ελαχιστοποιούν την περαιτέρω επέκταση της βλάβης και, πιθανώς, διευκολύνουν την ανάνηψη του νεφρού. Η υπερβολική χορήγηση υγρών έχει, όμως, αρνητικές επιδράσεις, ιδιαίτερα στους ασθενείς με οξεία νεφρική βλάβη, οι οποίοι εμφανίζουν αυξημένο κίνδυνο υπερφόρτωσης. Μεγάλες πολυκεντρικές μελέτες έχουν δείξει ότι το έντονα θετικό ισοζύγιο υγρών σχετίζεται με αυξημένη θνητότητα. Όσον αφορά το είδος των χορηγούμενων υγρών, επί απουσίας αιμορραγικής καταπληξίας, συνιστάται η χορήγηση ισότονων κρυσταλλοειδών. Από τα κολλοειδή διαλύματα, η αλβουμίνη θεωρείται ασφαλής για τη νεφρική λειτουργία, αλλά είναι πιο ακριβή και όχι περισσότερο αποτελεσματική από τα κρυσταλλοειδή, ενώ τα συνθετικά κολλοειδή ενοχοποιούνται για αυξημένο κίνδυνο οξείας νεφρικής βλάβης και ανάγκης για θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης. Τέλος, τα πτωχά σε χλώριο διαλύματα μειώνουν την επίπτωση της οξείας νεφρικής βλάβης και την ανάγκη για θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης.

			15.7.1.1.2 Αγγειοσυσπαστικά

			Τα αγγειοσυσπαστικά φάρμακα έχουν απόλυτη ένδειξη σε καταστάσεις εμμένουσας υπότασης, παρά την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου με τη χορήγηση υγρών, όπως συμβαίνει στην καταπληξία ανακατανομής. Στόχος είναι η διατήρηση μιας επαρκούς μέσης αρτηριακής πίεσης (> 65 mm Hg), ώστε να εξασφαλίζεται ικανοποιητική πίεση άρδευσης των νεφρών. Η κοινή πεποίθηση ότι η νεφρική αγγειοσύσπαση οδηγεί σε επιδείνωση της οξείας νεφρικής βλάβης δεν ισχύει στους ασθενείς με ανθιστάμενη, στη χορήγηση υγρών, καταπληξία ανακατανομής και δεν υποστηρίζεται από καμία κλινική ή κατάλληλα σχεδιασμένη πειραματική μελέτη. Οι συχνότερα χρησιμοποιούμενοι αγγειοσυσπαστικοί παράγοντες είναι η νοραδρεναλίνη και η βαζοπρεσσίνη, ενώ δεν υπάρχουν επαρκή δεδομένα που να υποστηρίζουν την υπεροχή του ενός έναντι του άλλου.

			15.7.1.2 Αποφυγή ή περιορισμός έκθεσης σε νεφροτοξικές ουσίες

			Οι συχνότερα χρησιμοποιούμενες νεφροτοξικές ουσίες στη ΜΕΘ είναι οι αμινογλυκοσίδες και τα σκιαγραφικά μέσα. Πρέπει να καταβάλλεται κάθε δυνατή προσπάθεια αποφυγής τους, εφόσον δεν είναι απαραίτητες ή μπορούν να αντικατασταθούν από άλλες λιγότερο νεφροτοξικές ουσίες.

			Αμινογλυκοσίδες: Οι αμινογλυκοσίδες ασκούν τη νεφροτοξική τους δράση κατά κύριο λόγο στα επιθηλιακά κύτταρα των εγγύς εσπειραμένων σωληναρίων. Παράγοντες κινδύνου για την πρόκληση οξείας νεφρικής βλάβης από τις αμινογλυκοσίδες θεωρούνται η μεγάλη ηλικία (> 65 ετών), η προϋπάρχουσα νεφρική δυσλειτουργία, η σήψη, όταν συνδυάζεται με ένδεια όγκου, ο σακχαρώδης διαβήτης, η συγχορήγηση άλλων νεφροτοξικών φαρμάκων, η παρατεταμένη χορήγηση, τα υψηλά επίπεδα φαρμάκου στο αίμα και η επανειλημμένη έκθεση σε θεραπευτικά σχήματα αμινογλυκοσιδών σε σύντομο χρονικό διάστημα. Η χορήγηση των αμινογλυκοσιδών άπαξ ημερησίως, σε υψηλή δόση φαίνεται να πλεονεκτεί έναντι του κλασικού σχήματος των πολλαπλών, μικρότερων, αλλά σε βραχύτερο χρονικό διάστημα δόσεων, διατηρώντας την αποτελεσματικότητα του φαρμάκου και περιορίζοντας τη νεφροτοξικότητα.

			Σκιαγραφικά μέσα: Όλα τα σκιαγραφικά μέσα μπορούν να προκαλέσουν οξεία νεφρική βλάβη, κυρίως τα ιωδιούχα, αλλά σπανιότερα και τα μη ιωδιούχα, όπως είναι το γαδολίνιο, που χρησιμοποιείται στον μαγνητικό συντονισμό. Σημαντικότερος παράγοντας κινδύνου θεωρείται η προϋπάρχουσα νεφρική βλάβη (οξεία ή χρόνια) και ακολουθούν ο συνδυασμός χρόνιας νεφρικής νόσου και σακχαρώδους διαβήτη, η αρτηριακή υπέρταση, η συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια, η ένδεια όγκου, η αιμοδυναμική αστάθεια, η μεγάλη ηλικία, η συγχορήγηση νεφροτοξικών φαρμάκων και η ενδοαρτηριακή (π.χ. κατά τη διενέργεια στεφανιογραφίας ή άλλης αγγειογραφίας) έναντι της ενδοφλέβιας χορήγησης (π.χ. κατά τη διενέργεια αξονικών τομογραφιών). Όσον αφορά την ίδια τη σκιαγραφική ουσία, το είδος, ο όγκος και πιθανώς η γλοιότητά της επηρεάζουν τον κίνδυνο πρόκλησης οξείας νεφρικής βλάβης. Σύμφωνα με την υπάρχουσα βιβλιογραφία, εάν είναι απαραίτητη η χορήγηση σκιαγραφικού σε έναν υψηλού κινδύνου ασθενή, πρέπει να προτιμάται ο όσο το δυνατόν μικρότερος όγκος ενός ισότονου (≈ 290 mOsm/L) ή μέτρια υπέρτονου (500-800 mOsm/L) ιωδιούχου σκευάσματος, πάντα σε συνδυασμό με επαρκή ενυδάτωση με ενδοφλέβια ισότονα διαλύματα (χλωριούχου νατρίου ή διττανθρακικού νατρίου). 

			Η χορήγηση παραμαγνητικής ουσίας πρέπει να αποφεύγεται στους ασθενείς με σοβαρή νεφρική βλάβη (οξεία ή χρόνια) και κυρίως με διαβητική νεφροπάθεια, όχι μόνο λόγω νεφροτοξικότητας, αλλά και για την πιθανότητα εμφάνισης μιας καταστροφικής διαταραχής που ονομάζεται νεφρογενής συστηματική ίνωση. Στην περίπτωση όμως που κριθεί απαραίτητη, προτιμάται η όσο το δυνατόν μικρότερη δόση μιας μακροκυκλικής χηλικής ένωσης του γαδολινίου.

			15.7.1.3 Τροποποίηση δοσολογίας φαρμάκων

			Παραδοσιακά, η ρύθμιση της δοσολογίας των φαρμάκων (κυρίως των αντιμικροβιακών) στους ασθενείς με έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας γίνεται με βάση το GFR, όπως αυτός μετράται από την κάθαρση της κρεατινίνης σε 24ωρη συλλογή ούρων ή υπολογίζεται μέσω εξισώσεων που στηρίζονται στην κρεατινίνη ορού, παρά τους περιορισμούς που αναφέρονται στον Πίνακα 15.6 Παράγοντες που επηρεάζουν τους κλασικούς δείκτες νεφρικής λειτουργίας. SIADH: σύνδρομο απρόσφορης έκκρισης αντιδιουρητικής ορμόνης.. Η συχνότερα χρησιμοποιούμενη εξίσωση για την εκτίμηση του GFR είναι η εξίσωση Cockcroft-Gault, που δίνεται από τον τύπο:

			[image: ]

			(Εξίσωση 15.3)

			όπου CLCr είναι η κάθαρση κρεατινίνης.

			Στην οξεία νεφρική βλάβη, η κάθαρση της κρεατινίνης δεν αποτελεί αξιόπιστο δείκτη εκτίμησης του GFR, μια και η κρεατινίνη δεν μπορεί να ανιχνεύσει έγκαιρα τις συνεχείς αλλαγές της νεφρικής λειτουργίας. Τα δεδομένα που υπάρχουν στη βιβλιογραφία για την τροποποίηση της δοσολογίας των φαρμάκων στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς με οξεία νεφρική βλάβη είναι λιγοστά. Συνήθως απαιτείται παρακολούθηση των επιπέδων τους στο αίμα, για όποια φάρμακα αυτό είναι δυνατό, και τιτλοποίηση της δοσολογίας βάσει των αποτελεσμάτων, ενώ προτείνεται ισχυρά η χορήγηση επιθετικών δόσεων εφόδου (25-50% υψηλότερες από τις συνήθεις) για τα φάρμακα εκείνα των οποίων αυξάνεται σημαντικά ο όγκος κατανομής (π.χ. β-λακτάμες, κεφαλοσπορίνες, καρβαπενέμες).

			15.7.2 Φαρμακευτικά μέτρα

			15.7.2.1 Διουρητικά

			Σε θεωρητικό επίπεδο, τα διουρητικά της αγκύλης, με κύριο εκπρόσωπο τη φουροσεμίδη, μπορεί να έχουν κάποιες νεφροπροστατευτικές δράσεις. Συγκεκριμένα, μειώνουν την κατανάλωση οξυγόνου στα νεφρικά σωληνάρια, ενώ, με την αύξηση της ροής των ούρων, «ξεπλένουν» τα σωληνάρια από τα νεκρωτικά συγκρίματα που τα αποφράσσουν. Με βάση αυτά τα χαρακτηριστικά, θα περίμενε κάποιος τα διουρητικά της αγκύλης να αποτρέπουν ή να βελτιώνουν την οξεία νεφρική βλάβη. Εντούτοις, παρά το θεωρητικό υπόβαθρο, όλες οι κλινικές μελέτες καταλήγουν στο συμπέρασμα ότι η χρήση της φουροσεμίδης, τόσο στην πρόληψη, όσο και στην αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης, είναι αναποτελεσματική και ορισμένες φορές ακόμα και επιζήμια. Κατά συνέπεια, η χρήση της περιορίζεται σε συγκεκριμένες κλινικές ενδείξεις, όπως είναι η αντιμετώπιση της υπερκαλιαιμίας και της υπερασβεστιαιμίας, καθώς και στον έλεγχο του ισοζυγίου των υγρών.

			15.7.2.2 Φάρμακα με αγγειοδιασταλτική δράση

			Η αγγειοδιασταλτική δράση της ντοπαμίνης χρησιμοποιήθηκε ευρέως κατά το παρελθόν, για την προφύλαξη της νεφρικής λειτουργίας, ένδειξη που σήμερα έχει εντελώς εγκαταλειφθεί. Αιτία για τη διαδεδομένη χρήση της υπήρξε η παρατήρηση ότι η χορήγηση χαμηλής δόσης ντοπαμίνης (1-3 μg/kg/min) σε υγιή άτομα προκαλεί νεφρική αγγειοδιαστολή, νατριούρηση και αύξηση του GFR. Νεότερα δεδομένα όμως απέδειξαν ότι η αγγειοδιασταλτική αυτή δράση δεν παρατηρείται στους ασθενείς με οξεία νεφρική βλάβη. Επιπλέον, υπάρχουν ενδείξεις ότι η χρήση της ντοπαμίνης στην πρόληψη ή αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης μπορεί να είναι και επιζήμια.

			15.7.2.3 Ν-ακετυλοκυστεΐνη

			Η Ν-ακετυλοκυστεΐνη (NAC) είναι τροποποιημένη μορφή του αμινοξέος L-κυστεΐνη, που αποτελεί πρόδρομη ουσία της γλουταθειόνης, μορίου με ισχυρές αντιοξειδωτικές ιδιότητες. Η μόνη πιθανή ένδειξη χορήγησης της NAC είναι η πρόληψη της οξείας νεφρικής βλάβης που προκαλείται από τα σκιαγραφικά μέσα στους ασθενείς υψηλού κινδύνου. Η από του στόματος χορήγησή της πριν από την έκθεση στο βλαπτικό παράγοντα έχει φανεί σε ορισμένες μελέτες ότι οδηγεί σε μείωση της συχνότητας εμφάνισης της οξείας νεφρικής βλάβης.

			15.7.3 Θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης

			Η θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης χρησιμοποιείται αποκλειστικά για την αντιμετώπιση της οξείας νεφρικής βλάβης και περιγράφεται αναλυτικά στο Κεφάλαιο 22. Η προληπτική εφαρμογή της έχει μελετηθεί μόνο σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο που πρόκειται να λάβουν ενδοφλέβιο σκιαγραφικό και βασίζεται στην παρατήρηση ότι ακόμα και μία συνεδρία διαλείπουσας αιμοκάθαρσης είναι ικανή να απομακρύνει το 60-90% του σκιαγραφικού μέσου. Οι περισσότερες όμως από αυτές τις μελέτες δεν ανέδειξαν μείωση της συχνότητας εμφάνισης της οξείας νεφρικής βλάβης, ενώ υπάρχει διχογνωμία σχετικά με το εάν η αιμοδιήθηση είναι πιο αποτελεσματική από την αιμοκάθαρση. Προς το παρόν, η εφαρμογή διαλείπουσας θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης (αιμοκάθαρσης ή αιμοδιήθησης) για την απομάκρυνση του σκιαγραφικού μέσου, με σκοπό την πρόληψη εμφάνισης οξείας νεφρικής βλάβης στους ασθενείς υψηλού κινδύνου, δεν συνιστάται.
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			Κεφάλαιο 16
ΚΕΡΑΥΝΟΒΟΛΟΣ ΗΠΑΤΙΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ

			Θεονύμφη Παπαβασιλοπούλου

			Σύνοψη

			Η Κεραυνοβόλος Ηπατική Ανεπάρκεια είναι μια ταχέως εξελισσόμενη, απειλητική για τη ζωή κατάσταση, που απορρέει από τη μαζική καταστροφή του ηπατικού παρεγχύματος σε ασθενή χωρίς προηγούμενη ηπατική νόσο. Χαρακτηρίζεται από εγκεφαλοπάθεια και διαταραχές πήξεως. Επιπλέκεται από πολυοργανική δυσλειτουργία, αιμοδυναμική κατάρριψη, σήψη και υπογλυκαιμία. Η ευνοϊκή έκβαση εξαρτάται από την έγκαιρη διάγνωση, την επαρκή υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών και τη δυνατότητα παραπομπής σε κέντρο μεταμοσχεύσεων.

			Κύρια γνώση

			•Κεραυνοβόλος Ηπατική Ανεπάρκεια (ΚΗΑ) ορίζεται η ανάπτυξη ανεπαρκούς συνθετικής λειτουργίας του ήπατος σε ασθενή χωρίς γνωστή προϋπάρχουσα ηπατική νόσο.

			•Συνήθεις επιπλοκές της ΚΗΑ είναι η εγκεφαλοπάθεια και το εγκεφαλικό οίδημα, οι λοιμώξεις, οι αιμορραγίες, η νεφρική ανεπάρκεια και η υπογλυκαιμία.

			•Η υποστηρικτική αγωγή στοχεύει στην προστασία του αεραγωγού, την αιμοδυναμική σταθερότητα, τον έλεγχο της ενδοκράνιας υπέρτασης, την επιθετική αντιμετώπιση των διαταραχών της πήξης και την αποφυγή υπογλυκαιμίας.

			•Η μεταμόσχευση ήπατος αποτελεί την καθοριστική αντιμετώπιση.

			16.1 Εισαγωγή

			Κεραυνοβόλος Ηπατική Ανεπάρκεια (ΚΗΑ) ορίζεται η ανάπτυξη ανεπαρκούς συνθετικής λειτουργίας του ήπατος σε ασθενή χωρίς γνωστή προϋπάρχουσα ηπατική νόσο. Εμφανίζεται μετά την απώλεια λειτουργικότητας του 80-90% των ηπατοκυττάρων, εκδηλώνεται ως εγκεφαλοπάθεια και χαρακτηρίζεται από  ανεπαρκή σύνθεση πρωτεϊνών, η οποία αποδεικνύεται από την ελάττωση της λευκωματίνης ορού και την παράταση του χρόνου προθρομβίνης (Prothrombin Time, PT). Ο χρόνος από την έναρξη των συμπτωμάτων (όπως ο ίκτερος) έως την εμφάνιση της εγκεφαλοπάθειας χρησιμοποιείται για την κατηγοριοποίησή της σε υπεροξεία, κεραυνοβόλο, και υποκεραυνοβόλο ηπατική ανεπάρκεια. Η κατηγοριοποίηση αυτή δεν χρησιμοποιείται ουσιαστικά στην κλινική πράξη.

			Η θνητότητα παραμένει υψηλή (30%) παρά την πρόοδο της εντατικής θεραπείας. Προγνωστικούς παράγοντες αποτελούν η ταχύτητα εξέλιξης της νόσου και το αίτιό της. Η υποστήριξη των ασθενών με ΚΗΑ στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι απαραίτητη για την αντιμετώπιση της νόσου και των επιπλοκών της. Ομοίως, καθοριστικοί παράγοντες για τη βελτιστοποίηση της έκβασης είναι η έγκαιρη εκτίμηση της κατάστασης από πολυδύναμη ιατρική ομάδα και η μεταφορά του ασθενή που χρήζει μεταμόσχευσης ήπατος σε εξειδικευμένο μεταμοσχευτικό κέντρο.

			16.2 Αιτιολογία

			Η ταυτοποίηση του αιτίου της ΚΗΑ είναι σημαντική (Πίνακας 16.1), αφού το αίτιο αποτελεί προγνωστικό δείκτη, ενώ επιτρέπει και την εφαρμογή αιτιολογικής θεραπείας ή/και τη χορήγηση αντιδότων, όπου αυτό είναι εφικτό (Πίνακας 16.2). Η συνηθέστερη αιτία ΚΗΑ στις ΗΠΑ για τα έτη 1998-2007 ήταν η υπερδοσολογία ακεταμινοφαίνης. Δόση > 4 g μπορεί να προκαλέσει ΚΗΑ. Οι ασθενείς αυτοί αναρρώνουν αυτόματα σε ποσοστό 60%. Αντίθετα, ασθενείς με ΚΗΑ αυτοάνοσης αιτιολογίας, ΚΗΑ λόγω λήψης φαρμακευτικών παραγόντων, εκτός της ακεταμινοφαίνης, ή ΚΗΑ αδιευκρίνιστης αιτιολογίας είχαν χειρότερη έκβαση, με ποσοστό αυτόματης ανάρρωσης 25%.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Ιογενής ηπατίτιδα

						
							
							•Ιοί ηπατίτιδας A, B, C, D, E, F, G

							•Ερπητοϊοί (HSV, CMV, EBV)

						
					

					
							
							Φαρμακευτικοί παράγοντες

						
							
							•Ακεταμινοφαίνη

							•Αντιεπιληπτικά

							•Iδιοσυγκρασιακή αντίδραση σε φάρμακα

						
					

					
							
							Τοξίνες

						
							
							•Amanita phalloides

							•Aλοθάνιο

						
					

					
							
							Αγγειακά επεισόδια

						
							
							•Ισχαιμία

							•Υπόταση

							•Υπερθερμία

							•Φλεβοθρόμβωση

						
					

					
							
							Διάφορα αίτια

						
							
							•Νόσος Wilson

							•Σύνδρομο Reye

							•Λιπώδες ήπαρ της κυήσεως

						
					

				
			

			

			Πίνακας 16.1 Αίτια κεραυνοβόλου ηπατικής ανεπάρκειας. HSV: ιός του απλού έρπητα, CMV: κυτταρομεγαλοϊός, EBV: ιός Epstein-Barr.

			16.3 Κλινική εικόνα και αρχική αξιολόγηση. Εκτίμηση της αναγκαιότητας μεταμόσχευσης ήπατος

			Απαραίτητη είναι η λήψη λεπτομερούς ιστορικού, προς την κατεύθυνση της εξακρίβωσης του αιτίου της ΚΗΑ. Η κλινική εικόνα χαρακτηρίζεται από ίκτερο, διαταραχές πήξεως και εγκεφαλοπάθεια, που συνήθως ακολουθούν ήπια συμπτώματα από το γαστρεντερικό, όπως ναυτία και εμέτους. Η εγκεφαλοπάθεια μπορεί να εξελιχθεί σε εγκεφαλικό οίδημα, με ενδοκράνια υπέρταση και εγκολεασμό του στελέχους.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Λήψη ακεταμινοφαίνης

						
							
							Ν-ακετυλοκυστεΐνη 150 mg/kg i.v. σε 15-60 min, κατόπιν 12,5 mg/kg/ώρα για 4 ώρες και στη συνέχεια 6,25 mg/kg/ώρα

						
					

					
							
							Σύνδρομο HELLP

						
							
							Τοκετός

						
					

					
							
							Οξύ λιπώδες ήπαρ της κυήσεως

						
							
							Τοκετός ή/και πλασμαφαίρεση

						
					

					
							
							Amanita phalloides

						
							
							Penicillin G 250-1000 mg/kg i.v. ημερησίως και Ν-ακετυλοκυστεΐνη (όπως στην ακεταμινοφαίνη)

						
					

					
							
							Ηπατίτιδα Β

						
							
							Λαμιβουδίνη 100-150 mg ημερησίως διεντερικά

						
					

					
							
							HSV

						
							
							Ακυκλοβίρη 10 mg/kg/8ωρο i.v. 

						
					

					
							
							Νόσος Wilson

						
							
							Πλασμαφαίρεση

						
					

					
							
							Σύνδρομο Budd-Chiari

						
							
							Διασφαγιτιδική ενδοηπατική πυλαιοσυστηματική παράκαμψη

						
					

					
							
							Αυτοάνοσος ηπατίτιδα

						
							
							Μεθυλπρεδνιζολόνη 1 mg/kg i.v. ημερησίως

						
					

				
			

			

			Πίνακας 16.2 Αιτιολογική θεραπεία κεραυνοβόλου ηπατικής ανεπάρκειας. HELLP: Hemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platelets, HSV: ιός του απλού έρπητα.

			Κατά την αντικειμενική εξέταση, σημαντική είναι η αξιολόγηση σημείων ηπατικής εγκεφαλοπάθειας (Πίνακας 16.3) και ο έλεγχος, προς αποκλεισμό χρόνιας ηπατικής νόσου (γυναικομαστία, σπληνομεγαλία κ.ά.).

			Ο απαραίτητος εργαστηριακός και απεικονιστικός έλεγχος περιλαμβάνει πλήρη αιματολογικό έλεγχο και έλεγχο της πήξεως, μικροβιολογικό έλεγχο, έλεγχο της ηπατικής βιοχημείας, της νεφρικής λειτουργίας, του γαλακτικού οξέος και της αμμωνίας, συνεχή παρακολούθηση της γλυκόζης και των ηλεκτρολυτών, καθώς και απεικόνιση του ήπατος με υπερηχογράφημα. Σημαντική είναι η λήψη δειγμάτων, για αναζήτηση ακεταμινοφαίνης και άλλων τοξικών ουσιών (Πίνακας 16.4).

			Η αναγκαιότητα μεταμόσχευσης ήπατος σε ασθενή με ΚΗΑ καθορίζεται με τα κριτήρια του King’s College (Πίνακας 16.5) και βασίζεται στη δυσμενή πρόγνωση αυτών των ασθενών χωρίς τη μεταμόσχευση.

			Η τελική απόφαση για την υποβολή του ασθενή σε μεταμόσχευση πρέπει να λαμβάνεται από έμπειρη μεταμοσχευτική ομάδα, με τη συμβολή εντατικολόγων, νευρολόγων, νευροχειρουργών, καρδιολόγων, νεφρολόγων, ψυχιάτρων, κοινωνικών λειτουργών και των συντονιστών μεταμοσχεύσεων.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Στάδιο

						
							
							Περιγραφή

						
					

					
							
							0

						
							
							Ελάχιστη ηπατική εγκεφαλοπάθεια

							•Καμιά μεταβολή της προσωπικότητας ή της συμπεριφοράς

							•Μικρές μεταβολές της μνήμης, της συγκέντρωσης, της νόησης και του συντονισμού

						
					

					
							
							I

						
							
							Ελαφρά έκπτωση της συνείδησης

							•Ελλιπής ικανότητα συγκέντρωσης

							•Ευφορία, κατάθλιψη ή ευερεθιστότητα

							•Υπνηλία ή αϋπνία

							•Πτερυγοειδής τρόμος (flapping tremor, asterixis)

						
					

					
							
							II

						
							
							Ληθαργικότητα ή απάθεια

							•Χρονικός αποπροσανατολισμός

							•Διαταραχές συμπεριφοράς και προσωπικότητας

							•Ζάλη, λήθαργος, μεγάλες διαταραχές της νόησης

							•Διαταραχές λόγου

							•Εμφανής πτερυγοειδής τρόμος

						
					

					
							
							III

						
							
							Βυθιότητα με δυνατότητα αφύπνισης

							•Αδυναμία εκτέλεσης διανοητικών ενεργειών

							•Αποπροσανατολισμός, αμνησία, σύγχυση

							•Ακατανόητος λόγος

							•Επεισόδια επιθετικότητας

						
					

					
							
							IV

						
							
							Κώμα

						
					

				
			

			

			Πίνακας 16.3 Σταδιοποίηση ηπατικής εγκεφαλοπάθειας.

			16.4 Αντιμετώπιση των επιπλοκών της Κεραυνοβόλου Ηπατικής Ανεπάρκειας που συνήθως απαντώνται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Όλοι οι ασθενείς με ενδείξεις οξείας ηπατικής βλάβης θα πρέπει να εισάγονται σε νοσοκομείο, ενώ ασθενείς με σημεία επιδεινούμενης νευρολογικής κατάστασης θα πρέπει να εισάγονται στη ΜΕΘ. Η εξέλιξη της εντατικής θεραπείας κατά τις τελευταίες δεκαετίες συνέβαλε στη μείωση της νοσηρότητας και της θνητότητας της ΚΗΑ, κυρίως λόγω της επιτυχούς αντιμετώπισης των επιπλοκών. Οι κυριότερες επιπλοκές είναι η ηπατική εγκεφαλοπάθεια, το εγκεφαλικό οίδημα, η αιμοδυναμική αστάθεια, η υπογλυκαιμία, οι ηλεκτρολυτικές διαταραχές (υπονατριαιμία, υποκαλιαιμία, υποφωσφαταιμία, η οποία όμως αντανακλά αναγέννηση του ήπατος και αποτελεί ευνοϊκό προγνωστικό δείκτη), η λοίμωξη, η αιμορραγία και η οξεία νεφρική ανεπάρκεια. Τρεις είναι οι κύριες αιτίες που οδηγούν σε θάνατο: το εγκεφαλικό οίδημα, το σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας και η σήψη.

			16.4.1 Εγκεφαλικό οίδημα

			Η ανάπτυξη ηπατικής εγκεφαλοπάθειας, εγκεφαλικού οιδήματος και ενδοκράνιας υπέρτασης είναι καθοριστική για την έκβαση των ασθενών με ΚΗΑ, καθώς οδηγεί σε θάνατο, εάν δεν διαγνωστεί και δεν αντιμετωπιστεί εγκαίρως. Ο μηχανισμός πρόκλησης εγκεφαλικού οιδήματος είναι περίπλοκος. Συνοπτικά, οφείλεται αφενός στις αιμοδυναμικές διαταραχές, συμπεριλαμβανομένης της απώλειας αυτορρύθμισης της εγκεφαλικής αιματικής ροής, αφετέρου στα υψηλά επίπεδα αμμωνίας ορού και στην αυξημένη εναπόθεση γλουταμίνης και αλανίνης στα αστροκύτταρα.

			Εγκεφαλικό οίδημα συνοδεύει σχεδόν πάντα την ηπατική εγκεφαλοπάθεια σταδίου III και IV. Η ευαισθησία της υπολογιστικής τομογραφίας εγκεφάλου στην αναγνώριση του εγκεφαλικού οιδήματος είναι χαμηλή, ιδιαίτερα στα αρχικά στάδια. Παρά ταύτα, κάποια μορφή νευροαπεικόνισης είναι χρήσιμη, ειδικά για τον αποκλεισμό άλλης εγκεφαλικής παθολογίας. Άλλοι παράγοντες που σχετίζονται με την ανάπτυξη εγκεφαλικού οιδήματος είναι η υψηλή αμμωνία ορού (> 150-200 μg/dL), η ταχεία εμφάνιση ηπατικής εγκεφαλοπάθειας, η ύπαρξη λοίμωξης και συνδρόμου συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης, η αιμοδυναμική κατάρριψη και η ανάγκη για νεφρική υποκατάσταση.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Αιματολογικός έλεγχος

						
							
							•Γενική εξέταση αίματος

							•PT/INR/aPTT

							•Παράγοντες πήξης V και VII

							•Καθορισμός ομάδας αίματος ABO

							•Factor V Leiden, αντιπηκτικό του λύκου

						
					

					
							
							Μικροβιολογικός έλεγχος

						
							
							•Καλλιέργειες αίματος ανά 48-72 ώρες

							•Καλλιέργειες πτυέλων ή βρογχικών εκκρίσεων

							•Ιολογικός έλεγχος:

							○HIV

							○Ιοί ηπατίτιδας A, B, C, D, E

							○CMV

							○HSV

							○EBV

							○VZV

						
					

					
							
							Λοιπός εργαστηριακός έλεγχος

						
							
							•Τεστ κυήσεως (στις γυναίκες ασθενείς)

							•Ηπατικά ένζυμα

							•Γλυκόζη

							•Ηλεκτρολύτες

							•Έλεγχος νεφρικής λειτουργίας

							•Γαλακτικό οξύ, αμμωνία, αέρια αρτηριακού αίματος

							•Τοξικολογικός έλεγχος για ακεταμινοφαίνη, οπιοειδή, κοκαΐνη, βαρβιτουρικά, αλκοόλ 

							•Ηλεκτροκαρδιογράφημα

						
					

					
							
							Απεικονιστικός έλεγχος

						
							
							•Ακτινογραφία θώρακος

							•Υπερηχογράφημα κοιλίας με έλεγχο του ήπατος με Doppler

							•Υπερηχογράφημα καρδιάς με εκτίμηση των πνευμονικών πιέσεων

						
					

				
			

			

			Πίνακας 16.4 Συνιστώμενος εργαστηριακός, απεικονιστικός και λοιπός έλεγχος σε ασθενείς με κεραυνοβόλο ηπατική ανεπάρκεια. PT: χρόνος προθρομβίνης, INR: International Normalized Ratio, aPTT: ενεργοποιημένος χρόνος μερικής θρομβοπλαστίνης, HIV: ιός της ανθρώπινης ανοσοανεπάρκειας, CMV: κυτταρομεγαλοϊός, HSV: ιός του απλού έρπητα, EBV: ιός Epstein-Barr, VZV: ιός ανεμευλογιάς-έρπητα ζωστήρα.

			Η εισαγωγή καθετήρων παρακολούθησης της ενδοκράνιας πίεσης, οι οποίοι αποτελούν και το μόνο αξιόπιστο εργαλείο διάγνωσης και αξιολόγησης της ενδοκράνιας υπέρτασης, είναι αμφιλεγόμενη, λόγω της έλλειψης δεδομένων που να συνηγορούν υπέρ της βελτίωσης της έκβασης των ασθενών αυτών. Η απόφαση επαφίεται στην εμπειρία και στην τακτική του κάθε κέντρου. Ο κίνδυνος εμφάνισης ενδοκράνιας αιμορραγίας, σχετιζόμενης με την τοποθέτηση του καθετήρα (κυρίως λόγω των σοβαρών διαταραχών αιμόστασης που εμφανίζουν οι ασθενείς με ΚΗΑ), είναι περίπου 20%, αλλά μπορεί να περιοριστεί με τη χορήγηση ανασυνδυασμένου ενεργοποιημένου παράγοντα πήξης VII (rFVIIa) άμεσα προεγχειρητικά, ενώ η διόρθωση σοβαρών διαταραχών αιμόστασης θα πρέπει να συνεχίζεται για 24-48 ώρες μετά την επέμβαση.

			H διατήρηση επαρκούς εγκεφαλικής πίεσης άρδευσης (> 50 mm Hg), η αποφυγή αύξησης της ενδοκράνιας πίεσης (< 20 mm Hg), η μείωση της παραγωγής αμμωνίας με τη χορήγηση λακτουλόζης/μετρονιδαζόλης/νεομυκίνης και η αποκατάσταση των διαταραχών των ηλεκτρολυτών, του σακχάρου και των αερίων αρτηριακού αίματος αποτελούν στόχους της υποστήριξης. Αν και το όφελος στην επιβίωση δεν είναι αποδεδειγμένο, η θεραπευτική υποθερμία (32-35 °C) μπορεί να μειώσει την ενδοκράνια πίεση και την εγκεφαλική αιματική ροή. Οι ασθενείς με ΚΗΑ που υποβάλλονται σε θεραπευτική υποθερμία ψύχονται για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα από τους ασθενείς μετά καρδιοαναπνευστική ανακοπή, συνήθως μέχρι να υπάρχουν ενδείξεις ανάκαμψης της ηπατικής λειτουργίας ή μέχρι την ολοκλήρωση της μεταμόσχευσης ήπατος.

			
				
					
				
				
					
							
							Κεραυνοβόλος ηπατική ανεπάρκεια σχετιζόμενη με λήψη ακεταμινοφαίνης

						
					

					
							
							•pH < 7,3, ή όλα τα παρακάτω:

							•εγκεφαλοπάθεια σταδίου III ή IV, και

							•PT > 100 sec, και

							•κρεατινίνη ορού > 3,4 mg/dL

						
					

					
							
							•Κεραυνοβόλος ηπατική ανεπάρκεια άλλης αιτιολογίας

						
					

					
							
							•PT > 100 sec, ή ένα από τα παρακάτω:

							•ηλικία < 10 ή > 40 ετών, ή

							•αιτιολογία: ηπατίτιδα μη-Α, μη-Β, ηπατίτιδα από αλοθάνιο, ιδιοσυγκρασιακή αντίδραση σε φαρμακευτικό παράγοντα, ή

							•διάρκεια ικτέρου πριν από την εμφάνιση της εγκεφαλοπάθειας > 7 ημέρες, ή

							•PT > 50 sec, ή

							•χολερυθρίνη ορού > 18 mg/dL.

						
					

				
			

			Πίνακας 16.5 Κριτήρια του King’s College για μεταμόσχευση ήπατος σε κεραυνοβόλο ηπατική ανεπάρκεια. PT: χρόνος προθρομβίνης.

			16.4.2 Σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας

			Στον ασθενή με ΚΗΑ, συχνή είναι η εμφάνιση αιμοδυναμικών διαταραχών που προσομοιάζουν με σηπτική καταπληξία. Παρατηρείται μείωση των συστηματικών αγγειακών αντιστάσεων, με πτώση της αρτηριακής πίεσης και αύξηση της καρδιακής παροχής. Απαραίτητος είναι ο αποκλεισμός συνυπάρχουσας λοίμωξης. Η αντιμετώπιση περιλαμβάνει επαρκή χορήγηση υγρών και διατήρηση ικανοποιητικής αρτηριακής πίεσης (ΑΠ), μέσω της έγχυσης αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων, συνήθως νοραδρεναλίνης, αποφεύγοντας όμως την εκσεσημασμένη αύξηση της ΑΠ, που μπορεί να επιδεινώσει το εγκεφαλικό οίδημα. Πολλές φορές, η ΚΗΑ συνυπάρχει με επινεφριδιακή ανεπάρκεια, καθιστώντας απαραίτητη την υποκατάσταση με κορτικοστεροειδή.

			Η ενδοτραχειακή διασωλήνωση ενδείκνυται σε ασθενείς με ηπατική εγκεφαλοπάθεια σταδίων III και IV, για την εξασφάλιση και προστασία του αεραγωγού, καθώς και για τη χορήγηση επαρκούς καταστολής. Για την καταστολή, χρησιμοποιούνται μικρής διάρκειας υπναγωγά/κατασταλτικά, λόγω της επιβράδυνσης του μεταβολισμού. Φάρμακο εκλογής είναι η προποφόλη, η οποία έχει και την ιδιότητα να ελαττώνει την ενδοκράνια πίεση. Από την κατηγορία των αναλγητικών, προτιμάται η φεντανύλη ή η ρεμιφεντανύλη, για την αποφυγή παραγωγής ενεργών μεταβολιτών. Στο πλαίσιο του συνδρόμου πολυοργανικής δυσλειτουργίας που αναπτύσσεται στην ΚΗΑ, πιθανή είναι η εμφάνιση συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας. Γι’ αυτό, απαιτείται αερισμός με χαμηλό αναπνεόμενο όγκο και εφαρμογή της κατάλληλης θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης. Υπεραερισμός, με στόχο την υποκαπνία, εφαρμόζεται μόνο στην επείγουσα κατάσταση επικείμενου εγκολεασμού του στελέχους.

			Συχνή επιπλοκή της ΚΗΑ είναι και η ανάπτυξη οξείας νεφρικής ανεπάρκειας. Απαιτείται η έγκαιρη έναρξη υποστήριξης της νεφρικής λειτουργίας, με τεχνικές συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, προς αποφυγή αιφνίδιων διακυμάνσεων του ενδαγγειακού όγκου και της ΑΠ.

			Τέλος, καθώς η συνθετική ικανότητα του ήπατος φθίνει, η παραγωγή παραγόντων πήξης μειώνεται και εμφανίζονται διαταραχές αιμόστασης. Πρώτα εμφανίζεται παράταση του PT, η οποία ακολουθείται σχεδόν πάντα από θρομβοπενία, με ή χωρίς διάχυτη ενδαγγειακή πήξη. Οι διαταραχές του μηχανισμού αιμόστασης σπάνια οδηγούν σε αυτόματη αιμορραγία. Συνεπώς, οι μεταγγίσεις παραγόντων αίματος, με μόνο στόχο την ομαλοποίηση των εργαστηριακών παραμέτρων, πρέπει να αποφεύγονται. Αντιθέτως, βιταμίνη Κ (10 mg i.v. άπαξ) θα πρέπει να χορηγείται σε όλους τους ασθενείς με ΚΗΑ, για την αντιμετώπιση ακόμα και υποκλινικής ανεπάρκειας των παραγόντων πήξης που εξαρτώνται από αυτήν. Σε ενεργό αιμορραγία ή σε ασθενείς στους οποίους πρόκειται να πραγματοποιηθούν επεμβατικές πράξεις, το INR θα πρέπει να διορθώνεται στο 1,5, μέσω μετάγγισης φρέσκου κατεψυγμένου πλάσματος (Fresh Frozen Plasma, FFP), ενώ ο επιθυμητός αριθμός αιμοπεταλίων σε αυτές τις περιπτώσεις είναι 50.000/mm3. Σε επίπεδα ινωδογόνου < 100 mg/dL, χορηγείται κρυοΐζημα. Στην περίπτωση που οι μεταγγίσεις αποτύχουν στον έλεγχο της αιμορραγίας ή στη διόρθωση των εργαστηριακών παραμέτρων, μπορεί να χορηγηθεί rFVIIa, ενώ στην περίπτωση επεμβατικών πράξεων, αυτές πρέπει να πραγματοποιηθούν εντός 30-60 λεπτών από τη χορήγηση του ενεργοποιημένου παράγοντα. Η αποτελεσματικότητα της χορήγησης συμπλέγματος προθρομβίνης (Prothrombin Complex Concentrate, PCC) στις διαταραχές αιμόστασης της ΚΗΑ είναι ακόμα υπό διερεύνηση.

			16.4.3 Σήψη

			Οι ασθενείς με ΚΗΑ βρίσκονται σε αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης σήψης και συχνά καταλήγουν εξαιτίας αυτής. Οι συνήθεις εστίες λοίμωξης είναι οι πνεύμονες, το ουροποιητικό σύστημα και το αίμα, ενώ οι μικροοργανισμοί που απομονώνονται συνηθέστερα είναι σταφυλόκοκκοι, στρεπτόκοκκοι και εντεροβακτηριακά. Επίσης, συχνές είναι οι μυκητιασικές λοιμώξεις. Επαγρύπνηση, με αποστολή καλλιεργειών ανά 48-72 ώρες, είναι απαραίτητη, ενώ η επιλογή των αντιμικροβιακών πρέπει να γίνεται με βάση αυτούς τους μικροοργανισμούς, αλλά και με την τοπική χλωρίδα κατά νου. Δεν συνιστάται προφυλακτική χορήγηση αντιμικροβιακών παραγόντων.

			16.4.4 Συσκευές υποβοήθησης του ήπατος

			Υπάρχουν δύο τύποι συσκευών υποβοήθησης του ήπατος: οι βιολογικές και οι τεχνητές. Οι βιολογικές συσκευές χρησιμοποιούν ζώντα ηπατοκύτταρα, προκειμένου να υποκαταστήσουν τις λειτουργίες του ήπατος, ενώ οι τεχνητές όπως το Molecular Adsorbent Recirculating System (MARS) έχουν σκοπό την απομάκρυνση βλαπτικών ουσιών από την κυκλοφορία. Οι βιολογικές συσκευές δεν φαίνεται να βελτιώνουν την έκβαση ασθενών με ΚΗΑ.

			Το MARS απομακρύνει τις ελεύθερες και τις δεσμευμένες με τη λευκωματίνη τοξίνες, με τη βοήθεια μιας τεχνητής πολυσουλφονικής μεμβράνης. Είναι καλώς ανεκτό και φαίνεται να βελτιώνει την ηπατική εγκεφαλοπάθεια, τη νεφρική δυσλειτουργία του ηπατονεφρικού συνδρόμου, την αιμοδυναμική κατάσταση των ασθενών και την αναγεννητική ικανότητα του ήπατος, όμως η ευνοϊκή του δράση στην έκβαση των ασθενών με ΚΗΑ είναι αμφίβολη.

			16.4.5 Μεταμόσχευση ήπατος

			Τα κριτήρια για την κατά προτεραιότητα μεταμόσχευση ήπατος σε ασθενή με ΚΗΑ περιλαμβάνουν την απουσία προϋπάρχουσας δυσλειτουργίας του ήπατος και την ικανοποίηση των κριτηρίων δυσμενούς πρόγνωσης του King’s College (Πίνακας 16.5). Η εντατική υποστήριξη του ασθενή, με στόχο την προετοιμασία για τη μεταμόσχευση, αλλά και την πρόληψη και αντιμετώπιση επιπλοκών που θα μπορούσαν να παρεμποδίσουν τη μεταμόσχευση, είναι εξέχουσας σημασίας.
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			Κεφάλαιο 17
ΣΥΝΔΡΟΜΟ ΠΟΛΥΟΡΓΑΝΙΚΗΣ ΔΥΣΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑΣ

			Μαρία Ντάγανου, Άννα Κυριακούδη

			Σύνοψη

			Το σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας (Multiple Organ Dysfunction Syndrome, MODS) χαρακτηρίζεται από ποικίλης βαρύτητας δυσλειτουργία δύο ή περισσότερων οργάνων και εμφανίζεται ύστερα από κάποιο οξύ και σοβαρό σύμβαμα, συχνότερα σοβαρή σήψη ή πολυσυστηματικό τραύμα. Παθογενετικά, είναι το αποτέλεσμα άμεσης ιστικής βλάβης (πρωτοπαθές MODS), ή ενεργοποίησης μιας έντονης συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης του οργανισμού, η οποία προκαλεί ιστική βλάβη μέσω μιας μεγάλης ποικιλίας μεσολαβητών (δευτεροπαθές MODS). Οι κλινικές εκδηλώσεις μπορούν να αφορούν οποιοδήποτε όργανο και παρουσιάζουν ένα ευρύ φάσμα βαρύτητας, από ήπια δυσλειτουργία έως πλήρη ανεπάρκεια. Η πρόγνωση εξαρτάται κυρίως από τον αριθμό των προσβεβλημένων οργάνων, το βαθμό της δυσλειτουργίας και τη βαρύτητα της υποκείμενης νόσου, με τη θνητότητα να κυμαίνεται μεταξύ 27 και 100% σε ανεπάρκεια 2-6 οργάνων, αντίστοιχα. Η πρόληψη του συνδρόμου έχει μεγάλη σημασία, καθώς δεν υπάρχουν ειδικά θεραπευτικά μέτρα. Η θεραπεία είναι κυρίως υποστηρικτική.

			Κύρια γνώση

			•Το σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας είναι ιδιαίτερα συχνό σε ασθενείς της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) με σοβαρή σήψη.

			•Πρόσφατα δεδομένα αποδίδουν κεντρικό παθογενετικό ρόλο στην εντερική ισχαιμία και στη διαταραχή των μηχανισμών κυτταρικής απόπτωσης.

			•Η ταχεία ανάταξη της καταπληξίας, η αντιμετώπιση της υποκείμενης αιτίας, η πρώιμη σίτιση, η αποφυγή των επιπλοκών της νοσηλείας στη ΜΕΘ και η πρώιμη υποστήριξη των ανεπαρκούντων συστημάτων βελτιώνουν την επιβίωση των ασθενών.

			17.1 Εισαγωγή 

			Πρόκειται για σύνδρομο που εμφανίζεται ύστερα από ένα καταστροφικό για τον οργανισμό σύμβαμα και χαρακτηρίζεται από ποικίλης βαρύτητας, ταυτόχρονη ή διαδοχική, δυσλειτουργία δύο ή περισσότερων οργάνων ή οργανικών συστημάτων. Οι οργανικές βλάβες μπορεί να είναι παροδικές και αναστρέψιμες ή μπορεί να οδηγήσουν σε μη αναστρέψιμες οργανικές ανεπάρκειες ή/και θάνατο.

			17.2 Αιτιολογία

			Ένας μεγάλος αριθμός οξέων και σοβαρών καταστάσεων μπορεί να οδηγήσει σε σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας (Multiple Organ Dysfunction Syndrome – MODS). Οι σημαντικότερες είναι οι εξής:

			•Σοβαρή σήψη

			•Τραύμα 

			•Μεγάλες χειρουργικές επεμβάσεις

			○Θώρακα

			○Καρδιάς

			○Αγγείων

			○Κοιλίας

			•Παρατεταμένη καταπληξία

			•Εκτεταμένο έγκαυμα

			•Μαζική μετάγγιση

			•Οξεία παγκρεατίτιδα

			•Σύνδρομα εισρόφησης

			•Εκλαμψία 

			17.3 Παθογένεια 

			Το MODS μπορεί να εκδηλωθεί πρώιμα (εντός 72 ωρών), ως αποτέλεσμα άμεσης βλαπτικής επίδρασης του οξέος συμβάματος (πρωτοπαθές MODS), ή να εμφανισθεί αργότερα, συνήθως μετά την παρέλευση 72 ωρών από το αρχικό σύμβαμα, ως συνέπεια της ενεργοποίησης συστηματικών μηχανισμών φλεγμονής (δευτεροπαθές MODS).

			Το πρωτοπαθές MODS οφείλεται σε άμεση ιστική καταστροφή (π.χ. τραύμα), υποάρδευση, ή τοξικότητα από ελεύθερες ρίζες οξυγόνου που σχηματίζονται κατά την επαναιμάτωση των ιστών μετά την αποκατάσταση της κυκλοφορίας (π.χ. ανάταξη παρατεταμένης καταπληξίας, χειρουργικές επεμβάσεις). Η βλαπτική δράση των παραγόντων αυτών στο ενδοθήλιο οδηγεί σε αύξηση της διαπερατότητας των τριχοειδών και ιστικό οίδημα. Το οίδημα αφενός δυσχεραίνει τη διάχυση του οξυγόνου (Ο2) στο εσωτερικό των κυττάρων, αφ’ ετέρου συμπιέζει τα λεμφαγγεία  και τα τριχοειδή με αποτέλεσμα επιδείνωση της ισχαιμίας, ιστική υποξία και κυτταρική δυσλειτουργία.

			Το δευτεροπαθές MODS αποδίδεται σε μια μεγάλη ποικιλία μεσολαβητών που εκλύονται στη συστηματική κυκλοφορία ως απάντηση στο αρχικό σύμβαμα. Πρόκειται για το σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (Systemic Inflammatory Response Syndrome, SIRS) του οργανισμού, που χαρακτηρίζεται από την ενεργοποίηση του ανοσοποιητικού συστήματος, κυρίως της φυσικής ανοσίας. Η διέγερση των κυττάρων του ανοσοποιητικού (πολυμορφοπύρηνα, λεμφοκύτταρα, μακροφάγα/μονοπύρηνα, δενδριτικά και ενδοθηλιακά κύτταρα) προκαλεί την έκλυση φλεγμονωδών και αντιφλεγμονωδών κυτταροκινών, χημειοκινών, μορίων προσκόλλησης, πρωτεασών, ελεύθερων ριζών οξυγόνου, μονοξειδίου του αζώτου (NO), καθώς και την ενεργοποίηση του συμπληρώματος. Οι παράγοντες αυτοί οδηγούν σε διαταραχές της μικροκυκλοφορίας, που περιλαμβάνουν: διαταραχές του αγγειακού τόνου, in situ θρομβώσεις και αύξηση της τριχοειδικής διαπερατότητας. Οι βλάβες της μικροκυκλοφορίας προκαλούν ισχαιμία σε διάφορα όργανα. Το τελικό αποτέλεσμα όλων αυτών των διεργασιών είναι η ιστική βλάβη. Ιδιαίτερη σημασία στην παθογένεση του συνδρόμου έχει η ισχαιμία του εντερικού βλεννογόνου, η οποία οδηγεί στην απώλεια της ακεραιότητάς του και στην είσοδο μικροβίων στη συστηματική κυκλοφορία (βακτηριακή αλλόθεση ή διαμετάθεση, translocation), με αποτέλεσμα την πρόκληση, αλλά και τη διαιώνιση του MODS.

			Αρκετοί ερευνητές πιστεύουν ότι η εμφάνιση του δευτεροπαθούς MODS προϋποθέτει ένα δεύτερο σύμβαμα, το οποίο επαναδιεγείρει το ανοσοποιητικό σύστημα, προάγοντας έτσι περαιτέρω τη φλεγμονώδη απάντηση (θεωρία του διπλού πλήγματος – «two-hit» theory). Αυτό το σύμβαμα είναι συνήθως κάποια λοίμωξη.

			Νεότερες απόψεις για την παθογένεση του MODS εμπλέκουν και την παθολογική ενεργοποίηση του μηχανισμού της απόπτωσης, του προγραμματισμένου δηλαδή κυτταρικού θανάτου, από τις κυτταροκίνες.

			17.4 Κλινικές εκδηλώσεις

			Δεν υπάρχει ομοφωνία ως προς τα διαγνωστικά κριτήρια του MODS. Οποιοδήποτε όργανο ή σύστημα μπορεί να προσβληθεί και η προσβολή αυτή περιλαμβάνει ένα ευρύ φάσμα βαρύτητας από την ήπια δυσλειτουργία μέχρι τη σοβαρή ανεπάρκεια. Το αναπνευστικό σύστημα προσβάλλεται συχνότερα και συνήθως νωρίτερα σε σχέση με άλλα όργανα. Ενδεικτικές κλινικές εκδηλώσεις αναγράφονται στον Πίνακα 17.1.

			17.5 Επίπτωση

			Λόγω της ασάφειας των διαγνωστικών κριτηρίων του MODS, η εκτίμηση της ακριβούς επίπτωσης του συνδρόμου είναι δύσκολη. Σε ασθενείς της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) με σοβαρή σήψη, η αναφερόμενη επίπτωση της πολυοργανικής δυσλειτουργίας φτάνει το 80%, ενώ σε πολυτραυματίες το 25%. Παράγοντες κινδύνου για την εμφάνιση MODS αποτελούν η ηλικία > 55 ετών, οι προϋπάρχουσες οργανικές ανεπάρκειες και, στους πολυτραυματίες, η βαρύτητα των κακώσεων και ο μεγάλος αριθμός μεταγγίσεων.
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			Πίνακας 17.1 Κλινικές εκδηλώσεις του συνδρόμου πολυοργανικής δυσλειτουργίας. ARDS: σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας, PT: χρόνος προθρομβίνης, aPTT: ενεργοποιημένος χρόνος μερικής θρομβοπλαστίνης, ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα, GCS: κλίμακα Γλασκώβης.

			17.6 Σταδιοποίηση 

			Για την εκτίμηση της βαρύτητας του MODS χρησιμοποιείται κυρίως το σύστημα SOFA (Sequential Organ Failure Assessment score) το οποίο αναλύεται στο Εδάφιο 39.3.2.1.

			17.7 Πρόγνωση

			Η πρόγνωση ποικίλλει και εξαρτάται κυρίως από τον αριθμό των προσβεβλημένων οργάνων, τη βαρύτητα της προσβολής, την ηλικία του ασθενή και τη βαρύτητα της υποκείμενης νόσου. Η θνητότητα κυμαίνεται μεταξύ 27% και 100% όταν ανεπαρκούν 2-6 όργανα, αντίστοιχα Το SOFA score σχετίζεται αρκετά καλά με την πρόγνωση: τιμές 0-6 συνοδεύονται από θνητότητα < 10%, τιμές 10-12 από θνητότητα 40-50%, ενώ σε τιμές > 15 η θνητότητα ξεπερνά το 90%.

			17.8 Αντιμετώπιση 

			Η ταχεία ανάταξη της καταπληξίας και η αντιμετώπιση της υποκείμενης αιτίας, η λήψη μέτρων για την προστασία οργάνων με προϋπάρχουσα δυσλειτουργία, η πρόληψη λοιμώξεων, εν τω βάθει φλεβοθρομβώσεων και  ελκών κατάκλισης, η πρώιμη έναρξη εντερικής σίτισης εφόσον δεν υπάρχουν αντενδείξεις και η αποφυγή άσκοπων μεταγγίσεων είναι μέτρα που πρέπει να εφαρμόζονται σε όλους τους ασθενείς της ΜΕΘ, προκειμένου να αποφευχθεί η εμφάνιση ή η επιδείνωση του MODS.

			Η υποστήριξη των ανεπαρκούντων οργάνων με φαρμακευτικά ή μηχανικά μέσα (αγγειοδραστικά φάρμακα για την υποστήριξη της κυκλοφορίας, προστατευτικός μηχανικός αερισμός για το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας, θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης για την οξεία νεφρική βλάβη κτλ.) βελτιώνει την επιβίωση και πρέπει να γίνεται πρώιμα προκειμένου να είναι αποτελεσματική.

			Φαρμακολογικές παρεμβάσεις που τροποποιούν ή καταστέλλουν τη φλεγμονώδη διεργασία σε διάφορες φάσεις της (π.χ. κορτικοστεροειδή, μονοκλωνικά αντισώματα έναντι του TNF-α, αντιθρομβίνη ΙΙΙ, ενεργοποιημένη πρωτεΐνη C) έχουν μέχρι σήμερα αποτύχει να βελτιώσουν την πρόγνωση, γεγονός που σχετίζεται με την πολυπλοκότητα των μηχανισμών και τη μεγάλη ποικιλία των παραγόντων που συμμετέχουν στην παθογένεια του MODS. Η συνεχιζόμενη έρευνα και η περαιτέρω διαλεύκανση αυτών των μηχανισμών είναι πιθανό στο μέλλον να αποδώσουν θετικά αποτελέσματα, τόσο για την πρόληψη, όσο και για την αντιμετώπιση του συνδρόμου. 
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Β. Παρακολούθηση & υποστήριξη οργανικών λειτουργιών

			•Γενικές αρχές μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			•Αιμοδυναμικό monitoring στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			•Βασικές αρχές αναλγησίας, καταστολής και μυοχάλασης

			•Διαχείριση αεραγωγού στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			•Θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

		

	
		
			Κεφάλαιο 18
ΓΕΝΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ ΜΗΧΑΝΙΚΗΣ ΥΠΟΣΤΗΡΙΞΗΣ ΤΗΣ ΑΝΑΠΝΟΗΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Γεώργιος Γαβριηλίδης

			Σύνοψη

			Η αναπνευστική ανεπάρκεια αποτελεί τη συχνότερη αιτία εφαρμογής μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής, με στόχο την επαρκή ανταλλαγή αεριών. Με την αύξηση της συγκέντρωσης του εισπνεόμενου οξυγόνου, καθώς και την εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης επιτυγχάνεται επαρκής οξυγόνωση του ασθενή, ενώ με τη μεταβολή της συχνότητας και του αναπνεόμενου όγκου επιτυγχάνουμε και τα επιθυμητά επίπεδα της μερικής πίεσης του διοξειδίου του άνθρακα στο αίμα. Ενδείξεις μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής αποτελούν η βαριά υποξυγοναιμία, που δεν διορθώνεται με συντηρητικά μέσα, ο υποαερισμός, η κυκλοφορική καταπληξία, το κώμα και η καταστολή και αναισθησία. Ο αναπνευστήρας, εκτός από μηχανική υποστήριξη, αποτελεί και εξαιρετικό μέσο παρακολούθησης και καταγραφής σε πραγματικό χρόνο της αναπνευστικής λειτουργίας μέσω των κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου, οι οποίες μας επιτρέπουν την αντικειμενική εκτίμηση της λειτουργικότητας του αναπνευστικού συστήματος μέσω του υπολογισμού των μηχανικών ιδιοτήτων (αντιστάσεις, ενδοτικότητα, ελαστικότητα). Τα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής διακρίνονται σε ελεγχόμενα (όγκου και πίεσης) και σε υποβοηθούμενα (πίεσης). Τα ελεγχόμενα εφαρμόζονται σε ασθενείς που είναι σε βαθιά καταστολή και, επομένως, δεν κάνουν από μόνοι τους εισπνευστικές προσπάθειες, ενώ τα υποβοηθούμενα μοντέλα χρησιμοποιούνται για την ενίσχυση της εισπνευστικής προσπάθειας ασθενών που δεν είναι ακόμη ικανοί να αναλάβουν πλήρως το έργο της αναπνοής. Ο απογαλακτισμός από τη μηχανική υποστήριξη θα πρέπει να γίνεται αμέσως μόλις αναστραφεί το αίτιο που οδήγησε στη διασωλήνωση του ασθενή και αφού προηγουμένως έχει τεκμηριωθεί η επάρκεια του ασθενή να αναλάβει εξ ολοκλήρου το έργο της αναπνοής.

			Κύρια γνώση

			•Η αναπνευστική ανεπάρκεια, η κυκλοφορική καταπληξία και το κώμα, αποτελούν τις κυριότερες ενδείξεις για εφαρμογή μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής.

			•Η επαρκής οξυγόνωση και η αποβολή του διοξειδίου του άνθρακα αποτελούν τους κύριους στόχους της μηχανικής υποστήριξης.

			•Η οξυγόνωση εξαρτάται από τη συγκέντρωση του οξυγόνου στον παρεχόμενο αέρα και από την εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης.

			•Η αποβολή του διοξειδίου εξαρτάται από τον αναπνεόμενο όγκο και την αναπνευστική συχνότητα.

			•Η αντίσταση, η ενδοτικότητα και η ελαστικότητα είναι οι μηχανικές ιδιότητες του αναπνευστικού συστήματος που υπολογίζονται εύκολα από τις κυματομορφές πίεσης και ροής του monitor του αναπνευστήρα.

			•Τα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης διακρίνονται σε ελεγχόμενα (όγκου, πίεσης) και υποβοηθούμενα (πίεσης).

			•Στα ελεγχόμενα μοντέλα ο αναπνευστήρας παρέχει μία προκαθορισμένη υποστήριξη (όγκο ή πίεση) με συγκεκριμένη συχνότητα και διάρκεια.

			•Στα υποβοηθούμενα μοντέλα (συνήθως πίεσης) ο αναπνευστήρας ανιχνεύει την έναρξη της εισπνευστικής προσπάθειας και υποβοηθά την εισπνοή με την εφαρμογή μιας προεπιλεγμένης σταθερής πίεσης.

			•Η ενεργοποίηση του αναπνευστήρα στα υποβοηθούμενα μοντέλα υποστήριξης γίνεται με την ανίχνευση των μεταβολών της ροής ή της πίεσης που προκαλούνται από τη σύσπαση των εισπνευστικών μυών.

			•Ο απογαλακτισμός του ασθενή από τη μηχανική υποστήριξη προαπαιτεί αφενός αναστροφή του αιτίου που οδήγησε τον ασθενή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας και αφετέρου επάρκεια των αναπνευστικών μυών ώστε να αναλάβουν εκ νέου το έργο της αναπνοής.

			18.1 Εισαγωγή

			Η διασωλήνωση και η μηχανική υποστήριξη της αναπνοής αποτελούν απόλυτη ένδειξη εισαγωγής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Αποτελεί θεραπευτική παρέμβαση, η οποία αποδεικνύεται σωτήρια για τη ζωή του ασθενή, αλλά, αν η εφαρμογή της δεν είναι απόλυτα ασφαλής, μπορεί να δημιουργήσει επιπλέον επιπλοκές, που μπορεί να τον οδηγήσουν ακόμα και στο θάνατο, εξαιτίας της προκαλούμενης από τον αναπνευστήρα, πνευμονικής βλάβης. Απαραίτητες προϋποθέσεις για την ασφαλή εφαρμογή της μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής είναι η άριστη γνώση της φυσιολογίας του αναπνευστικού συστήματος και η συνεχής και σωστή ενημέρωση σχετικά με τις πολυκεντρικές μελέτες, τα αποτελέσματα των οποίων πρέπει να καθοδηγούν την εφαρμογή της. Με την κατανόηση της φυσιολογίας του αναπνευστικού συστήματος και την αλλαγή που επέφερε αυτή στην εφαρμογή του μηχανικού αερισμού, η θνητότητα  περιορίστηκε σημαντικά σε σοβαρές καταστάσεις, όπως η βαριά ασθματική κρίση (Status Asthmaticus) και το Σύνδρομο Οξείας Αναπνευστικής Δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS).

			18.2 Ενδείξεις μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής

			Οι κυριότερες αιτίες που οδηγούν σε μηχανική υποστήριξη της αναπνοής είναι:

			•Αναπνευστική ανεπάρκεια. Όταν ο κορεσμός του αρτηριακού αίματος είναι κάτω από 90%, με ή χωρίς συνοδό υπερκαπνία, και τα συντηρητικά μέτρα αντιμετώπισης, όπως η οξυγονοθεραπεία και η βρογχοδιαστολή, αποτύχουν, τότε ο ασθενής πρέπει να υποστηριχθεί μηχανικά, ώστε να αποκατασταθεί η οξυγόνωσή του και να αναστραφεί η υπερκαπνία. Κλινικές οντότητες που συχνά καταλήγουν σε μη αναστρέψιμη αναπνευστική ανεπάρκεια και μηχανική υποστήριξη της αναπνοής είναι η πνευμονία, το ARDS, η παρόξυνση Χρόνιας Αποφρακτικής Πνευμονοπάθειας (ΧΑΠ), η κρίση βρογχικού άσθματος, το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα, τα νευρομυϊκά νοσήματα κτλ.

			•Κυκλοφορική καταπληξία. Πρόκειται για σημαντική αιμοδυναμική αστάθεια, που δεν ανταποκρίνεται στη χορήγηση υγρών. Η αποφόρτιση του διαφράγματος από το έργο της αναπνοής, η οποία επιτυγχάνεται με τη διασωλήνωση του ασθενή και την εφαρμογή μηχανικού αερισμού, εξοικονομεί το 15% περίπου της καρδιακής παροχής, με αποτέλεσμα την καλύτερη άρδευση «ευγενών» οργάνων, όπως ο εγκέφαλος και οι νεφροί. Επιπλέον, με τη μηχανική υποστήριξη του ασθενή με αιμοδυναμική αστάθεια, προλαμβάνεται επικείμενη αναπνευστική ανακοπή, η οποία, μάλιστα, τις περισσότερες φορές προηγείται της καρδιακής.

			•Κώμα. Κάθε ασθενής σε κώμα με βαθμολόγηση στην κλίμακα Γλασκώβης11 (Glasgow Coma Scale, GCS) < 8 πρέπει να διασωληνώνεται άμεσα, για να προστατευθεί από πιθανή εισρόφηση του όξινου γαστρικού περιεχομένου, που είναι καταστροφική για τον πνεύμονα και συνοδεύεται από πολύ υψηλά ποσοστά θνητότητας. Εξαίρεση αποτελούν οι περιπτώσεις στις οποίες το κώμα μπορεί, υπό προϋποθέσεις, να αναστραφεί άμεσα, όπως η υπογλυκαιμία, η δηλητηρίαση από οπιούχα ή βενζοδιαζεπίνες, η ανεπάρκεια θειαμίνης και η οξεία μέθη.

			•Καταστολή κι αναλγησία. Χειρουργικές επεμβάσεις που απαιτούν βαθιά καταστολή και αναλγησία γίνονται μόνο έπειτα από εκλεκτική διασωλήνωση του ασθενή και μηχανική υποστήριξη της αναπνοής του.

			Η πλειονότητα των ασθενών στους οποίους εφαρμόζεται μηχανική υποστήριξη της αναπνοής έχει οξεία αναπνευστική ανεπάρκεια στη μετεγχειρητική φάση, πνευμονία, συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια, σήψη, τραύμα ή ARDS.

			18.3 Στόχοι μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής

			Οι στόχοι της μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής είναι οι εξής:

			•Επαρκής οξυγόνωση. Αποτελεί τον βασικό στόχο της μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής, εφόσον η σοβαρή και παρατεταμένη υποξυγοναιμία δεν είναι συμβατή με τη ζωή. Στόχος είναι ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος (SaO2) να είναι πάνω από 90%, ώστε να εξασφαλίζεται η επαρκής παροχή οξυγόνου στους ιστούς. Θα πρέπει να σημειωθεί ότι πρέπει να αποφεύγονται υψηλές τιμές μερικής πίεσης οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα (πάνω από 100 mm Hg), διότι, όπως έχει αποδειχθεί, συσχετίζονται με αυξημένη θνητότητα.

			•Αποβολή διοξειδίου του άνθρακα (CO2). Αποτελεί δευτερεύοντα στόχο, αφού ακόμα και υψηλά επίπεδα CO2 είναι ανεκτά από τον ανθρώπινο οργανισμό. Κυρίως ενδιαφέρει το pH του αρτηριακού αίματος να είναι > 7,20. Αν η παθολογία του αναπνευστικού συστήματος είναι τέτοια που δεν μας επιτρέπει με χαμηλό εισπνεόμενο όγκο και χαμηλή πίεση αεραγωγών να διατηρήσουμε τη μερική πίεση του διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα (PaCO2) σε φυσιολογικά επίπεδα (36-44 mm Hg) (αυξημένος νεκρός χώρος, κακή ενδοτικότητα), είναι προτιμότερο ο ασθενής να είναι υπερκαπνικός, εφόσον όμως, όπως ήδη αναφέρθηκε, το pH είναι πάνω από 7,20. Η τακτική αυτή ονομάζεται «επιτρεπτή υπερκαπνία» (Permissive hypercapnia). Χαμηλές τιμές PaCO2 πρέπει να αποφεύγονται, επειδή προκαλούν αλκαλιαιμία (κίνδυνος για επικίνδυνες αρρυθμίες). Εξαίρεση αποτελεί η σοβαρή μεταβολική οξέωση, όπως από διαβητική κετοξέωση ή νεφρική ανεπάρκεια, στην οποία ο υπεραερισμός μπορεί να χρησιμοποιηθεί πρόσκαιρα, για τη βελτίωση του pH, όταν αυτό είναι κάτω από 7,20, έως ότου διορθωθεί η πρωτοπαθής διαταραχή που είναι υπεύθυνη για τη μεταβολική οξέωση.

			•Αποφυγή της βλάβης που προκαλεί ο αναπνευστήρας στον πνεύμονα (Ventilator Induced Lung Injury, VILI). Έρευνες των τελευταίων δεκαετιών έχουν δείξει ότι ο μηχανικός αερισμός, εκτός από ευεργετική δράση, μπορεί να προκαλέσει ή να επιδεινώσει ήδη υπάρχουσα βλάβη στον πνεύμονα, φαινόμενο γνωστό ως πνευμονική βλάβη προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα (VILI). Το VILI αποτελεί, στην ουσία, συνέπεια της δράσης των μηχανικών δυνάμεων που αναπτύσσονται κατά τον μηχανικό αερισμό στις δομές του πνεύμονα. Ειδικότερα, η υπερδιάταση των κυψελίδων, από τις υψηλές πιέσεις που εφαρμόζονται (μικροβαρότραυμα) και το επαναλαμβανόμενο άνοιγμα-κλείσιμο των μικρών αεραγωγών και των κυψελίδων στη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου, θεωρούνται οι βασικοί παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί που οδηγούν σε VILI.

			18.4 Από τι εξαρτάται η οξυγόνωση

			•Από τη συγκέντρωση του οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα (Fraction of Inspired Oxygen, FiO2) 

			Η συγκέντρωση του οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα (FiO2) αποτελεί καθοριστικό παράγοντα, δεδομένου ότι προκαλεί πολύ μεγάλη αύξηση του κυψελιδικού οξυγόνου, το οποίο μεταφέρεται τελικά, μέσω της κυψελιδο-τριχοειδικής μεμβράνης, στο αίμα. Όταν οι διαταραχές της σχέσης αερισμού/αιμάτωσης αποτελούν τον παθοφυσιολογικό μηχανισμό αναπνευστικής ανεπάρκειας, η αύξηση του FiO2 προκαλεί άμεσα άνοδο της τιμής της μερικής πίεσης του οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα (PaO2).

			Στον Πίνακα 18.1 φαίνονται οι μεταβολές της μερικής πίεσης του κυψελιδικού οξυγόνου (PAO2), που αντιστοιχούν σε διάφορες τιμές FiO2, όταν η PaCO2 = 40 mm Hg και το αναπνευστικό πηλίκο είναι 0,8, όπως προκύπτουν από την εξίσωση:

			[image: ]

			(Εξίσωση 18.1)

			όπου PATM είναι η ατμοσφαιρική πίεση (760 mm Hg στο επίπεδο της θάλασσας),  η πίεση των υδρατμών (47 mm Hg) και PACO2 η μερική πίεση του διοξειδίου του άνθρακα στην κυψελίδα, η οποία σχεδόν ταυτίζεται με την PaCO2, εξαιτίας της μεγάλης διαχυτικής ικανότητας του διοξειδίου μέσω της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης. Τέλος, R είναι το αναπνευστικό πηλίκο, που παριστάνει τον λόγο της παραγωγής διοξειδίου προς την κατανάλωση οξυγόνου (V̇CO2/V̇O2). H παραγωγή διοξειδίου εξαρτάται από τη διατροφή (η κατανάλωση υδατανθράκων αυξάνει την παραγωγή διοξειδίου), τη θερμοκρασία (αύξηση της θερμοκρασίας του σώματος κατά ένα βαθμό Κελσίου προκαλεί αύξηση της παραγωγής διοξειδίου κατά 14%), καθώς και από την ορμονική δραστηριότητα (θυρεοειδικές ορμόνες). Σε συνήθεις συνθήκες, η V̇CO2 είναι 200 mL/min, ενώ η V̇O2 είναι 250 mL/min. Επομένως, το αναπνευστικό πηλίκο είναι ίσο με 0,8.
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			Πίνακας 18.1 Η επίδραση της συγκέντρωσης του οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα (FiO2) στη μερική πίεση του κυψελιδικού οξυγόνου (PAO2).

			Όπως γίνεται αντιληπτό, σε περίπτωση υποξυγοναιμίας, η πρώτη μας ενέργεια θα πρέπει να είναι η αύξηση της FiO2, η οποία, όπως φαίνεται στο παράδειγμα, προκαλεί άμεση και ραγδαία αύξηση του κυψελιδικού οξυγόνου. Μόνο στην περίπτωση που ο παθοφυσιολογικός μηχανισμός της υποξυγοναιμίας είναι η κυκλοφορική παράκαμψη (shunt, βλ. Εδάφιο 1.2.1 Υποξυγοναιμική Αναπνευστική Ανεπάρκεια), η ενέργεια αυτή δεν θα αποδώσει. Επισημαίνεται ότι πάντα χρησιμοποιούμε το χαμηλότερο δυνατό FiO2, που εξασφαλίζει ικανοποιητική οξυγόνωση (SaO2 ≥ 90%), για να αποφύγουμε: (α) βλάβες που προκαλούνται από τη δημιουργία τοξικών ριζών οξυγόνου, σε περίπτωση εφαρμογής συγκέντρωσης εισπνεόμενου οξυγόνου πάνω από 60%, και (β) ατελεκτασίες από απορρόφηση, που δημιουργούνται σε αναπνευστικές μονάδες με χαμηλό αερισμό και καλή αιμάτωση, λόγω σταδιακής απορρόφησης του οξυγόνου από τις κυψελίδες και απουσίας ικανής ποσότητας αζώτου, που θα τις διατηρούσε ανοιχτές.

			Τέλος, αξίζει να αναφερθεί ότι η οξυγόνωση επηρεάζεται πολύ λίγο από τις μεταβολές του κατά λεπτό αερισμού, δηλαδή από τον αναπνεόμενο όγκο και τη συχνότητα των αναπνοών. Στην ουσία, με την αύξηση του αερισμού απομακρύνεται από την κυψελίδα λίγο από το διοξείδιο που περιέχει, για να αντικατασταθεί με οξυγόνο. Είναι λοιπόν λάθος να αυξάνεται ο αναπνεόμενος όγκος ή η συχνότητα των αναπνοών, προκειμένου να βελτιωθεί η οξυγόνωση. Στον Πίνακα 18.2 φαίνεται η ελάχιστη μεταβολή που προκαλεί στο κυψελιδικό οξυγόνο η αύξηση της συχνότητας των αναπνοών από 12 σε 16 και 24. Ακόμα κι αν διπλασιαστεί ο αριθμός των αναπνοών, η PAO2 αυξάνεται μόλις κατά 25 mm Hg. Η αύξηση αυτή δεν προκαλεί παρά ελάχιστη αύξηση στην PaO2, δεδομένου ότι οι ασθενείς που υποστηρίζονται μηχανικά, λόγω αναπνευστικής ανεπάρκειας έχουν συνήθως πολύ υψηλή κυψελιδο-αρτηριακή διαφορά οξυγόνου.
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			Πίνακας 18.2 Η επίδραση της συχνότητας των αναπνοών στη μερική πίεση του κυψελιδικού οξυγόνου (PAO2). FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, PaCO2: μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα, R: αναπνευστικό πηλίκο.

			•Από την εφαρμοζόμενη θετική τελοεκπνευστική πίεση (Positive End Expiratory Pressure, PEEP)

			Ως γνωστόν, η εκπνοή γίνεται παθητικά, λόγω της ελαστικής δύναμης επαναφοράς του αναπνευστικού συστήματος. Η δύναμη αυτή, όπως αναλύεται και παρακάτω, είναι ανάλογη του εισπνεόμενου όγκου και της ελαστικότητας του αναπνευστικού συστήματος. Στη διάρκεια της εκπνοής και όσο το αναπνευστικό σύστημα πλησιάζει στη λειτουργική υπολειπόμενη χωρητικότητα (Functional Residual Capacity, FRC), η ελαστική δύναμη επαναφοράς μειώνεται σταδιακά. Με την εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης, ο αναπνευστήρας συνεχίζει να δίνει πίεση και στη διάρκεια της εκπνευστικής φάσης, εμποδίζοντας την πλήρη εκπνοή του ασθενή, αφού αυτή διακόπτεται όταν η ελαστική δύναμη επαναφοράς γίνει ίση με την PEEP. Η συνεπακόλουθη παγίδευση αέρα στους πνεύμονες στο τέλος της εκπνοής έχει αποτέλεσμα την αποφυγή της σύμπτωσης των κυψελίδων, που μπορεί να οδηγήσει σε ατελεκτασίες και επιδείνωση της υποξυγοναιμίας (λόγω shunt). Παρομοίως, σε περίπτωση ανεπάρκειας του επιφανειοδραστικού παράγοντα (π.χ. σε σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας), η εφαρμογή PEEP εξασφαλίζει διάνοιξη-στράτευση λειτουργικών κυψελίδων και βελτίωση της οξυγόνωσης.

			Επισημαίνεται ότι, στον μηχανικά αεριζόμενο ασθενή, αιφνίδια πτώση της οξυγόνωσης, όπως αυτή αποτυπώνεται με την πτώση του SaO2, μπορεί να οφείλεται σε παθολογικές καταστάσεις, οι οποίες είναι δυνητικά θανατηφόρες, εάν δεν αναγνωριστούν και αντιμετωπισθούν άμεσα. Οι συχνότερες εξ αυτών είναι: η ατυχηματική αποσωλήνωση, η απόφραξη του βρογχικού δένδρου από εκκρίσεις, η ατελεκτασία, ο πνευμοθώρακας, η πνευμονική εμβολή, το πνευμονικό οίδημα. Ο πνευμοθώρακας αποτελεί στον μηχανικά αεριζόμενο ασθενή μια πολύ επικίνδυνη κατάσταση, που απαιτεί άμεση διάγνωση και παροχέτευση με θωρακικό σωλήνα, γιατί, εξαιτίας των θετικών πιέσεων, εξελίσσεται πολύ γρήγορα σε πνευμοθώρακα υπό τάση. Η μείωση του SaO2, σε συνδυασμό με αιμοδυναμική κατάρριψη, που δεν ανταποκρίνεται στη χορήγηση αγγειοσυσπαστικών (αποφρακτικό shock), πρέπει πάντα να δημιουργεί την υποψία πνευμοθώρακα υπό τάση.

			18.5 Από τι εξαρτάται η αποβολή διοξειδίου

			Η μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα αντανακλά τη σχέση μεταξύ του παραγόμενου CO2 και του αποβαλλόμενου με τον κυψελιδικό αερισμό. Η σχέση αποδίδεται από την εξίσωση:
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			(Εξίσωση 18.2)

			όπου V̇CO2 είναι η παραγωγή διοξειδίου του άνθρακα ανά λεπτό, K ο συντελεστής εξομοιώσεως των μονάδων μέτρησης (Κ = 0,863) και V̇A ο κυψελιδικός αερισμός. Ο κυψελιδικός αερισμός δίδεται από την εξίσωση:
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			(Εξίσωση 18.3)

			όπου f η συχνότητα των αναπνοών, VT ο αναπνεόμενος όγκος και VD ο νεκρός χώρος. Επομένως, από το συνδυασμό των παραπάνω εξισώσεων, προκύπτει:
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			(Εξίσωση 18.4)

			Η αύξηση της PaCO2 σε ασθενή που αερίζεται με σταθερό κατά λεπτό αερισμό και δεν έχει κάποιο λόγο αύξησης της παραγωγής του διοξειδίου (π.χ. εμπύρετο) υποδηλώνει αύξηση του νεκρού χώρου και πρέπει να θέτει την υποψία οξείας πνευμονικής εμβολής.

			18.6 Μηχανικές ιδιότητες αναπνευστικού συστήματος

			Οι αντιστάσεις, η ενδοτικότητα και η ελαστικότητα είναι οι μηχανικές ιδιότητες του αναπνευστικού συστήματος (πνεύμονες και θωρακικό τοίχωμα), τις οποίες μπορούμε εύκολα να υπολογίσουμε σε ασθενείς που υποστηρίζονται με μηχανική αναπνοή.

			Η εκτίμηση των μηχανικών ιδιοτήτων είναι πολύ σημαντική για:

			•την κατανόηση της παθοφυσιολογίας της νόσου που οδήγησε σε αναπνευστική ανεπάρκεια,

			•τη βελτιστοποίηση της συνεργασίας ασθενή-αναπνευστήρα,

			•την ελαχιστοποίηση των παρενεργειών της μηχανικής υποστήριξης,

			•την παρακολούθηση της πορείας και της βελτίωσης του ασθενή,

			•τον προγραμματισμό του απογαλακτισμού του ασθενή.

			Αντιστάσεις (Resistance, R). Οι αντιστάσεις του αναπνευστικού συστήματος (Maximum Resistance, Rmax) είναι το άθροισμα των αντιστάσεων που οφείλονται στη ροή του αέρα μέσω των αεραγωγών (Minimum Resistance, Rmin) και των ιστικών αντιστάσεων (additional Resistance, ΔR) (Rmax = Rmin + ΔR). Ο μαθηματικός τύπος υπολογισμού των αντιστάσεων ροής σε έναν αγωγό προκύπτει από το νόμο του Ohm: R = dP/Flow (Εικόνα 18.1 Εφαρμογή του νόμου του Ohm για τον υπολογισμό των αντιστάσεων του αναπνευστικού συστήματος. Η ροή σε έναν αεραγωγό, είναι ανάλογη της διαφοράς πίεσης στα άκρα του αγωγού και αντιστρόφως ανάλογη της αντίστασης.). Δηλαδή, οι αντιστάσεις ροής είναι ανάλογες της διαφοράς των πιέσεων στα άκρα του αγωγού (dP) και αντιστρόφως ανάλογες της ροής (Flow). Οι ΔR οφείλονται στο ιξώδες του πνευμονικού ιστού και στο φαινόμενο της αιώρας. Φυσιολογικά, οι αντιστάσεις των αεραγωγών είναι πολύ χαμηλές, 2-4 cm Η2Ο/L/sec. Οι αντιστάσεις αυτές μπορεί ακόμα και να δεκαπλασιαστούν σε ασθενείς με νοσήματα των αεραγωγών, όπως με παρόξυνση ΧΑΠ ή κρίση άσθματος.
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			Εικόνα 18.1 Εφαρμογή του νόμου του Ohm για τον υπολογισμό των αντιστάσεων του αναπνευστικού συστήματος. Η ροή σε έναν αεραγωγό, είναι ανάλογη της διαφοράς πίεσης στα άκρα του αγωγού και αντιστρόφως ανάλογη της αντίστασης.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ενδοτικότητα (Compliance, C). Είναι η ικανότητα μιας δομής, στην προκειμένη περίπτωση του αναπνευστικού συστήματος, να μεταβάλει το σχήμα της από τη θέση ισορροπίας. Δίνεται από τον τύπο C= dV/dP. Πρόκειται, δηλαδή, για το πηλίκο του αναπνεόμενου όγκου αέρα (dV) προς την οδηγό πίεση (dP) (Εικόνα 18.2). Όσο πιο ευένδοτο είναι το αναπνευστικό σύστημα, τόσο λιγότερη πίεση απαιτείται για την είσοδο συγκεκριμένου όγκου αέρα. Φυσιολογικά, η ενδοτικότητα του αναπνευστικού συστήματος στον άνθρωπο είναι πολύ μεγάλη 80-120 mL/cm H2O. Αυτό σημαίνει ότι αρκεί πίεση περίπου 5 cm H2O, για να προκαλέσει αναπνεόμενο όγκο 500 mL. Σε ασθενείς με διάχυτες βλάβες του πνεύμονα, όπως ARDS, η ενδοτικότητα μπορεί να υποδεκαπλασιαστεί (10 mL/cm H2O). Αυτό έχει αποτέλεσμα να απαιτούνται πολύ υψηλές πιέσεις για την είσοδο αέρα στον πνεύμονα.

			Ελαστικότητα (Elastance, E). Είναι το αντίθετο από την ενδοτικότητα. Αποτελεί την ικανότητα μιας δομής να επανέρχεται σε κατάσταση ισορροπίας έπειτα από μια αλλαγή που έχει υποστεί. Υπολογίζεται από τον τύπο E = dP/dV. Φυσιολογικά, η ελαστικότητα του αναπνευστικού συστήματος είναι 8-12 cm H2O/L. Η ελαστικότητα του αναπνευστικού συστήματος καθορίζει την εκπνοή, όταν γίνεται παθητικά. Όσο πιο ελαστικός είναι ο πνεύμονας, τόσο πιο γρήγορα εκπνέει, δηλαδή επιστρέφει στην κατάσταση ισορροπίας του, που είναι η παθητική FRC. Στο κλινικό παράδειγμα ασθενή με ARDS, απαιτούνται μεγάλες πιέσεις για την εισπνοή λόγω κακής ενδοτικότητας του πνεύμονα, όμως, λόγω υψηλής ελαστικότητας, η εκπνοή γίνεται ταχύτατα.

			Στην Εικόνα 18.2 βλέπουμε μια σχηματική αναπαράσταση του αναπνευστικού συστήματος, στο οποίο εισέρχονται 500 mL αέρα και, επομένως, η «δομή» αλλάζει σχήμα, εγκαταλείποντας τη θέση ισορροπίας. Η είσοδος αέρα στο σύστημα προκαλεί την εμφάνιση μιας ελαστικής δύναμης επαναφοράς (Pel), η οποία είναι ανάλογη της ελαστικότητας του αναπνευστικού συστήματος (E) και του όγκου αέρα που μπήκε στο σύστημα (V), σύμφωνα με την εξίσωση Pel = V × E.
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			Εικόνα 18.2 Παράδειγμα υπολογισμού της ενδοτικότητας, της ελαστικότητας και της ελαστικής δύναμης επαναφοράς του αναπνευστικού συστήματος. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Χρησιμοποιώντας ως μηχανικό ανάλογο το ελατήριο, μπορούμε να το καταλάβουμε καλύτερα. Εάν ανοίξουμε ένα ελατήριο από τη θέση ισορροπίας του, η δύναμη με την οποία θα επανέλθει στη θέση ισορροπίας του εξαρτάται από τη μεταβολή που προκαλέσαμε στο μήκος του και από το πόσο σκληρό είναι το ελατήριο. Επομένως, οποιαδήποτε δομή που είναι ευένδοτη αντιστέκεται ελάχιστα στη μεταβολή του σχήματός της κι έχει πολύ καλή ενδοτικότητα. Η τάση της όμως να επανέλθει στη θέση ισορροπίας δεν είναι έντονη και, επομένως, η δομή αυτή έχει χαμηλή ελαστικότητα.

			Οι μηχανικές ιδιότητες του αναπνευστικού συστήματος αποτελούν παραμέτρους οι οποίες πρέπει να παρακολουθούνται καθημερινά σε ασθενείς που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ και είναι σε μηχανική υποστήριξη της αναπνοής. Αποτελούν μέτρο αντικειμενικής εκτίμησης της βελτίωσης ή της επιδείνωσης του αναπνευστικού συστήματος, καθώς και της επάρκειας του, για την επιλογή του χρόνου έναρξης της προσπάθειας απογαλακτισμού από τον αναπνευστήρα. Τέλος, η μέτρηση των μηχανικών ιδιοτήτων βοηθά και στη διάγνωση διαφόρων καταστάσεων, όπως του πνευμοθώρακα και της απόφραξης του τραχειοσωλήνα από εκκρίσεις, η έγκαιρη αντιμετώπιση των οποίων, όπως ήδη αναφέρθηκε, μπορεί να είναι καθοριστική για την έκβαση του ασθενή. Κλινικές καταστάσεις που συνοδεύονται από αλλαγή των μηχανικών ιδιοτήτων του αναπνευστικού συστήματος είναι:

			•Χαμηλή ενδοτικότητα: διασωλήνωση βρόγχου, ατελεκτασία, πνευμοθώρακας, ARDS, πνευμονική υπερδιάταση, παθολογία της κοιλίας που μειώνει την ενδοτικότητα του αναπνευστικού συστήματος (ασκίτης, παγκρεατίτιδα κτλ.).

			•Υψηλές αντιστάσεις: απόφραξη στον ενδοτραχειακό σωλήνα ή σε άλλο σημείο του κυκλώματος που να παρεμποδίζει τη ροή, βρογχόσπασμος, εκκρίσεις, παρόξυνση αποφρακτικών νοσημάτων των αεραγωγών (άσθμα, χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια).

			18.6.1 Εξίσωση της κίνησης

			Οι δυνάμεις που πρέπει να υπερνικηθούν για την είσοδο αέρα στους πνεύμονες είναι κυρίως αυτές που οφείλονται στις αντιστάσεις (Pres = Flow x R), αυτές που οφείλονται στην ελαστική δύναμη επαναφοράς του αναπνευστικού συστήματος (Pel = Ε x V) και η PEEP:
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			(Εξίσωση 18.5)

			όπου Pmus είναι η δύναμη που αναπτύσσεται από τη σύσπαση των αναπνευστικών μυών σε υποβοηθούμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης (είναι μηδέν σε ελεγχόμενα μοντέλα, όταν ο ασθενής είναι σε καταστολή), Pvent η πίεση υποστήριξης του αναπνευστήρα και PEEPT η ολική PEEP.

			Με τη βοήθεια της εξίσωσης αυτής, μπορούμε να κατανοήσουμε τις κυματομορφές πίεσης, ροής και όγκου που καταγράφει ο αναπνευστήρας.

			18.6.2 Υπολογισμός μηχανικών ιδιοτήτων του αναπνευστικού συστήματος σε ασθενείς που είναι σε μηχανική υποστήριξη της αναπνοής

			Προϋποθέσεις: (α) Ο ασθενής θα πρέπει να είναι σε βαθιά καταστολή ή/και σε μυοχάλαση, αν αυτό είναι απαραίτητο, ώστε να μην κάνει εκούσιες αναπνευστικές προσπάθειες. (β) Ο ασθενής θα πρέπει να είναι σε ελεγχόμενο μοντέλο υποστήριξης όγκου. (γ) Η εισπνευστική ροή του ασθενή να είναι σταθερή (τετράγωνη κυματομορφή ροής).

			Χειρισμοί:

			•τελοεισπνευστική παύση με διάρκεια 3-5 δευτερόλεπτα, για τον υπολογισμό της στατικής τελοεισπνευστικής πίεσης (Pplateau), 

			•τελοεκπνευστική παύση με διάρκεια 3-5 δευτερόλεπτα, με μηδενισμό της PEEP, για τον υπολογισμό της ενδογενούς PEEP (intrinsic PEEP, PEEPi),

			•τελοεκπνευστική παύση από το επίπεδο της PEEP, για τον υπολογισμό της ολικής PEEP (PEEPΤ, εφαρμοζόμενη PEEP και τυχόν ενδογενής PEEP).

			Μετρήσεις: Ppeak, P1, Pplateau, PEEPΤ, PEEPi (Εικόνα 18.3 Κυματομορφές πίεσης, ροής και όγκου σε μοντέλο ελεγχόμενου όγκου. Με την τελοεισπνευστική παύση η μέγιστη πίεση των αεραγωγών (Ppeak) πέφτει απότομα σε P1, λόγω διακοπής της ροής και σταδιακά καταλήγει σε μία μικρότερη τιμή, την Pplateau, λόγω του φαινομένου της αιώρας.).

			Υπολογισμοί: Compliance, Elastance, Rmin, Rmax, ΔR.

			Στην Εικόνα 18.3 παρατηρούμε τις κυματομορφές πίεσης ροής και όγκου σε πλήρως ελεγχόμενο μηχανικό αερισμό, με σταθερό όγκο (volume control). Η τελοεισπνευστική παύση που εφαρμόσθηκε προκάλεσε μηδενισμό της ροής και πτώση της μέγιστης πίεσης των αεραγωγών (Ppeak), αρχικά σε P1 (με τη διακοπή της ροής, οι αντιστάσεις μηδενίζονται) και, τελικά, σε Pplateau, μετά την εξισορρόπηση του αναπνευστικού συστήματος από το φαινόμενο της αιώρας (Εικόνα 18.4).

			Στην Εικόνα 18.5 απεικονίζονται οι κυματομορφές ροής, όγκου και πίεσης σε ασθενή σε volume control, στον οποίο εφαρμόζεται τελοεκπνευστική παύση, για τη μέτρηση της PEEPi. Για τον υπολογισμό της PEEPi, πρέπει να μηδενιστεί η εφαρμοζόμενη PEEP.

			Αν, αντίθετα, η τελοεκπνευστική παύση γίνει από το επίπεδο της PEEP, προκύπτει η PEEPT, που είναι αποτέλεσμα της εφαρμοζόμενης PEEP (PEEPe: external) και τυχόν PEEPi.

			Για να υπολογίσουμε τις αντιστάσεις του αναπνευστικού συστήματος, χρησιμοποιούμε τους παρακάτω μαθηματικούς τύπους:
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			(Εξίσωση 18.6)
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			(Εξίσωση 18.7)
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			Εικόνα 18.3 Κυματομορφές πίεσης, ροής και όγκου σε μοντέλο ελεγχόμενου όγκου. Με την τελοεισπνευστική παύση η μέγιστη πίεση των αεραγωγών (Ppeak) πέφτει απότομα σε P1, λόγω διακοπής της ροής και σταδιακά καταλήγει σε μία μικρότερη τιμή, την Pplateau, λόγω του φαινομένου της αιώρας. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			18.7 Είδη μηχανικού αερισμού

			Ανάλογα με τον τρόπο εφαρμογής του, ο μηχανικός αερισμός διακρίνεται σε μη επεμβατικό και επεμβατικό.

			18.7.1 Μη επεμβατικός μηχανικός αερισμός

			H εφαρμογή του μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού γίνεται μέσω ειδικής μάσκας, η οποία περικλείει αεροστεγώς το στόμα και τη μύτη του ασθενή, για να περιορίσει τις διαρροές.

			Δύο είναι οι βιβλιογραφικά τεκμηριωμένες ενδείξεις εφαρμογής του μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού: η παρόξυνση ΧΑΠ και το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα. Απαραίτητες προϋποθέσεις εφαρμογής του είναι ο ασθενής να έχει καλό επίπεδο συνείδησης, να είναι συνεργάσιμος, αιμοδυναμικά σταθερός και να μην έχει πολλές εκκρίσεις. Η εφαρμογή του είναι ευρεία σε κλινικές και τμήματα επειγόντων περιστατικών, αφού αποτελεί μέσο αποφυγής της διασωλήνωσης σε επιλεγμένους ασθενείς.
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			Εικόνα 18.4 Σχηματική αναπαράσταση του φαινομένου της αιώρας. Μετά την τελοεισπνευστική παύση, οι εικονιζόμενες περιοχές του πνεύμονα παρουσιάζουν διαφορετικές κυψελιδικές πιέσεις, λόγω ανομοιογένειας. Αυτό έχει ως αποτέλεσμα τη μετακίνηση αέρα, μέχρι οι πιέσεις να εξισορροπηθούν.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			18.7.2 Επεμβατικός μηχανικός αερισμός

			Η εφαρμογή του επεμβατικού μηχανικού αερισμού γίνεται μέσω τραχειοσωλήνα ή σωλήνα τραχειοστομίας. Προϋποθέτει, δηλαδή, διασωλήνωση της τραχείας ή τραχειοστομία, για την εξασφάλιση πρόσβασης στον αεραγωγό.

			18.7.2.1 Μοντέλα μηχανικού αερισμού

			Τα κυριότερα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής, που χρησιμοποιούνται σήμερα στη ΜΕΘ, είναι:

			•Μοντέλα πλήρως ελεγχόμενου μηχανικού αερισμού (ελεγχόμενα)

			○ελεγχόμενου όγκου (Volume Control Ventilation, VCV)

			○ελεγχόμενης πίεσης (Pressure Control Ventilation, PCV)

			•Μοντέλα υποβοηθούμενου μηχανικού αερισμού (υποβοηθούμενα)

			○υποβοηθούμενης πίεσης (Pressure Support Ventilation, PSV)

			•Ενδιάμεσα μοντέλα

			○συγχρονισμένος διαλείπων υποχρεωτικός αερισμός (Synchronized Intermittent Mandatory Ventilation, SIMV)

			18.7.2.1.1 Ελεγχόμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής

			Ελεγχόμενου όγκου (Volume Control) 

			Αποτελεί το συχνότερα χρησιμοποιούμενο μοντέλο σε ασθενείς που είναι σε καταστολή. Είναι συνήθως μοντέλο σταθερής ροής. Από τη συχνότητα και τη διάρκεια της εισπνοής, το λογισμικό του αναπνευστήρα υπολογίζει την τιμή της σταθερής ροής, με την οποία θα καταφέρει να χορηγήσει τον προεπιλεγμένο όγκο στον διαθέσιμο χρόνο.

			Οι βασικές ρυθμίσεις που απαιτούνται αφορούν τον εισπνεόμενο όγκο (Tidal Volume,VT), τη συχνότητα των αναπνοών, την PEEP, τη συγκέντρωση του εισπνεόμενου οξυγόνου και τον χρόνο διάρκειας της εισπνοής.

			Οποιαδήποτε αλλαγή στις μηχανικές ιδιότητες του ασθενή θα έχει αποτέλεσμα την αλλαγή της εφαρμοζόμενης πίεσης, αφού ο αναπνευστήρας είναι «υποχρεωμένος» να χορηγήσει τον προεπιλεγμένο όγκο. Για παράδειγμα, η αύξηση των αντιστάσεων (π.χ. λόγω βρογχόσπασμου ή απόφραξης του τραχειοσωλήνα), θα έχει αποτέλεσμα ανάλογη αύξηση της εφαρμοζόμενης πίεσης. Η μέγιστη πίεση δεν μπορεί να ξεπεράσει ένα προεπιλεγμένο όριο, για την αποφυγή βαροτραύματος.
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			Εικόνα 18.5 Κυματομορφές πίεσης, ροής και όγκου σε ασθενή σε volume control, στον οποίο εφαρμόζεται τελοεκπνευστική παύση για μέτρηση της ενδογενούς θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης (Intrinsic Positive End Expiratory Pressure, PEEPi). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Το μοντέλο αυτό λειτουργεί και ως υποβοηθούμενο (Assist Volume Control). Αυτό σημαίνει ότι ο αναπνευστήρας είναι μεν προγραμματισμένος να δίνει συγκεκριμένο αριθμό αναπνοών, αλλά επιτρέπει στον ασθενή να πάρει κι επιπλέον αναπνοές, τις οποίες και υποστηρίζει, μέχρι να του χορηγηθεί ο προεπιλεγμένος όγκος. Η ενεργοποίηση του αναπνευστήρα γίνεται όπως και στα υποβοηθούμενα μοντέλα, με την ανίχνευση μεταβολών στη ροή ή στην πίεση, που προκαλούνται από τη σύσπαση των εισπνευστικών μυών του ασθενή. Ο αναπνευστήρας είναι προγραμματισμένος να χορηγεί συγκεκριμένο όγκο και δεν επιτρέπει στον ασθενή, ακόμα και αν το επιθυμεί, να τον ξεπεράσει.

			Στην Εικόνα 18.6 παρατηρούμε τη σχηματική αναπαράσταση των κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου σε ασθενή που είναι σε volume control. Η ροή στη διάρκεια της εισπνοής είναι σταθερή και ο αναπνευστικός κύκλος, δηλαδή το άθροισμα του εισπνευστικού και εκπνευστικού χρόνου, είναι ρυθμικός, με τον όγκο να έχει πάντα καθορισμένη τιμή. Η κυματομορφή της πίεσης είναι οξυκόρυφη, αφού, για τη διατήρηση σταθερής ροής στη διάρκεια της εισπνοής, απαιτείται ολοένα και μεγαλύτερη πίεση, με στόχο την εξισορρόπηση της ολοένα αυξανόμενης ελαστικής δύναμης επαναφοράς του αναπνευστικού συστήματος (βλ.Εξίσωση 18.5).
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			Εικόνα 18.6 Σχηματική αναπαράσταση κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου σε Volume Control. Η ροή κατά τη διάρκεια της εισπνοής είναι σταθερή. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ελεγχόμενης πίεσης (Pressure Control)

			Είναι μοντέλο σταθερής πίεσης. Οι απαιτούμενες ρυθμίσεις περιλαμβάνουν την πίεση υποστήριξης και τον χρόνο εισπνοής, τη συχνότητα των αναπνοών, την PEEP και τη συγκέντρωση του εισπνεόμενου οξυγόνου.

			Όταν η ελαστική δύναμη επαναφοράς του αναπνευστικού συστήματος γίνει ίση με την εφαρμοζόμενη πίεση υποστήριξης, σταματά η είσοδος αέρα στους πνεύμονες. Κατά συνέπεια, ο παρεχόμενος όγκος εξαρτάται από την πίεση υποστήριξης, τις μηχανικές ιδιότητες του αναπνευστικού συστήματος και τον χρόνο εφαρμογής. Οποιαδήποτε αλλαγή των μηχανικών ιδιοτήτων του ασθενή (π.χ. βρογχόσπασμος ή ατελεκτασία) θα έχει αποτέλεσμα την αλλαγή του αναπνεόμενου όγκου.

			Όπως και το Volume Control, επιτρέπει την ενεργοποίηση του αναπνευστήρα, εφόσον ανιχνευθεί έναρξη εισπνευστικής προσπάθειας.

			Αποτελεί κι αυτό συνήθη επιλογή σε κατασταλμένους ασθενείς, αλλά και σε ασθενείς που είναι σε διαδικασία αφύπνισης, μέχρι να ανακτήσουν τη λειτουργία του αναπνευστικού τους κέντρου και να αναλάβουν την ενεργοποίηση του αναπνευστήρα σε υποβοηθούμενα μοντέλα (π.χ. Pressure Support).
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			Εικόνα 18.7 Σχηματική αναπαράσταση κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου σε Pressure Control. Η πίεση κατά τη διάρκεια της εισπνοής είναι σταθερή.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Στην Εικόνα 18.7 παρατηρούμε τη σχηματική αναπαράσταση των κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου σε ασθενή που υποστηρίζεται με Pressure Control. Παρατηρείται ότι η κυματομορφή της πίεσης είναι σταθερή στη διάρκεια της εισπνοής, ενώ, αντίθετα, η κυματομορφή της ροής είναι κατιούσα. Η ροή φτάνει αρχικά σε μια μέγιστη τιμή και στη συνέχεια μειώνεται σταδιακά, καθώς, με την είσοδο αέρα, η ελαστική δύναμη επαναφοράς του αναπνευστικού ολοένα και αυξάνεται, αφού είναι ανάλογη του όγκου, και, άρα, η πίεση που απαιτείται για την υπερνίκηση των αντιστάσεων ελαττώνεται διαρκώς.

			18.7.2.1.2 Υποβοηθούμενα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής

			Pressure Support

			Αποτελεί το συχνότερα χρησιμοποιούμενο υποβοηθούμενο μοντέλο μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Είναι και αυτό, όπως και το Pressure Control, μοντέλο σταθερής πίεσης. Οι απαιτούμενες ρυθμίσεις περιλαμβάνουν την πίεση υποστήριξης, την PEEP, τη συγκέντρωση του εισπνεόμενου οξυγόνου και τα κριτήρια ενεργοποίησης (triggering) και διακοπής της μηχανικής εισπνοής (cycling off). Ο αναπνευστήρας ανιχνεύει την έναρξη της εισπνευστικής προσπάθειας του ασθενή και, ταχύτατα, μέσα σε περίπου 0,1 sec, υποβοηθά την εισπνοή, με την εφαρμογή της προεπιλεγμένης σταθερής πίεσης, έως την εκπλήρωση του κριτηρίου cycling off.
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			Εικόνα 18.8 Σχηματική αναπαράσταση κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου σε Pressure Support. Η πίεση, κατά τη διάρκεια της εισπνοής, είναι σταθερή και διαρκεί ως το cycling off κριτήριο (στο παράδειγμα 30% της μέγιστης ροής). Η μεταβολή του κριτηρίου σε 0%, στη δεύτερη αναπνοή, προκαλεί αύξηση της διάρκειας της εισπνευστικής φάσης. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Στην Εικόνα 18.8 παρατηρούμε τη σχηματική αναπαράσταση των κυματομορφών πίεσης, ροής και όγκου σε ασθενή που υποστηρίζεται με Pressure Support. Η πίεση στη διάρκεια της εισπνοής είναι σταθερή. Αντίθετα, η ροή γίνεται αρχικά μέγιστη και ακολούθως ολοένα και μειώνεται. Στην πρώτη αναπνοή, ο αναπνευστήρας διακόπτει την υποστήριξη μόλις η ροή φτάσει στο 30% της μέγιστης τιμής της (κριτήριο cycling off). Στη δεύτερη αναπνοή, έγινε αλλαγή του κριτηρίου cycling off (από 30% σε 0%), με αποτέλεσμα η υποστήριξη από τον αναπνευστήρα να διαρκέσει περισσότερο με επακόλουθο την αύξηση του αναπνεόμενου όγκου.

			Ο παρεχόμενος όγκος δεν είναι σταθερός και εξαρτάται από την πίεση υποστήριξης, την προσπάθεια του ασθενή, τις μηχανικές ιδιότητες του αναπνευστικού συστήματος και, τέλος, το κριτήριο διακοπής της μηχανικής εισπνοής.

			Η ενεργοποίηση του αναπνευστήρα γίνεται από την ανίχνευση των μεταβολών της ροής (flow triggering) ή της πίεσης (pressure triggering), που προκαλούνται από τη σύσπαση των εισπνευστικών μυών.

			Μετά την αφύπνιση, όλοι οι ασθενείς, εφόσον ανακτήσουν τη λειτουργία του αναπνευστικού τους κέντρου, πρέπει να υποστηρίζονται με υποβοηθούμενο μοντέλο, γιατί έτσι εξασφαλίζεται καλύτερη συνεργασία ασθενή-αναπνευστήρα.

			Flow triggering. Ο αναπνευστήρας στο τέλος της εκπνοής συνεχίζει να χορηγεί μικρή ροή αέρα, η οποία και ανιχνεύεται στο εκπνευστικό κύκλωμα. Η σύσπαση των εισπνευστικών μυών προκαλεί την ανάπτυξη αρνητικής πίεσης, με αποτέλεσμα μέρος της ροής αυτής να κατευθύνεται προς τον ασθενή και ο αναπνευστήρας να ανιχνεύει μικρότερη ροή στο εκπνευστικό σκέλος του κυκλώματος. Με αυτό τον τρόπο, η έναρξη της εισπνευστικής προσπάθειας γίνεται «αντιληπτή» από τον αναπνευστήρα, ο οποίος και ενεργοποιείται, ώστε να χορηγήσει ταυτόχρονα την προκαθορισμένη πίεση υποστήριξης (Εικόνα 18.9).

			Pressure triggering. Η ανίχνευση αρνητικής πίεσης που προκύπτει από τη σύσπαση των εισπνευστικών μυών προκαλεί άμεση ενεργοποίηση του αναπνευστήρα.
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			Εικόνα 18.9 Σχηματική αναπαράσταση του flow triggering. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η επιλογή του κριτηρίου ενεργοποίησης πρέπει να είναι τέτοια ώστε να αποτρέπονται φαινόμενα χαμένων προσπαθειών (missing efforts) ή/και αυτόματης ενεργοποίησης (autotriggering).

			Missing efforts. Όταν το προεπιλεγμένο κριτήριο ενεργοποίησης του αναπνευστήρα (ροή ή πίεση) έχει υψηλές τιμές, μπορεί ο ασθενής να μην κατορθώσει, παρ’ όλο που συσπά τους εισπνευστικούς μυς του, να ενεργοποιήσει τον αναπνευστήρα σε κάθε εισπνευστική προσπάθεια. Έτσι, ο ασθενής μπορεί να μη λαμβάνει υποβοήθηση σε κάθε εισπνευστική του προσπάθεια, το οποίο, πιθανώς, να οδηγήσει σε κόπωση των αναπνευστικών μυών.

			Στην Εικόνα 18.10 απεικονίζονται οι κυματομορφές πίεσης, δια-διαφραγματικής πίεσης (Pdi), ροής και όγκου σε ασθενή που υποστηρίζεται με Pressure Support και με αρκετά υψηλό flow triggering κριτήριο (5 L/min). Παρότι ο ασθενής κάνει 4 εισπνευστικές προσπάθειες (η πτώση της Pdi αποτελεί ένδειξη σύσπασης εισπνευστικών μυών), μόνο οι δύο από αυτές καταφέρνουν τελικά να ενεργοποιήσουν τον αναπνευστήρα.
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			Εικόνα 18.10 Κυματομορφές πίεσης, δια-διαφραγματικής πίεσης, ροής και όγκου σε ασθενή που υποστηρίζεται με μοντέλο Pressure Support. Τρεις από τις πέντε εισπνευστικές προσπάθειες του ασθενή (βέλη) δεν κατάφεραν να ενεργοποιήσουν τον αναπνευστήρα (missing efforts).

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο Δ.Γεωργόπουλου.

			Autotriggering. Όταν το κριτήριο ενεργοποίησης είναι πολύ χαμηλό, ο αναπνευστήρας μπορεί να ενεργοποιείται αυτόματα, ανιχνεύοντας, λανθασμένα, ως έναρξη εισπνευστικής προσπάθειας μεταβολές της ροής, που προκαλούνται, για παράδειγμα, από την καρδιακή συστολή. Στην Εικόνα 18.11 απεικονίζονται οι κυματομορφές πίεσης, ροής και οισοφάγειας πίεσης (αντιστοιχεί στην υπεζωκοτική πίεση, η πτώση της οποίας προκαλείται από τη σύσπαση του διαφράγματος) σε ασθενή που υποστηρίζεται με Pressure Support. Παρατηρείται ότι η δεύτερη αναπνοή ενεργοποιείται παρά την απουσία εισπνευστικής προσπάθειας (δεν υπάρχει απότομη πτώση της οισοφάγειας πίεσης). Η ενεργοποίηση του αναπνευστήρα έγινε από μεταβολές της ροής που προκλήθηκαν από την καρδιακή ώση ή από τις βρογχικές εκκρίσεις).

			Cycling off (Κριτήριο διακοπής υποστήριξης). Στον αερισμό υποβοηθούμενης πίεσης, ο αναπνευστήρας εφαρμόζει την επιλεγμένη πίεση μέχρι η εισπνευστική ροή να φτάσει σε προκαθορισμένη τιμή, η οποία είναι ποσοστό της μέγιστης τιμής της (συνήθως, 30%). Όπως προαναφέρθηκε, στα μοντέλα σταθερής πίεσης, αρχικά η ροή φτάνει σε μια μέγιστη τιμή (οπότε, και η Pres είναι μέγιστη) και στη συνέχεια μειώνεται σταδιακά, αφού, με την είσοδο αέρα στο αναπνευστικό σύστημα, αυξάνεται σταδιακά η ελαστική δύναμη επαναφοράς. Όταν η ροή φτάσει στην τιμή που έχουμε ορίσει ως cycling off κριτήριο, ο αναπνευστήρας διακόπτει την υποστήριξη και ανοίγει τη βαλβίδα εκπνοής (Εικόνα 18.8). Ιδανικά, η έναρξη και η λήξη της εισπνευστικής φάσης του αναπνευστήρα θα πρέπει να συμπίπτουν με το χρονικό διάστημα της εισπνευστικής προσπάθειας του ασθενή.

			18.7.2.1.3 Ενδιάμεσα μοντέλα μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής

			Synchronized Intermittent Mandatory Ventilation (SIMV)

			Αποτελεί ενδιάμεσο μοντέλο μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Ο αναπνευστήρας χορηγεί προκαθορισμένο αριθμό υποχρεωτικών αναπνοών (VCV ή PCV), αλλά στα μεσοδιαστήματα ο ασθενής μπορεί να παίρνει αυτόματες αναπνοές. Οι αυτόματες αναπνοές μπορεί να ενισχύονται από Pressure Support (SIMV + PSV). Αν ο ασθενής είναι πλήρως κατασταλμένος, τότε ο SIMV λειτουργεί ως VCV ή PCV. Πριν από κάθε υποχρεωτική αναπνοή, ο αναπνευστήρας «περιμένει» για λίγο (παράθυρο συγχρονισμού), μήπως ανιχνευθεί εισπνευστική προσπάθεια, οπότε η μηχανική αναπνοή συγχρονίζεται με την εισπνοή του ασθενή (Εικόνα 18.12).
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			Εικόνα 18.11 Αυτόματη ενεργοποίηση του αναπνευστήρα (autotriggering) (βέλη), παρά την απουσία εισπνευστικής προσπάθειας. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο Δ.Γεωργόπουλου.

			Η χρήση του τείνει να εγκαταλειφθεί, αφού μελέτες έδειξαν ότι τα αμιγώς υποβοηθούμενα μοντέλα υπερέχουν στη διαδικασία απογαλακτισμού.

			18.8 Επιπλοκές/παρενέργειες μηχανικού αερισμού

			Ο μηχανικός αερισμός, όπως και κάθε θεραπευτική παρέμβαση, μπορεί να αποτελέσει αιτία μιας σειράς επιπλοκών-παρενεργειών, οι σημαντικότερες εκ των οποίων είναι:

			•Πνευμονική βλάβη προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα.

			•Βαρότραυμα: Η εφαρμογή θετικών πιέσεων μπορεί να προκαλέσει πνευμοθώρακα, πνευμομεσοθωράκιο ή και υποδόριο εμφύσημα.

			•Πνευμονία σχετιζόμενη με τον αναπνευστήρα.

			•Στένωση/κάκωση τραχείας.

			•Δυσλειτουργία του διαφράγματος προκαλούμενη από τον αναπνευστήρα (Ventilator Induced Diaphragmatic Dysfunction, VIDD)12.

			•Αιμοδυναμική αστάθεια, λόγω μείωσης της φλεβικής επαναφοράς και, επομένως, της καρδιακής παροχής.

			•Επιδείνωση της ενδοκράνιας υπέρτασης, σε ασθενείς με κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις. 
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			Εικόνα 18.12 Κυματομορφές ροής, πίεσης και όγκου σε ασθενή που υποστηρίζεται με μοντέλο Synchronized Intermittent Mandatory Ventilation (SIMV). Η πρώτη και η πέμπτη αναπνοή είναι ελεγχόμενου όγκου, ενώ οι ενδιάμεσες είναι υποβοηθούμενης πίεσης. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			18.9 Απογαλακτισμός από τον μηχανικό αερισμό

			Η διαδικασία απογαλακτισμού (weaning) του ασθενή από την πλήρη μηχανική υποστήριξη και η μετάβαση στην αυτόματη αναπνοή πρέπει να ξεκινούν από τη στιγμή που το αίτιο που οδήγησε τον ασθενή στη διασωλήνωση αρχίζει να αναστρέφεται. Πρέπει να εκτιμάται εγκαίρως η δυνατότητα του ασθενή να αρχίσει να αναλαμβάνει μόνος του ένα μέρος από το έργο της αναπνοής, ώστε το συντομότερο δυνατό να αποδεσμευθεί από τον αναπνευστήρα και να αποσωληνωθεί. Η αποδέσμευση προαπαιτεί επάρκεια των αναπνευστικών μυών να αναλάβουν το έργο της αναπνοής και ικανοποιητική ανταλλαγή αερίων.

			Η διαδικασία του απογαλακτισμού παρουσιάζεται συνοπτικά ως εξής: ελεγχόμενο μοντέλο→ υποβοηθούμενο μοντέλο→ σταδιακή μείωση της πίεσης υποβοήθησης→ δοκιμασία αυτόματης αναπνοής για 60 min (Spontaneous Breathing Trial, SBT)→ αποσωλήνωση, εφόσον η δοκιμασία είναι επιτυχής.

			Τα κριτήρια για την έναρξη δοκιμασίας αυτόματης αναπνοής είναι: αναστροφή, τουλάχιστον μερική, του αιτίου που οδήγησε τον ασθενή στη διασωλήνωση, θερμοκρασία κάτω από 38 °C, λοίμωξη σε ύφεση, αιμοδυναμική σταθερότητα, μηχανικές ιδιότητες αναπνευστικού συστήματος (χαμηλές αντιστάσεις και ικανοποιητική ενδοτικότητα), που να προβλέπουν ότι ο ασθενής μπορεί να αναλάβει μόνος του το έργο της αναπνοής, ικανοποιητικό επίπεδο συνείδησης, επαρκής βήχας και κατάποση, και ικανοποιητική ανταλλαγή αερίων (SaO2 > 95%), με πίεση υποστήριξης σε PSV < 8 cm H2O, PEEP < 7 cm H2O και FiO2 ≤ 40%.

			Η δοκιμασία αυτόματης αναπνοής γίνεται με τον τραχειοσωλήνα συνδεδεμένο μόνο με οξυγόνο και διαρκεί συνήθως μία ώρα. Εφόσον η δοκιμασία είναι επιτυχής, ο ασθενής αποσωληνώνεται.

			Για να χαρακτηρισθεί μια SBT επιτυχής, ο ασθενής θα πρέπει να αναπνέει αυτόματα, για τουλάχιστον 60 λεπτά, χωρίς να εμφανίσει:

			•ταχύπνοια (πάνω από 35 αναπνοές/min ή αύξηση πάνω από 50% από την έναρξη της SBT),

			•ταχυκαρδία (πάνω από 120 bpm ή αύξηση πάνω από 20% από την έναρξη της SBT),

			•πτώση του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης κάτω από 90%, με FiO2 κάτω από 50%,

			•αύξηση της PaCO2 πάνω από 10 mm Hg,

			•συστολική αρτηριακή πίεση πάνω από 180 mm Hg ή κάτω από 90 mm Hg,

			•αλλαγή επιπέδου συνείδησης (ανησυχία, υπνηλία, κώμα ή διέγερση),

			•εφίδρωση, και

			•χρήση επικουρικών μυών ή παράδοξη αναπνοή.

			Έπειτα από μια επιτυχή SBT, θα πρέπει να εκτιμηθούν ο βήχας, η κατάποση και το επίπεδο συνείδησης. Αν όλα κριθούν επαρκή, ο ασθενής αποσωληνώνεται. Διαφορετικά, συνδέεται εκ νέου στον αναπνευστήρα και σε υποβοηθούμενο μοντέλο μηχανικής υποστήριξης, μέχρι να επανεκτιμηθεί.

			Τα αποτελέσματα αρκετών μελετών δείχνουν ότι οι ασθενείς ωφελούνται από την έγκαιρη αποσωλήνωση. Καθυστέρηση της αποσωλήνωσης έχει αποτέλεσμα αύξηση της θνητότητας, περισσότερες ενδονοσοκομειακές λοιμώξεις και παράταση του χρόνου νοσηλείας. Δυστυχώς, σαφή κριτήρια, που να προβλέπουν με ακρίβεια την επιτυχή αποσωλήνωση, δεν υπάρχουν, με αποτέλεσμα πολλοί ασθενείς στη ΜΕΘ να παραμένουν διασωληνωμένοι χωρίς να έχουν ανάγκη μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Μελέτη που κατέγραψε περιστατικά ατυχηματικής αποσωλήνωσης (self-extubation) έδειξε ότι στο 65% περίπου των περιπτώσεων οι ασθενείς αυτοί δεν χρειάστηκε να διασωληνωθούν εκ νέου (re-intubation).

			Περίπου το 15% των ασθενών που αποσωληνώνονται δεν θα τα καταφέρει το πρώτο 48ωρο και τελικά θα χρειαστεί να διασωληνωθεί εκ νέου και να τεθεί σε μηχανική υποστήριξη (extubation failure). Το θετικό ισοζύγιο υγρών πριν από τη διακοπή της μηχανικής υποστήριξης, η πνευμονία και το πηλίκο της αναπνευστικής συχνότητας προς τον αναπνεόμενο όγκο (f/VT) (Rapid Shallow Breathing Index, RSBI) αποτελούν ανεξάρτητους παράγοντες πρόβλεψης της επιτυχίας της SBT. Σύμφωνα με τη βιβλιογραφία, τιμή RSBI πάνω από 105 προβλέπει αποτυχία της SBT με πολύ καλή ευαισθησία και ειδικότητα, ενώ τιμή του κάτω από 85 προβλέπει επιτυχή SBT.

			Μια στρατηγική που μπορεί να συμβάλει στην επιτυχία της αποσωλήνωσης είναι η χρήση μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού αμέσως μετά την αποσωλήνωση σε ασθενείς που ενέχουν αυξημένο κινδύνο αποτυχίας.
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			Κεφάλαιο 19
ΑΙΜΟΔΥΝΑΜΙΚΟ MONITORING ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Μάγδα Κυριακοπούλου

			Σύνοψη

			Το αιμοδυναμικό monitoring, που συνίσταται στην παρακολούθηση του καρδιαγγειακού συστήματος, διαδραματίζει βασικό ρόλο στη διερεύνηση και αντιμετώπιση των βαρέως πασχόντων, αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών στον χώρο της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), του χειρουργείου και του Τμήματος Επειγόντων Περιστατικών, μπορεί δε να γίνει με επεμβατικούς ή λιγότερο επεμβατικούς τρόπους. Το πρώτο βήμα στην αντιμετώπιση των αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών στον χώρο της ΜΕΘ είναι η χορήγηση υγρών, με στόχο την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου, της αρτηριακής πίεσης, της καρδιακής παροχής και της ιστικής οξυγόνωσης. Η μέση αρτηριακή πίεση μετράται κυρίως επεμβατικά, ύστερα από καθετηριασμό μιας αρτηρίας, και στόχος είναι η διατήρησή της σε τιμές ≥ 65 mm Hg (με εξαίρεση καταστάσεις αυξημένης ενδοκράνιας ή ενδοκοιλιακής πίεσης, στις οποίες ο στόχος μπορεί να είναι υψηλότερος, καθοριζόμενος από την πίεση άρδευσης των οργάνων στόχων). Η καρδιακή παροχή μετράται με επεμβατικό τρόπο (πνευμονική θερμοαραίωση, με τη χρήση του καθετήρα Swan-Ganz) ή με τα σύγχρονα λιγότερο επεμβατικά μέσα (διαπνευμονική θερμοαραίωση, μέθοδος ανάλυσης του κύματος της αρτηριακής πίεσης και υπερηχογραφικές μεθόδους). Για την εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου και την ανάγκη χορήγησης υγρών, έχουν χρησιμοποιηθεί στο παρελθόν οι στατικές πιέσεις πλήρωσης: κεντρική φλεβική πίεση και πίεση ενσφήνωσης των πνευμονικών τριχοειδών. Ωστόσο, είναι πλέον σαφές ότι έχουν πολύ μικρή ευαισθησία και ειδικότητα στην ανάδειξη των ασθενών που έχουν ένδεια όγκου ή θα ωφεληθούν από τη χορήγηση υγρών με αύξηση της καρδιακής τους παροχής. Σήμερα, χρησιμοποιούνται, συνηθέστερα, οι δυναμικοί δείκτες που στηρίζονται στην αλληλεπίδραση καρδιάς-πνευμόνων και περιλαμβάνουν τη μεταβλητότητα του όγκου παλμού και τη μεταβλητότητα της πίεσης παλμού. Οι δείκτες αυτοί μπορούν να εκτιμηθούν με λιγότερο επεμβατικές τεχνικές και στηρίζονται σε κυκλικές μεταβολές του όγκου παλμού της δεξιάς κοιλίας κατά τις φάσεις του αναπνευστικού κύκλου. Το ποσοστό μεταβολής του όγκου παλμού ή της πίεσης παλμού μπορεί με πολύ καλή ευαισθησία να αναδείξει τους ασθενείς που θα ωφεληθούν από τη χορήγηση υγρών, ωστόσο υπάρχει ο περιορισμός της χρησιμοποίησής τους μόνο σε ασθενείς υπό καταστολή και μηχανικό αερισμό, με συγκεκριμένο αναπνεόμενο όγκο. Στην καθημερινή κλινική πράξη, εξαιρετικά εύκολη, ελάχιστα επεμβατική και με πολύ καλή ευαισθησία για την ανάδειξη των ασθενών που θα ωφεληθούν από τη χορήγηση υγρών είναι η δοκιμασία της παθητικής ανύψωσης των κάτω άκρων, που βρίσκει εφαρμογή και σε ασθενείς σε αυτόματη αναπνοή. Για την εκτίμηση της επάρκειας παροχής οξυγόνου στους ιστούς, η κλινική εικόνα είναι μη ειδική, κι έτσι στην κλινική πράξη χρησιμοποιούμε συνήθως τη μέτρηση του γαλακτικού οξέος και τον κορεσμό της αιμοσφαιρίνης του φλεβικού αίματος. Ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης στο φλεβικό αίμα αντικατοπτρίζει την ισορροπία μεταξύ παροχής και κατανάλωσης Ο2 στους ιστούς. Μπορεί να είναι χαμηλός σε καταστάσεις ανεπαρκούς παροχής (ένδεια όγκου, μειωμένη καρδιακή παροχή, σοβαρή αναιμία) ή αυξημένος σε καταστάσεις αδυναμίας χρησιμοποίησης του Ο2 (σήψη). Συνήθως, μετράται ο κορεσμός του φλεβικού αίματος της άνω κοίλης φλέβας (ScvO2), ή ο κορεσμός του μεικτού φλεβικού αίματος (SvO2). Σε καταστάσεις ανεπαρκούς κάλυψης των αναγκών των ιστών σε οξυγόνο, παρατηρείται επιπρόσθετα αύξηση του γαλακτικού οξέος, λόγω εμφάνισης αναερόβιου μεταβολισμού.

			Κύρια γνώση

			•Η παρακολούθηση της αρτηριακής πίεσης στη ΜΕΘ γίνεται συνήθως επεμβατικά και στόχος είναι η διατήρησή της σε επίπεδα ≥ 65 mm Hg, με εξαίρεση καταστάσεις αυξημένης ενδοκράνιας ή ενδοκοιλιακής πίεσης, όπου ο στόχος χρειάζεται να βρίσκεται σε υψηλότερες τιμές, καθοριζόμενος από την πίεση άρδευσης των οργάνων στόχων.

			•Η κεντρική φλεβική πίεση (Central Venous Pressure, CVP) μπορεί να μετρηθεί μη επεμβατικά (σφυγμικό κύμα, υπερηχογραφική μέτρηση) ή επεμβατικά (μέσω κεντρικού φλεβικού καθετήρα που βρίσκεται τοποθετημένος συνήθως στα αγγεία του τραχήλου ή του θώρακα). Η μέτρησή της γίνεται στο τέλος της εκπνοής και μας δίνει μια εκτίμηση της τελοδιαστολικής πίεσης της δεξιάς κοιλίας, ωστόσο υπόκειται σε πολλούς περιορισμούς, αδυνατώντας να αναδείξει με σαφήνεια το προφόρτιο της καρδιάς.

			•Ο δεξιός καρδιακός καθετηριασμός γίνεται με τη χρησιμοποίηση του καθετήρα Swan-Ganz ο οποίος προωθείται, περνώντας από τις δεξιές καρδιακές κοιλότητες, στην πνευμονική κυκλοφορία. Χρησιμοποιείται για την άμεση μέτρηση των πιέσεων στη δεξιά κυκλοφορία, της πίεσης ενσφήνωσης των πνευμονικών τριχοειδών και της καρδιακής παροχής, ενώ έμμεσα μπορούν να υπολογιστούν οι αντιστάσεις στη συστηματική και την πνευμονική κυκλοφορία. Συνήθης ένδειξή του αποτελεί η διαφορική διάγνωση των τύπων της καταπληξίας και η εκτίμηση του αποτελέσματος των θεραπευτικών μας χειρισμών, καθώς και η διάγνωση και παρακολούθηση της πνευμονικής υπέρτασης.

			•Για την εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου και την ανάγκη χορήγησης υγρών έχουν παραδοσιακά χρησιμοποιηθεί οι πιέσεις πλήρωσης των δεξιών (CVP) και αριστερών (πίεση ενσφήνωσης) καρδιακών κοιλοτήτων. Είναι στατικοί δείκτες οι οποίοι, ενώ χρησιμοποιούνται με τη μεγαλύτερη συχνότητα στην κλινική πράξη, διαθέτουν μικρή ευαισθησία και ειδικότητα στην ανάδειξη των ασθενών που θα ωφεληθούν από τη χορήγηση υγρών με αύξηση της καρδιακής τους παροχής.

			•Στους ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό αξιόπιστη εκτίμηση της ανάγκης χορήγησης υγρών δίνουν οι δυναμικοί δείκτες (Stroke Volume Variation, SVV και Pulse Pressure Variation, PPV) που στηρίζονται στις κυκλικές μεταβολές του όγκου παλμού κατά τις φάσεις του αναπνευστικού κύκλου που προκαλούνται από τις μεταβολές της ενδοθωρακικής πίεσης.

			•Στην καθημερινή κλινική πράξη, τόσο σε ασθενείς σε αυτόματη αναπνοή, όσο και σε ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό μπορεί να χρησιμοποιηθεί η δοκιμασία της παθητικής ανύψωσης των κάτω άκρων, για την ανάδειξη των ασθενών που θα ωφεληθούν από τη χορήγηση υγρών.

			•Η καρδιακή παροχή μετράται συνήθως με τη μέθοδο της πνευμονικής θερμοαραίωσης, που γίνεται με δεξιό καρδιακό καθετηριασμό. Η μέθοδος τείνει, πλέον, να αντικατασταθεί από λιγότερο επεμβατικούς τρόπους μέτρησης, όπως είναι η μέθοδος της διαπνευμονικής θερμοαραίωσης, η μέθοδος ανάλυσης του αρτηριακού κύματος και η υπερηχοκαρδιογραφική μελέτη. 

			•Η υπερηχοκαρδιογραφική μελέτη καταλαμβάνει όλο και μεγαλύτερο ρόλο στην αιμοδυναμική εκτίμηση του ασθενή στη ΜΕΘ καθώς μπορεί εύκολα, παρακλίνια και μη επεμβατικά να δώσει δομικές και λειτουργικές πληροφορίες για την καρδιά και τα μεγάλα αγγεία.

			•Η εκτίμηση της ιστικής άρδευσης στην καθημερινή κλινική πράξη γίνεται με την παρακολούθηση του κορεσμού του φλεβικού αίματος που επιστρέφει στις δεξιές καρδιακές κοιλότητες από τη συστηματική κυκλοφορία και με την μέτρηση του γαλακτικού οξέος.

			19.1 Εισαγωγή

			Monitoring ορίζουμε τη συνεχή ή διαλείπουσα παρατήρηση και καταγραφή διαφόρων παραμέτρων ή/και λειτουργιών, οι οποίες συμβάλλουν στην παρακολούθηση της ομοιόστασης του ασθενή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), στο χειρουργείο ή στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών (ΤΕΠ), καθώς και της απόκλισης από τον προσδοκώμενο στόχο. Έτσι, δίνεται η δυνατότητα να αντιληφθούμε, εγκαίρως, τυχόν δυσλειτουργίες και να παρέμβουμε για την αποκατάστασή τους.

			Ο όρος monitoring προέρχεται από το λατινικό ρήμα moneō που σημαίνει προειδοποιώ, ενώ ο «monitor» προειδοποιούσε τους άλλους για επικείμενο κίνδυνο. Στη σύγχρονη ιατρική, ο όρος monitor υποδηλώνει ένα μηχάνημα το οποίο παρακολουθεί και καταγράφει τις ζωτικές παραμέτρους ενός ασθενή, και προειδοποιεί για τυχόν αλλαγές τους.

			Η παρακολούθηση του καρδιαγγειακού συστήματος ή, αλλιώς, αιμοδυναμικό monitoring αποτελεί τον ακρογωνιαίο λίθο παρακολούθησης των ασθενών στη ΜΕΘ, δεδομένου ότι η ΜΕΘ αποτελεί τον κατεξοχήν χώρο νοσηλείας των αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών. Το αιμοδυναμικό monitoring περιλαμβάνει τη συλλογή και ερμηνεία παραμέτρων και δεδομένων που μας βοηθούν να κατανοήσουμε την παθοφυσιολογία της νόσου και την αιτιολογία της αιμοδυναμικής αστάθειας και της ιστικής υποάρδευσης. Έτσι, έχουμε τη δυνατότητα να παρέμβουμε, με βάση προκαθορισμένους στόχους, και να αξιολογήσουμε το αποτέλεσμα των θεραπευτικών μας χειρισμών.

			Ωστόσο, η διαδικασία της παρακολούθησης και της εκτίμησης του ασθενή έχει περιορισμούς, που καθορίζονται από τυχόν λάθη στις μετρήσεις, από συστηματικά ή τυχαία σφάλματα στην καταγραφή, από ανεπαρκή εκπαίδευση του ιατρονοσηλευτικού προσωπικού στο χειρισμό των μηχανημάτων καταγραφής, αλλά και στην ερμηνεία των αποτελεσμάτων, ή, τέλος, από λάθος επιλογή παραμέτρου/συσκευής καταγραφής.

			Το αιμοδυναμικό monitoring διακρίνεται σε επεμβατικό και μη επεμβατικό (ή ελάχιστα επεμβατικό) monitoring.

			Στόχοι του αιμοδυναμικού monitoring στη ΜΕΘ αποτελούν:

			•Η αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου.

			Η κλινική εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου μπορεί να είναι εξαιρετικά δύσκολη στον βαρέως πάσχοντα ασθενή της ΜΕΘ, σε πολυτραυματίες ή σε ασθενείς που υποβάλλονται σε μείζονες χειρουργικές επεμβάσεις. Η θεραπεία με υγρά αποτελεί το πρώτο όπλο στη φαρέτρα για την αντιμετώπιση της υποογκαιμίας, της σοβαρής σήψης και της σηπτικής καταπληξίας. Η χορήγηση υγρών αποσκοπεί στη διόρθωση της υποογκαιμίας, την αποκατάσταση της μακροκυκλοφορίας (επαρκής καρδιακή παροχή και αρτηριακή πίεση) και τη βελτίωση της άρδευσης και της οξυγόνωσης των ιστών.

			Η ανεπαρκής αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου μπορεί να αποβεί καταστροφική για τον σηπτικό και υποογκαιμικό ασθενή, ιδιαίτερα σε περιπτώσεις που χρησιμοποιούνται υψηλές δόσεις αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων για να διατηρηθεί επαρκής η αρτηριακή πίεση, καθώς η αγγειοσύσπαση μπορεί να επιτείνει την υποάρδευση των οργάνων, με επακόλουθη ισχαιμία και ανεπάρκεια αυτών.

			•Η αποφυγή υπερφόρτωσης με υγρά.

			Εξίσου σημαντική είναι και η αποφυγή της υπερφόρτωσης του ασθενή με υγρά. Αν και τις πρώτες ώρες της ανάνηψης απαιτείται, συνήθως, αυξημένη χορήγηση υγρών, μετά την αρχική αυτή φάση, η στρατηγική συντηρητικής χορήγησης υγρών ελαχιστοποιεί τον κίνδυνο ιστικού οιδήματος. Σε πληθώρα κλινικών μελετών έχει φανεί ότι η συντηρητική αυτή χορήγηση υγρών στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς βελτιώνει την αναπνευστική λειτουργία, μειώνει τη διάρκεια του μηχανικού αερισμού και τον χρόνο της νοσηλείας στη ΜΕΘ, χωρίς ωστόσο να επιδρά στη θνητότητα των ασθενών.

			•Η βελτιστοποίηση της καρδιακής παροχής.

			Η βελτιστοποίηση της καρδιακής παροχής έχει αποδειχτεί ωφέλιμη σε ασθενείς που υποβάλλονται σε μείζονες χειρουργικές επεμβάσεις, καθώς φαίνεται να οδηγεί σε μείωση των μετεγχειρητικών επιπλοκών και της διάρκειας νοσηλείας. Ωστόσο, η στόχευση σε τιμές καρδιακής παροχής άνω του φυσιολογικού δεν οδηγεί σε καλύτερη έκβαση των ασθενών ή σε μείωση της θνητότητας, αλλά, αντιθέτως, μπορεί να αποβεί βλαβερή.

			•Η βελτιστοποίηση της ιστικής οξυγόνωσης.

			Η κυκλοφορική καταπληξία συνιστά είτε ανεπαρκή προσφορά Ο2 είτε δυσχέρεια χρησιμοποίησής του από τα κύτταρα και μπορεί να οδηγήσει στην εκδήλωση του συνδρόμου της πολυοργανικής δυσλειτουργίας, που χαρακτηρίζεται από σημαντική νοσηρότητα και θνητότητα.

			19.2 Αρτηριακή πίεση

			19.2.1 Εισαγωγή

			Η καταγραφή της αρτηριακής πίεσης αποτελεί τον πρώτο αδρό, αλλά ταυτόχρονα πολύ σημαντικό δείκτη της αιμοδυναμικής κατάστασης του βαρέως πάσχοντος ασθενή. Συνιστά δυναμική παράμετρο, ζωτικής σημασίας για τον ασθενή της ΜΕΘ.

			Η Μέση Αρτηριακή Πίεση (Mean Arterial Pressure, MAP) συνιστά τον μέσο όρο της πίεσης που επικρατεί στο αρτηριακό σύστημα στη διάρκεια ενός πλήρους καρδιακού κύκλου (συστολή και διαστολή) και αποτελεί την πραγματική πίεση άρδευσης των ιστών του ανθρώπινου σώματος. Υπολογίζεται από τις Εξισώσεις 19.1 και 19.2
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			(Εξίσωση 19.1)

			ή, απλούστερα: 
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			(Εξίσωση 19.2)

			όπου MAP (Mean Arterial Pressure) η μέση αρτηριακή πίεση, Pulse Pressure (Πίεση παλμού) η διαφορά μεταξύ συστολικής και διαστολικής πίεσης, SAP (Systolic Arterial Pressure) η συστολική αρτηριακή πίεση και DAP (Diastolic Arterial Pressure) η διαστολική αρτηριακή πίεση.

			Η διατήρηση της MAP εντός συγκεκριμένων ορίων θεωρείται κύριο προαπαιτούμενο, για την εξασφάλιση της ιστικής άρδευσης. Στόχος της αιμοδυναμικής παρακολούθησης και υποστήριξης αποτελεί η διατήρηση της MAP ≥ 65 mm Hg. Εξαίρεση στον παραπάνω κανόνα αποτελούν κλινικές καταστάσεις που επιβάλλουν τη διατήρηση υψηλότερων τιμών MAP, προκειμένου να εξασφαλιστεί η άρδευση οργάνων-στόχων (όπως σε περιπτώσεις ενδοκράνιας ή ενδοκοιλιακής υπέρτασης, καθώς και σε ιστορικό αρτηριακής υπέρτασης).

			Σε περιπτώσεις αυξημένης ενδοκράνιας πίεσης (Intracranial Pressure, ICP) χρειάζεται διατήρηση πίεσης εγκεφαλικής άρδευσης (Cerebral Perfussion Pressure, CPP) μεγαλύτερης από 50-70 mm Hg, η οποία αποτελεί τη διαφορά MAP – ICP. Σε αυτές τις περιπτώσεις, μπορεί να απαιτείται διατήρηση υψηλότερης MAP, προκειμένου να διατηρηθεί επαρκής CPP (για παράδειγμα, σε ασθενή με ενδοκράνια υπέρταση και ICP = 30 mm Hg, στόχος, πέραν των λοιπών θεραπευτικών παρεμβάσεων, είναι η διατήρηση της MAP ≥ 90 mm Hg, έτσι ώστε να μην παρατηρούνται εγκεφαλική υποάρδευση και επιδείνωση του εγκεφαλικού οιδήματος).

			Ομοίως, για την εξασφάλιση επαρκούς άρδευσης των ενδοκοιλιακών οργάνων, απαιτείται η διατήρηση της πίεσης άρδευσης της κοιλιάς (Abdominal Perfussion Pressure, ΑΡΡ) πάνω από 60 mm Hg. Καθώς ισχύει ότι APP = MAP – IAP (Intra-Abdominal Pressure, IAP, ενδοκοιλιακή πίεση), σε περιπτώσεις αυξημένης ενδοκοιλιακής πίεσης, απαιτείται διατήρηση υψηλότερης MAP. Η ενδοκοιλιακή πίεση μετράται εύκολα στη ΜΕΘ, μέσω του ουροκαθετήρα, και φυσιολογικά δεν ξεπερνά τα 12 mm Hg.

			19.2.2 Μέθοδοι μέτρησης της αρτηριακής πίεσης

			Διακρίνονται σε μη επεμβατικές μεθόδους (ψηλάφηση, ακρόαση και ταλαντωσιμετρία) και στην επεμβατική-αιματηρή μέτρηση (αρτηριακός καθετήρας). Στη ΜΕΘ, η παρακολούθηση της αρτηριακής πίεσης γίνεται συνήθως επεμβατικά.

			19.2.2.1 Μη επεμβατικές μέθοδοι

			•Ψηλάφηση

			Χρησιμοποιείται από την αρχαιότητα και επιτρέπει την ανίχνευση του σφυγμού, ενώ μπορεί να μας πληροφορήσει άμεσα για την ύπαρξη ή όχι καρδιακής λειτουργίας. Ωστόσο, αποτελεί υποκειμενική και ανακριβή μέθοδο εκτίμησης της αρτηριακής πίεσης. Ψηλαφητή κερκιδική αρτηρία αντιστοιχεί σε συστολική πίεση τουλάχιστον 80 mm Hg, ψηλαφητή μηριαία αρτηρία σε πίεση τουλάχιστον 70 mm Hg και ψηλαφητή καρωτίδα αρτηρία σε πίεση τουλάχιστον 60 mm Hg.

			•Ακρόαση (υδραργυρικό μανόμετρο)

			Βασίζεται στην εφαρμογή μιας περιχειρίδας γύρω από το άκρο του ασθενή (συνηθέστερα στο βραχίονα ή, σπανιότερα, στην κνήμη) σε περιοχή ύπερθεν μιας μεγάλης αρτηρίας (συνήθως της βραχιόνιας). Η περιχειρίδα περιέχει ένα διογκούμενο αεροθάλαμο, ο οποίος συνδέεται με ένα σύστημα εμφύσησης αέρα, που φουσκώνει την περιχειρίδα σε τέτοια πίεση ώστε προκαλεί συμπίεση της βραχιόνιας αρτηρίας και διακοπή της αιματικής ροής σε αυτήν, ενώ ένα μανόμετρο επιτρέπει τη μέτρηση της πίεσης εντός του αεροθαλάμου. Ακολουθεί σταδιακό ξεφούσκωμα του αεροθαλάμου, που επιτρέπει στη συμπιεσμένη αρτηρία να επανακτήσει ροή αίματος. Η αρτηριακή πίεση μετράται είτε με ακρόαση μέσω στηθοσκοπίου, που τοποθετείται επιπολής της αρτηρίας, είτε με ψηλάφηση του σφυγμού περιφερικότερα.

			•Ταλαντωσιμετρία (ηλεκτρονικό πιεσόμετρο)

			Ανιχνεύεται ηλεκτρονικά η ροή αίματος μέσω των ταλαντώσεων της περιχειρίδας, όταν εμφανιστεί ροή αίματος στο περισφιγμένο αγγείο. Τα αποτελέσματα της μέτρησης υπόκεινται σε λογαριθμική επεξεργασία και αναγράφονται ψηφιακά.

			Σημαντικό για την αξιοπιστία των μετρήσεων είναι το μέγεθος του αεροθαλάμου της περιχειρίδας. Ιδανικά, πρέπει να καταλαμβάνει το 1/3 του βραχίονα, κατά τον επιμήκη άξονα. Όταν είναι μικρότερος, η πίεση υποεκτιμάται (με το μέγεθος του λάθους να κυμαίνεται από3 έως 12 mm Hg για την SAP, ή ακόμα και έως 30 mm Hg σε παχύσαρκους ασθενείς και από 3 έως 8 mm Hg για την DAP), ενώ, αν είναι μεγαλύτερος, υπερεκτιμάται (τάξη μεγέθους λάθους από 10 έως 30 mm Hg για την SAP).

			19.2.2.2 Επεμβατική μέθοδος

			Αποτελεί τη μέθοδο εκλογής (gold standard) στον ασθενή της ΜΕΘ και γίνεται με την εισαγωγή ενός καθετήρα (20 Gauge) σε μια περιφερική αρτηρία και συνεχή καταγραφή της πίεσης εντός αυτής. Ο καθετήρας μπορεί να τοποθετηθεί στην κερκιδική, την ωλένια, τη μηριαία, τη ραχιαία του ποδός ή τη μασχαλιαία αρτηρία. Συνήθως, αποφεύγεται ο καθετηριασμός της βραχιόνιας αρτηρίας, γιατί διαθέτει πτωχή παράπλευρη κυκλοφορία.

			Η αρχή λειτουργίας του συστήματος επεμβατικής μέτρησης της αρτηριακής πίεσης περιγράφεται στην Εικόνα 19.1 Το σύστημα καταγραφής διατηρεί μια συνεχή αργή ροή (3-4 mL/ώρα) του, υπό πίεση, διαλύματος N/S 0,9% προς την αρτηρία, η οποία εμποδίζει τη δημιουργία θρόμβων, ενώ ταυτόχρονα δίνει τη δυνατότητα έκπλυσης του αυλού του καθετήρα (flushing), για τη διατήρηση της βατότητάς του. 

			Οι ενδείξεις, αντενδείξεις και επιπλοκές της τοποθέτησης αρτηριακού καθετήρα αναγράφονται στους Πίνακας 19.1, 19.2 και 19.3 αντίστοιχα.

			Στα συστήματα αιματηρής μέτρησης της αρτηριακής πίεσης, η μέση αρτηριακή πίεση υπολογίζεται από το ολοκλήρωμα της επιφάνειας κάτω από την κυματομορφή της πίεσης, γεγονός που καθιστά εξαιρετικά σημαντική τη σωστή καταγραφή του σήματος.

			Ένα χαρακτηριστικό των συστημάτων αιματηρής καταγραφής της αρτηριακής πίεσης είναι η απόσβεση (damping). Απόσβεση ορίζουμε την τάση του συστήματος καταγραφής να αποσβέσει την ταλάντωσή του όταν διαταραχθεί από τη θέση ηρεμίας, δηλαδή την τάση του συστήματος μετάδοσης να μειώσει το εύρος της κυματομορφής της καταγραφόμενης πίεσης. Όταν η απόσβεση είναι υψηλή (overdamping), παρατηρείται υποεκτίμηση της αρτηριακής πίεσης, ενώ σε χαμηλή απόσβεση (underdamping), καταγράφονται υψηλότερες τιμές αρτηριακής πίεσης. Υψηλή απόσβεση παρατηρείται, συχνότερα, σε περιπτώσεις που υπάρχουν θρόμβοι αίματος ή φυσαλίδες αέρα στο σύστημα καταγραφής, γωνίωση ή πολύ μεγάλο μήκος του κυκλώματος μετάδοσης. Χαμηλή απόσβεση παρατηρείται σε καταστάσεις υπερδυναμικής κυκλοφορίας (ταχυκαρδία) ή όταν χρησιμοποιούνται πολύ ευένδοτοι σωλήνες μετάδοσης του σήματος. Ο έλεγχος της απόσβεσης γίνεται με τη δοκιμασία έκπλυσης (flush test), που πραγματοποιείται ως εξής: γίνεται έκπλυση (flushing) του αρτηριακού καθετήρα, στη διάρκεια του οποίου καταγράφεται μια τετράγωνη κυματομορφή στο monitor, η τιμή της οποίας είναι η πίεση εντός του ασκού συμπίεσης ο οποίος περιβάλλει το διάλυμα που πληροί το σύστημα καταγραφής (300 mm Hg). Μετά τη διακοπή του ξεπλύματος, η καταγραφή επανέρχεται στην αρτηριακή κυματομορφή. Κατά την επάνοδο του αρτηριακού κύματος, πρέπει να παρατηρούνται 2 αναπηδήσεις του σήματος, με τη δεύτερη να είναι μικρότερη του ½ της πρώτης. Όταν υπάρχει υψηλή απόσβεση, η επάνοδος στο αρτηριακό σήμα γίνεται βαθμιαία, χωρίς να παρατηρούνται αναπηδήσεις. Αντίθετα, σε περιπτώσεις χαμηλής απόσβεσης, παρατηρούνται περισσότερες των 2 αναπηδήσεις του σήματος, το ύψος των οποίων έχει μικρή διαφορά.
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			Εικόνα 19.1 Επεμβατική καταγραφή της αρτηριακής πίεσης. Γίνεται με την εισαγωγή του αρτηριακού καθετήρα σε μία περιφερική αρτηρία. Το σύστημα αιματηρής καταγραφής της αρτηριακής πίεσης περιλαμβάνει ένα σωλήνα, πλήρη διαλύματος N/S 0,9%, μέσω του οποίου μεταδίδεται το σήμα της πίεσης από το αγγείο σε ένα μορφομετατροπέα (transducer). Εκεί, το κύμα της πίεσης μετατρέπεται σε ηλεκτρικό σήμα και, στη συνέχεια, μεταφέρεται μέσω καλωδίου στο monitor του ασθενή, όπου καταγράφεται ψηφιακά στην οθόνη. Το διάλυμα, που πληροί το σύστημα μετάδοσης της πίεσης, βρίσκεται εντός ενός ασκού συμπίεσης, που φουσκώνει στα 300 mm Hg, ώστε να εμποδίζει την παλίνδρομη ροή αίματος προς το σύστημα. Το transducer τοποθετείται στο ύψος του δεξιού κόλπου (στη μέση μασχαλιαία γραμμή, όταν ο ασθενής βρίσκεται στην ύπτια θέση, ή 5 cm κάτω από τη στερνική γωνία, όταν ο ασθενής βρίσκεται σε ανάρροπη θέση μέχρι τις 60º) .

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Πίνακας 19.1 Ενδείξεις τοποθέτησης αρτηριακού καθετήρα.

			19.3 Κεντρική φλεβική πίεση

			19.3.1 Εισαγωγή

			Η κεντρική φλεβική πίεση (Central Venous Pressure, CVP) είναι η πίεση στα μεγάλα φλεβικά στελέχη του θώρακα (άνω και κάτω κοίλη φλέβα). Η CVP, κατά σύμβαση, μετράται σε σχέση με την ατμοσφαιρική πίεση, την οποία ορίζουμε ως μηδενική (ενώ στην πραγματικότητα είναι 760 mm Hg στο επίπεδο της θάλασσας), για να υπάρχει σταθερό σημείο αναφοράς. Έτσι, αν η ατμοσφαιρική πίεση θεωρηθεί ότι είναι ίση με μηδέν, μια μετρούμενη τιμή CVP 10 mm Hg είναι, στην πραγματικότητα, ίση με 770 mm Hg. Η CVP μετράται στη συμβολή της άνω κοίλης φλέβας με τον δεξιό κόλπο της καρδιάς, ώστε να παρέχει μια κοντινή εκτίμηση της πίεσης στον δεξιό κόλπο. Η τιμή της CVP σε φυσιολογικούς ενήλικες κυμαίνεται από -1 έως 10 mm Hg.
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			Πίνακας 19.2 Αντενδείξεις αρτηριακού καθετηριασμού αγγείων.
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			Πίνακας 19.3 Επιπλοκές από την τοποθέτηση αρτηριακού καθετήρα.

			19.3.2 Μέτρηση της κεντρικής φλεβικής πίεσης

			Η μέτρηση της CVP μπορεί να γίνει με μη επεμβατικό τρόπο ή επεμβατικά:

			19.3.2.1 Μη επεμβατική μέτρηση της κεντρικής φλεβικής πίεσης

			•Μέσω του σφυγμικού κύματος

			Η CVP μπορεί να μετρηθεί από το ύψος του σφυγμικού κύματος στις έσω ή έξω σφαγίτιδες φλέβες, πάνω από τη στερνική γωνία (συμβολή 2ης πλευράς και στέρνου). Η στερνική γωνία βρίσκεται 5 cm πάνω από τον δεξιό κόλπο της καρδιάς, είτε ο ασθενής είναι σε ύπτια θέση είτε σε ανάρροπη θέση έως τις 60º. Αν στο ύψος του σφυγμικού κύματος που μετράμε προσθέσουμε τα 5 cm απόστασης από τον δεξιό κόλπο, έχουμε την τιμή της CVP σε cm H2O (Εικόνα 19.2). Η μέτρηση της CVP με αυτήν τη μέθοδο παρουσιάζει καλή συσχέτιση με τις τιμές που μετράμε επεμβατικά.

			•Υπερηχογραφική μέτρηση

			Η τιμή της CVP μπορεί να υπολογιστεί, κατά προσέγγιση, από τη διάμετρο της κάτω κοίλης φλέβας (Inferior Vena Cava, IVC), λίγο πριν από την εκβολή της στον δεξιό κόλπο, καθώς αυτή εξαρτάται από τον όγκο του αίματος που επιστρέφει στην καρδιά από τον κορμό και τα κάτω άκρα. Η διάμετρος της κάτω κοίλης φλέβας μεταβάλλεται στη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου: μεταβολή της διαμέτρου κατά > 50% υποδηλώνει χαμηλή CVP και μπορεί να προβλέψει την ανταπόκριση του ασθενή στη χορήγηση υγρών με αύξηση της καρδιακής παροχής του.

			19.3.2.2 Επεμβατική μέθοδος

			Στη ΜΕΘ, η μέτρηση της CVP γίνεται συνήθως επεμβατικά, μέσω ενός κεντρικού φλεβικού καθετήρα που βρίσκεται στην υποκλείδιο ή έσω σφαγίτιδα φλέβα. Το άκρο του καθετήρα φτάνει στην άνω κοίλη φλέβα, κοντά στον δεξιό κόλπο. Καθώς δεν υπάρχουν βαλβίδες μεταξύ της άνω κοίλης φλέβας και του δεξιού κόλπου, η πίεση που μετράται στο άκρο του κεντρικού φλεβικού καθετήρα είναι ίση με την πίεση στον δεξιό κόλπο.

			Η μέτρηση της CVP μπορεί να γίνει με ένα μανόμετρο (τιμές μέτρησης σε cm H2O) ή με ένα κύκλωμα μορφομετατροπέα (τιμές μέτρησης σε mm Hg). Η τιμή της CVP μπορεί να μετατραπεί από cm H2O σε mm Hg, διαιρώντας την με το συντελεστή 1,36:
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			(Εξίσωση 19.3)

			ή, αλλιώς:
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			(Εξίσωση 19.4)

			Π.χ.
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			Εικόνα 19.2 Μη επεμβατική μέτρηση της κεντρικής φλεβικής πίεσης (Central Venous Pressure, CVP). Η CVP μπορεί να μετρηθεί από το ύψος του σφυγμικού κύματος, στην έσω ή έξω σφαγίτιδα φλέβα, πάνω από τη στερνική γωνία, η οποία βρίσκεται στη συμβολή 2ης πλευράς και στέρνου. Η στερνική γωνία βρίσκεται 5cm πάνω από το επίπεδο του δεξιού κόλπου, είτε ο ασθενής βρίσκεται στη ύπτια θέση είτε σε ανάρροπη θέση ως τις 60º. Προσθέτουμε λοιπόν τα 5cm της απόστασης της στερνικής γωνίας από τον δεξιό κόλπο με το ύψος του σφυγμικού κύματος (στο σχήμα 4cm) και υπολογίζουμε έτσι την CVP σε cm H2O. Μπορούμε να έχουμε την τιμή της CVP σε mm Hg αν την διαιρέσουμε με τον συντελεστή 1,36. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ο αυλός του κεντρικού φλεβικού καθετήρα συνδέεται, μέσω ενός κυκλώματος που περιέχει διάλυμα N/S 0,9%, με έναν μορφομετατροπέα, όπου το κύμα της φλεβικής πίεσης μετατρέπεται σε ηλεκτρικό σήμα και καταγράφεται ψηφιακά στην οθόνη του monitor. Εξαιρετικά σημαντικά για την αξιοπιστία των μετρήσεων είναι τα εξής: 

			•Zeroing: Ο μηδενισμός του transducer, προκειμένου οι τιμές να μετρώνται σε σχέση με την ατμοσφαιρική πίεση, που ορίζουμε ως μηδενική.

			•Leveling: Το ύψος του transducer ή το σημείο μηδέν του μανόμετρου πρέπει να βρίσκεται στο ύψος του δεξιού κόλπου, καθώς η CVP αντανακλά την πίεση του δεξιού κόλπου. Για τον ασθενή που βρίσκεται στην ύπτια θέση, το ύψος του δεξιού κόλπου είναι στο 4ο μεσοπλεύριο διάστημα στη μέση μασχαλιαία γραμμή, ενώ, για τον ασθενή που βρίσκεται σε καθιστή θέση ≤ 60º, αντιστοιχεί σε ύψος 5 cm κάτω από τη στερνική γωνία (Εικόνα 19.3).

			•Βατότητα: Ο ασκός ο οποίος περιβάλλει το διάλυμα N/S που πληροί το κύκλωμα καταγραφής πρέπει να έχει πίεση 300 mm Hg.
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			Εικόνα 19.3 Μηδενισμός του transducer στο ύψος του δεξιού κόλπου (Phlebostatic axis). Για τον ασθενή που βρίσκεται σε ύπτια θέση ο μηδενισμός του transducer γίνεται στο 4ο μεσοπλεύριο διάστημα στην μέση μασχαλιαία γραμμή, ενώ για τον ασθενή που βρίσκεται σε ανάρροπη θέση ως τις 60º γίνεται σε ύψος 5 cm κάτω από την στερνική γωνία. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η CVP μπορεί να μετρηθεί και μέσω μηριαίου κεντρικού φλεβικού καθετήρα, με πολύ καλή συσχέτιση με τις τιμές που μετρώνται μέσω των μεγάλων θωρακικών φλεβών. Και πάλι απαιτείται μηδενισμός του transducer, το οποίο τοποθετείται στο ύψος του δεξιού κόλπου. Βασική προϋπόθεση είναι, ωστόσο, η απουσία ενδοκοιλιακής υπέρτασης. Εάν η πίεση στην κοιλιά είναι μεγαλύτερη από την τιμή της CVP, τότε η τιμή που θα μετρήσουμε αντιπροσωπεύει την ενδοκοιλιακή πίεση.

			19.3.2.3 Η κυματομορφή της κεντρικής φλεβικής πίεσης

			Η κυματομορφή της CVP αποτελείται από τα εξής σημεία (Εικόνα 19.4):

			•Το κύμα a, το οποίο αντιπροσωπεύει την κολπική συστολή και ακολουθεί την κολπική εκπόλωση (κύμα P στο ηλεκτροκαρδιογράφημα, ΗΚΓ).

			•Η ανάπαλση c, η οποία αντιπροσωπεύει την κίνηση της τριγλώχινας κατά την πρώιμη (ισομετρική) κοιλιακή συστολή.

			•Το καθοδικό κύμα x, το οποίο αντιπροσωπεύει την κολπική διαστολή.

			•Το κύμα v, το οποίο αντιπροσωπεύει την πλήρωση των κόλπων κατά την κοιλιακή συστολή.

			•Το καθοδικό κύμα y, το οποίο αντιπροσωπεύει το τέλος της κοιλιακής συστολής, όταν ανοίγει η τριγλώχινα βαλβίδα και το αίμα του δεξιού κόλπου ρέει στη δεξιά κοιλία.
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			Εικόνα 19.4 Κυματομορφή της κεντρικής φλεβικής πίεσης και συσχέτιση με την ηλεκτρική καρδιακή δραστηριότητα. Για περαιτέρω ανάλυση, ο αναγνώστης παραπέμπεται στο κείμενο. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η μέτρηση της CVP γίνεται:

			•στη βάση της ανάπαλσης c (έναρξη της κοιλιακής συστολής),

			•στη βάση του κύματος a, όταν δεν διακρίνεται κύμα c,

			•αν δεν υπάρχει κύμα a, μετράμε την CVP λίγο μετά (0,08 sec) την έναρξη του QRS στο ΗΚΓ.

			Η μέτρηση της τιμής της CVP γίνεται στο τέλος της εκπνοής, είτε ο ασθενής βρίσκεται σε αυτόματη αναπνοή είτε σε αερισμό θετικών πιέσεων, γιατί τότε η τιμή της επιδέχεται τη μικρότερη δυνατή επίδραση από τις μεταβαλλόμενες, στη διάρκεια του αναπνευστικού κύκλου, ενδοθωρακικές πιέσεις. Η μέτρηση της CVP γίνεται στη βάση του κύματος a, καθώς, σε αυτήν τη θέση, η πίεση που μετράμε στην άνω κοίλη φλέβα ισούται με την πίεση στη δεξιά κοιλία, επειδή είναι ακόμη ανοιχτή η κολποκοιλιακή (τριγλώχινα) βαλβίδα. Σε αυτήν τη χρονική στιγμή, η δεξιά κοιλία έχει τον τελοδιαστολικό της όγκο, με συνέπεια η πίεση που μετράμε να αποτελεί (με κάποιους περιορισμούς, που θα αναλυθούν αμέσως μετά) ένα δείκτη του προφόρτιου της δεξιάς κοιλίας.

			Η κυματομορφή της CVP μπορεί να μας δώσει, εκτός της τιμής της, και άλλες πληροφορίες:

			•Σε φυσιολογικά άτομα, το κύμα a είναι μεγαλύτερο ή ίσο με το κύμα v.

			•Τεράστια κύματα v, με εξαφάνιση της ανάπαλσης c, υποδηλώνουν σοβαρή ανεπάρκεια της τριγλώχινας.

			•Σε κολπική μαρμαρυγή, απουσιάζουν τα κύματα a.

			•Διαλείποντα γιγάντια κύματα a (cannon a waves) αναγνωρίζονται σε καταστάσεις που διαχωρίζεται η κολπική από την κοιλιακή συστολή, όπως ο πλήρης κολποκοιλιακός αποκλεισμός, η κοιλιακή ταχυκαρδία ή η κοιλιακή βηματοδότηση της δεξιάς κοιλίας (οι συσπάσεις του δεξιού κόλπου συμπίπτουν με την κοιλιακή σύσπαση, όσο η τριγλώχινα βαλβίδα είναι κλειστή).

			•Ενίσχυση του κύματος a έχουμε σε καταστάσεις χαμηλής ενδοτικότητας της δεξιάς κοιλίας.

			•Απώλεια των καθοδικών κυμάτων x και y συνηγορεί υπέρ περιοριστικού συνδρόμου (συμπιεστική περικαρδίτιδα).

			19.3.3 Ερμηνεία της κεντρικής φλεβικής πίεσης

			Η CVP έχει παραδοσιακά χρησιμοποιηθεί ως δείκτης εκτίμησης του προφόρτιου και του ενδαγγειακού όγκου και ως οδηγός για τη χορήγηση υγρών σε αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς ή διεγχειρητικά. Κατευθυντήρια γραμμή κατά την ανάνηψη των αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών αποτελεί η χορήγηση υγρών, με στόχο την επίτευξη CVP 8-12 mm Hg (12-15 mm Hg, για ασθενείς σε μηχανικό αερισμό).

			Ωστόσο, η ανασκόπηση της βιβλιογραφίας καθιστά σαφές ότι υπάρχει πολύ φτωχή συσχέτιση της τιμής της CVP και του ενδαγγειακού όγκου, όπως και αδυναμία της CVP ή της μεταβολής της (ΔCVP) να προβλέψει την αιμοδυναμική ανταπόκριση του ασθενή στη χορήγηση υγρών. Στη συνέχεια, θα αναλυθούν βασικά σημεία της φυσιολογίας του κυκλοφορικού συστήματος.

			Το καρδιαγγειακό σύστημα αποτελεί ένα κλειστό υδραυλικό σύστημα, το οποίο βρίσκεται εντός των μεταβαλλόμενων πιέσεων της θωρακικής κοιλότητας στις διάφορες φάσεις του αναπνευστικού κύκλου. Ωστόσο, για συγκεκριμένο χρονικό διάστημα, ο συνολικός κυκλοφορούν όγκος αίματος που εξωθείται από τις αριστερές καρδιακές κοιλότητες στο αρτηριακό δίκτυο και συνιστά την καρδιακή παροχή (Cardiac Output, CO), ισούται με τον συνολικό όγκο του αίματος που επιστρέφει στις δεξιές καρδιακές κοιλότητες από τη φλεβική κυκλοφορία και συνιστά τη φλεβική επιστροφή (Venous Return, VR).

			Το 1914, ο Starling έκανε πειράματα σε αναισθητοποιημένους σκύλους υπό μηχανικό αερισμό, έπειτα από θωρακοτομή, και διαπίστωσε ότι όσο αύξανε ο όγκος του φλεβικού αίματος που επέστρεφε στον δεξιό κόλπο, τόσο αύξανε η καρδιακή παροχή και, ταυτόχρονα, η τιμή της CVP (Εικόνα 19.5: Ανιόν σκέλος της καμπύλης καρδιακής λειτουργίας). Η δυνατότητα αυτή του μυοκαρδίου να αυξήσει την καρδιακή παροχή με την αύξηση της φλεβικής επιστροφής εξαντλούνταν σε ένα σημείο, το οποίο ονόμασε σημείο κόπωσης του μυοκαρδίου, πέραν του οποίου ξεκινούσαν η λίμναση αίματος στον δεξιό κόλπο και η ταυτόχρονη ταχεία αύξηση της CVP (Εικόνα 19.5: Επιπεδωμένο σκέλος της καμπύλης καρδιακής λειτουργίας) χωρίς περαιτέρω σημαντική αύξηση της καρδιακής παροχής.
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			Εικόνα 19.5 Καμπύλη καρδιακής λειτουργίας (καμπύλη του Starling). Στο ανιόν σκέλος της καμπύλης η αύξηση της CVP σχετίζεται με αύξηση της καρδιακής παροχής, σχέση που δεν παρατηρείται στο επιπεδωμένο σκέλος της καμπύλης. CVP: Central Venous Pressure, Κεντρική Φλεβική Πίεση. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η καμπύλη της καρδιακής λειτουργίας (Cardiac Function Curve), όπως περιγράφηκε από τον Starling, δείχνει ότι η καρδιακή παροχή δέχεται θετική επίδραση από τη CVP (δηλαδή, αύξηση των πιέσεων στον δεξιό κόλπο οδηγεί σε αύξηση του αίματος που εξωθείται από αυτόν, συνεπώς αύξηση του όγκου παλμού και της καρδιακής παροχής). Αυτό βέβαια συμβαίνει γιατί η αύξηση της CVP σε ασθενή υπό σταθερές συνθήκες οφείλεται, συνήθως, σε αύξηση του τελοδιαστολικού όγκου αίματος της δεξιάς κοιλίας (προφόρτιο) μέχρι μιας τιμής αυτού (και για όσο η καμπύλη βρίσκεται στο ανιόν σκέλος της), καθώς, στο επιπεδωμένο τμήμα της καμπύλης καρδιακής λειτουργίας, περαιτέρω αύξηση της CVP δεν οδηγεί σε σημαντική αύξηση της καρδιακής παροχής. Ωστόσο, μια μεμονωμένη τιμή της CVP δεν μπορεί να αποκαλύψει την πλήρη αιμοδυναμική κατάσταση του ασθενή και δεν μπορεί να αναδείξει σε ποιο σημείο της καμπύλης καρδιακής παροχής βρίσκεται ο ασθενής, ούτε αν χειρισμοί που θα αυξήσουν την τιμή της CVP θα οδηγήσουν παράλληλα σε βελτίωση της καρδιακής παροχής.

			Επιπρόσθετα, η τιμή της CVP, όπως μετράται εντός του καρδιακού σχηματισμού, επηρεάζεται από τις ενδοθωρακικές και περικαρδιακές πιέσεις, καθώς οι καρδιακές κοιλότητες είναι ευένδοτοι σχηματισμοί. Η τιμή της CVP είναι μια συνισταμένη του όγκου του αίματος στη δεξιά κοιλία και της πίεσης που ασκούν ο περικαρδιακός σάκος και οι ενδοθωρακικές πιέσεις σε αυτήν.

			Μερικές δεκαετίες μετά τον Starling, ο Guyton έδειξε πάλι με πειράματα σε αναισθητοποιημένους σκύλους υπό μηχανικό αερισμό ότι οι μεταβολές της πίεσης στον δεξιό κόλπο οδηγούν σε μεταβολές της φλεβικής επιστροφής, δίνοντας μια καμπύλη που ονομάζεται καμπύλη της φλεβικής επιστροφής ή Venous Return curve (Εικόνα 19.6). Όπως φαίνεται στην εικόνα, η αύξηση της κεντρικής φλεβικής πίεσης (CVP) οδηγεί σε μείωση της φλεβικής επιστροφής. Η φλεβική επιστροφή είναι ανάλογη της διαφοράς πιέσεων που οδηγεί στην κίνηση αίματος, δηλαδή της πίεσης στο φλεβικό δίκτυο που ονομάζεται μέση πίεση πλήρωσης της συστηματικής κυκλοφορίας (MSFP: Mean Systemic Filling Pressure) μείον την πίεση στο κεντρικό φλεβικό διαμέρισμα που είναι η πίεση στον δεξιό κόλπο (CVP), ενώ είναι αντιστρόφως ανάλογη της αντίστασης (R) στη φλεβική κυκλοφορία. 
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			Εικόνα 19.6 Καμπύλη φλεβικής επιστροφής. Η φλεβική επιστροφή είναι ανάλογη της διαφοράς πιέσεων που οδηγεί στην κίνηση αίματος, δηλαδή της πίεσης στο φλεβικό δίκτυο που ονομάζεται μέση πίεση πλήρωσης της συστηματικής κυκλοφορίας (Mean Systemic Filling Pressure, MSFP) και της πίεσης στο κεντρικό φλεβικό διαμέρισμα που είναι η πίεση στον δεξιό κόλπο (CVP), ενώ είναι αντιστρόφως ανάλογη της αντίστασης (R) στη φλεβική κυκλοφορία. Η MSFP μπορεί να υπολογιστεί από το σημείο που η καμπύλη φλεβικής επιστροφής τέμνει τον άξονα x, σημείο στο οποίο ισχύει ότι MSFP=CVP. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Εδώ αξίζει να σημειώσουμε ότι ο όγκος του αίματος στη συστηματική κυκλοφορία περιλαμβάνει: (α) τον unstressed volume, δηλαδή τον όγκο του αίματος που απαιτείται για την ανατομική πλήρωση του δικτύου της συστηματικής κυκλοφορίας, χωρίς να δημιουργεί τάση στο τοίχωμα των αγγείων και, συνεπώς, πίεση εντός αυτών, και (β) τον stressed volume, δηλαδή τον επιπλέον όγκο αίματος που διατείνει τα αγγεία και οδηγεί σε δημιουργία πίεσης εντός αυτών (MSFP).

			Η MSFP δημιουργείται από τον stressed volume και στην κλινική πράξη δεν μπορεί να μετρηθεί εύκολα αφού πρακτικά αποτελεί την πίεση που θα είχε το φλεβικό μας δίκτυο αν σταματούσε η ροή αίματος στην κυκλοφορία, δηλαδή σε συνθήκες arrest. Μπορεί να υπολογιστεί από το σημείο που η καμπύλη φλεβικής επιστροφής τέμνει τον άξονα x, το σημείο δηλαδή που η ροή αίματος (άρα και η καρδιακή παροχή και φλεβική επιστροφή) είναι μηδέν, σημείο στο οποίο ισχύει ότι MSFP=CVP.

			Από την καμπύλη της φλεβικής επιστροφής γίνεται σαφές ότι η αύξηση της CVP οδηγεί σε μείωση της φλεβικής επιστροφής. Αυτό συμβαίνει γιατί η φλεβική επιστροφή είναι ανάλογη της κλίσης πίεσης που οδηγεί στην κίνηση αίματος από το περιφερικό φλεβικό δίκτυο (MSFP) στον δεξιό κόλπο (CVP) και αντιστρόφως ανάλογη της αντίστασης του φλεβικού δικτύου (R), δηλαδή:
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			(Εξίσωση 19.5)

			Από την παραπάνω σχέση προκύπτει ότι η CVP αποτελεί πίεση που αντιτίθεται στην επιστροφή αίματος στην καρδιά. Ένα επιπρόσθετο σφάλμα που επηρεάζει την αιμοδυναμική εκτίμηση των ασθενών είναι η επίδραση των ενδοθωρακικών πιέσεων στον καρδιαγγειακό σχηματισμό, καθώς η καρδιά και τα μεγάλα αγγεία του θώρακα (άνω και κάτω κοίλη φλέβα) βρίσκονται εντός του θωρακικού κλωβού και υφίστανται τις μεταβολές των ενδοθωρακικών πιέσεων στις διάφορες φάσεις του αναπνευστικού κύκλου. Όσο η ενδοθωρακική πίεση είναι χαμηλότερη της CVP, δεν επηρεάζει τη φλεβική επιστροφή, η οποία καθορίζεται από τη διαφορά MSFP–CVP. Όταν όμως η ενδοθωρακική πίεση υπερβεί την τιμή της CVP, τα ενδοθωρακικά αγγεία τείνουν να συμπέσουν (collapsus), με αποτέλεσμα περαιτέρω μείωση της CVP να μην οδηγεί σε μεταβολή της φλεβικής επιστροφής ή της καρδιακής παροχής.
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			Εικόνα 19.7 Καμπύλες καρδιακής συσταλτικότητας και φλεβικής επιστροφής (Venous Return, VR)-Ερμηνεία της κεντρικής φλεβικής πίεσης (Central Venous Pressure, CVP). Δεδομένου ότι το κυκλοφορικό σύστημα αποτελεί ένα κλειστό υδραυλικό σύστημα, πρέπει να ικανοποιείται πάντα η σχέση CO (καρδιακή παροχή) = VR. Αν συνδυάσουμε τις καμπύλες καρδιακής παροχής (Starling Curve ή Cardiac Function Curve) και φλεβικής επιστροφής (Venous Return Curve), η CVP αποτελεί την πίεση στο σημείο που τέμνονται οι 2 καμπύλες. Όπως φαίνεται στο παραπάνω σχήμα, η CVP σε ασθενή με φυσιολογική καμπύλη καρδιακής παροχής και φλεβικής επιστροφής αντιστοιχεί στο σημείο Α όπου τέμνονται οι 2 καμπύλες και ικανοποιείται η σχέση CO = VR. Αν ο ασθενής αυτός αιμορραγήσει, τότε ως συνέπεια της απώλειας ενδαγγειακού όγκου μετατοπίζεται η καμπύλη φλεβικής επιστροφής, οπότε τώρα η CVP μεταφέρεται στο σημείο Β όπου πάλι τέμνονται οι 2 καμπύλες. Ωστόσο το κυκλοφορικό σύστημα θα ανταποκριθεί με αύξηση της καρδιακής παροχής (μέσω αυξημένης συμπαθητικής δραστηριότητας) που θα μετατοπίσει την καμπύλη καρδιακής παροχής προς τα πάνω και αριστερά, με αποτέλεσμα τώρα η CVP να μετράται στο σημείο Γ, ενώ ταυτόχρονα η καμπύλη φλεβικής επιστροφής θα μετακινηθεί προς τα πάνω (μέσω φλεβοσύσπασης, πάλι με την δράση του συμπαθητικού συστήματος) και τώρα η CVP θα βρίσκεται στο σημείο Δ που αποτελεί το νέο σημείο τομής των καμπυλών καρδιακής παροχής και φλεβικής επιστροφής. Στην κλινική πράξη όλες οι παραπάνω μεταβολές στις καμπύλες καρδιακής συσταλτικότητας και φλεβικής επιστροφής γίνονται ταυτόχρονα με αποτέλεσμα στην πράξη να βλέπουμε μεταβολή της CVP από το σημείο Α στο σημείο Δ. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Αν συνδυάσουμε τις καμπύλες καρδιακής παροχής (Starling Curve ή Cardiac Function Curve) και φλεβικής επιστροφής (Venous Return Curve), γίνεται σαφές ότι η CVP αποτελεί την πίεση στο σημείο που τέμνονται οι δύο καμπύλες (Εικόνα 19.7). Οποιαδήποτε μεταβολή της τιμής της CVP οδηγεί σε μεταβολή της κλίσης των καμπυλών, και το αντίστροφο, έτσι ώστε να ικανοποιείται πάντα η σχέση CO=VR, δεδομένου ότι το κυκλοφορικό σύστημα αποτελεί ένα κλειστό υδραυλικό σύστημα. Παροδικές λοιπόν μεταβολές στον όγκο του αίματος που επιστρέφει (VR) ή εξωθείται (CO) από την καρδιά οδηγούν σε αντίστοιχες μεταβολές της CVP, ώστε να ισούται πάντα με την τιμή στην οποία τέμνονται οι δύο καμπύλες.

			Παρότι δεν είναι κλινικά εφικτό να εξακριβώσουμε την ακριβή θέση των καμπυλών καρδιακής παροχής και φλεβικής επιστροφής των ασθενών, μπορούμε ωστόσο να πάρουμε σημαντικές κλινικές πληροφορίες από την τιμή της CVP. Ασθενείς με παθολογικά αυξημένη τιμή έχουν, συνήθως, είτε μειωμένη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου είτε μετατόπιση της καμπύλης φλεβικής επιστροφής προς τα δεξιά είτε και τα δύο. Χαρακτηριστικό παράδειγμα αποτελούν οι ασθενείς με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια, που παρουσιάζουν μειωμένη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου (μετατόπιση της καμπύλης καρδιακής παροχής προς τα κάτω) και περίσσεια ενδαγγειακού όγκου (μετατόπιση της καμπύλης φλεβικής επιστροφής προς τα δεξιά). Μειωμένη τιμή CVP παρατηρείται είτε σε αύξηση της καρδιακής παροχής σε άνωθεν του φυσιολογικού επίπεδα (άσκηση) είτε σε μείωση της φλεβικής επιστροφής (ένδεια όγκου ή μείωση του τόνου των αγγείων).

			Η CVP αποτελεί, λοιπόν, τη συνισταμένη του αίματος που επιστρέφει στην καρδιά από τη συστηματική κυκλοφορία (venous return), δηλαδή του προφόρτιου και της συσταλτικότητας του καρδιακού μυ (cardiac function). Επιπρόσθετα, επηρεάζεται από τις ενδοθωρακικές πιέσεις (μηχανικό αερισμό, πνευμοθώρακα, ενδοκοιλιακή υπέρταση), τις βαλβιδοπάθειες (στένωση ή ανεπάρκεια τριγλώχινας βαλβίδας), τα νοσήματα του περικαρδιακού σάκου (μεγάλες περικαρδιακές συλλογές, καρδιακό επιπωματισμό), τα νοσήματα που επιδρούν στη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου (έμφραγμα, διατατική μυοκαρδιοπάθεια) ή τον καρδιακό ρυθμό (κολπική μαρμαρυγή, κομβικό ρυθμό, κολποκοιλιακό αποκλεισμό) και τη θέση του transducer. Έτσι, η τιμή της CVP από μόνη της δεν μπορεί να μας δώσει πάντα σαφείς πληροφορίες για την αιμοδυναμική κατάσταση του ασθενή. Περισσότερο χρήσιμη, κλινικά, μπορεί να γίνει σε ακραία χαμηλές ή υψηλές τιμές, ενώ βοηθητική μπορεί να είναι η μεταβολή της στη διάρκεια του χρόνου ή κατά τις θεραπευτικές μας παρεμβάσεις.

			19.4 Δεξιός καρδιακός καθετηριασμός - Καθετήρας πνευμονικής αρτηρίας

			19.4.1 Εισαγωγή

			Ο καθετήρας της πνευμονικής αρτηρίας, ή καθετήρας Swan-Ganz, έχει πάρει την ονομασία του από τους ερευνητές που τον κατασκεύασαν και τον εξέλιξαν στις αρχές της δεκαετίας του 1970. Οι Jeremy Swan και William Ganz ανέπτυξαν έναν εύκαμπτο καθετήρα, που επέτρεπε τον δεξιό καρδιακό καθετηριασμό και τον υπολογισμό της καρδιακής παροχής με τη μέθοδο της θερμοαραίωσης (Εικόνα 19.8). Ο Swan, παρατηρώντας τα ιστία των πλοιαρίων στον κόλπο της Santa Monica (LA), ανέπτυξε την ιδέα του μπαλονιού στο άκρο του καθετήρα, που επέτρεπε στον καθετήρα να πλέει ακολουθώντας την αιματική ροή έως την πνευμονική αρτηρία. Αργότερα, με την προσθήκη ενός θερμίστορα από τον William Ganz (ιδέα που πήρε από τον πρώην συνεργάτη του στην Πράγα, Arnost Fronek), έγινε δυνατή η μέτρηση της καρδιακής παροχής. Ενώ ο δεξιός καθετηριασμός εφαρμόστηκε αρχικά στο αιμοδυναμικό εργαστήριο, για την εκτίμηση των συγγενών ανωμαλιών της καρδιάς και των βαλβιδοπαθειών, από τη δεκαετία του 1970, οπότε άρχισε και η διάθεση του καθετήρα Swan-Ganz στο εμπόριο, έχει χρησιμοποιηθεί ευρύτατα στη ΜΕΘ για την παρακολούθηση των αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών, αλλά και στη χειρουργική αίθουσα.

			Στη διάρκεια των τελευταίων χρόνων, έχουν γίνει αρκετές μετατροπές, έτσι ώστε να είναι δυνατές η συνεχής μέτρηση της καρδιακής παροχής και η συνεχής μέτρηση του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης σε Ο2 του μεικτού φλεβικού αίματος. Ωστόσο, σήμερα ο καθετήρας Swan-Ganz τείνει να αντικατασταθεί από λιγότερο επεμβατικά μέσα παρακολούθησης.

			19.4.2 Καθετήρας

			Ο καθετήρας Swan-Ganz είναι κατασκευασμένος από μαλακό PVC υλικό και εισάγεται μέσω ενός ανένδοτου περιβλήματος-θηκαριού. Έχει μήκος 110 cm και διάμετρο 2,4 mm (7 French), και περικλείει τέσσερις βασικούς αυλούς (Εικόνα 19.8).
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			Εικόνα 19.8 Καθετήρας Swan-Ganz. Ο καθετήρας Swan-Ganz είναι κατασκευασμένος από μαλακό PVC υλικό, έχει μήκος 110 cm και διάμετρο 7,5 Fr (2,5 mm). Αποτελείται από 4 κύριους αυλούς (ενίοτε υπάρχουν και άλλοι παράπλευροι αυλοί, για τη χορήγηση φαρμάκων ή για την εισαγωγή καλωδίων βηματοδότησης): (α) ο άπω αυλός του καθετήρα (distal lumen-κίτρινος αυλός ) καταλήγει σε στόμιο (κίτρινο βέλος) που βρίσκεται στην άκρη του καθετήρα, (β) ο εγγύς αυλός (proximal lumen-μπλε αυλός) εκβάλλει σε στόμιο (μπλε βέλος) που βρίσκεται περίπου 30 cm πριν από την άκρη του καθετήρα, (γ) ο αυλός του μπαλονιού (balloon inflation valve-σύριγγα) η άκρη του οποίου καταλήγει σε ένα μπαλόνι (κόκκινο βέλος) που βρίσκεται στην άκρη του καθετήρα και φουσκώνει με 1,5 mL αέρα, (δ) περίπου 4 cm από την άκρη του καθετήρα υπάρχει ο θερμίστορας (μωβ βέλος) που ανιχνεύει την θερμοκρασία του αίματος στην άκρη του καθετήρα. Στην εικόνα φαίνεται επίσης η θερμαινόμενη ηλεκτρική αντίσταση (thermal filament-μαύρο βέλος) που χρησιμοποιείται για την συνεχή καταγραφή της καρδιακής παροχής. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ενίοτε, υπάρχουν ένας ή περισσότεροι παράπλευροι αυλοί, που χρησιμοποιούνται είτε για την έγχυση φαρμάκων, είτε για την εισαγωγή κολπικού ή κοιλιακού βηματοδότη. Ο καθετήρας περιβάλλεται από κάλυμμα αντισηπτικής προστασίας, που επιτρέπει την άσηπτη εισαγωγή και απόσυρσή του. Τα τελευταία χρόνια έχουν κατασκευαστεί καθετήρες που φέρουν φασματοφωτόμετρο ανάκλασης στην άκρη τους, ώστε να μετρούν συνεχώς τον κορεσμό του φλεβικού αίματος, ενώ μπορεί να φέρουν μια θερμαινόμενη ηλεκτρική αντίσταση στην επιφάνειά τους (περίπου 14-25 cm από την άκρη τους), που δίνει τη δυνατότητα συνεχούς καταγραφής της καρδιακής παροχής με τη μέθοδο της θερμοαραίωσης.

			19.4.3 Εισαγωγή του καθετήρα Swan-Ganz

			Η εισαγωγή του καθετήρα Swan-Ganz γίνεται μέσω ενός θηκαριού, που τοποθετείται σε ένα μεγάλο φλεβικό στέλεχος (έσω σφαγίτιδα φλέβα, υποκλείδιος φλέβα ή, σπανιότερα, μηριαία φλέβα). Συνήθως, προτιμάται η δεξιά έσω σφαγίτιδα ή η αριστερή υποκλείδιος φλέβα, καθώς έτσι καθίσταται ευκολότερη η προώθηση του καθετήρα. Το θηκάρι αποτελείται από ανένδοτο υλικό, έχει μήκος 12 cm και είναι ευρύτερο του καθετήρα. Συνήθως, χρησιμοποιούνται θηκάρια διαμέτρου 8-8,5 French.

			Η προώθηση του καθετήρα γίνεται με φουσκωμένο το μπαλόνι στην άκρη του. Το μπαλόνι, λειτουργώντας ως ιστίο, βοηθά την προώθηση του καθετήρα, ο οποίος, ακολουθώντας τη ροή του αίματος, προωθείται στον δεξιό κόλπο, στη δεξιά κοιλία και, ακολούθως, εισέρχεται στην πνευμονική αρτηρία. Εκεί, προωθούμενος περιφερικότερα, αποφράσσει έναν μικρότερο κλάδο της πνευμονικής αρτηρίας (θέση ενσφήνωσης του καθετήρα). Το εξωτερικό άκρο του άπω αυλού του καθετήρα συνδέεται μέσω ενός συστήματος καταγραφής της πίεσης με ένα μορφομετατροπέα, έτσι ώστε να προβάλλονται στο monitor οι κυματομορφές των πιέσεων στην άκρη του καθετήρα. Από την κυματομορφή των πιέσεων μπορούμε να γνωρίζουμε τη θέση του άκρου του καθετήρα Swan-Ganz καθώς προωθείται και τη θέση ενσφήνωσης (Εικόνα 19.9).
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			Εικόνα 19.9 Κυματομορφές κατά την προώθηση του καθετήρα Swan-Ganz. Όταν ο καθετήρας εισέλθει στο δεξιό κόλπο (Right Atrium, RA) έχουμε κυματομορφή κεντρικής φλεβικής πίεσης (CVP) με φυσιολογικές τιμές 0-8 mm Hg. Ακολούθως, ο καθετήρας περνά μέσω της τριγλώχινας βαλβίδας και εισέρχεται στη δεξιά κοιλία (Right Ventricle, RV), όπου παρατηρούνται οξυκόρυφα κύματα που αντιστοιχούν στη συστολική (15-25 mm Hg) και διαστολική (0-8 mm Hg) πίεση της δεξιάς κοιλίας. Στη συνέχεια ο καθετήρας Swan-Ganz περνά, μέσω της πνευμονικής βαλβίδας, στην πνευμονική αρτηρία (Pulmonary Artery, PA), όπου η κυματομορφή έχει μορφή αρτηριακού κύματος, με το συστολικό έπαρμα ίσο με τη συστολική πίεση της δεξιάς κοιλίας (15-25 mm Hg) και το διαστολικό υψηλότερο από τη διαστολική πίεση της δεξιάς κοιλίας (8-15 mm Hg), ενώ η δίκροτη κορυφή οφείλεται στη σύγκλειση της πνευμονικής βαλβίδας. Καθώς ο καθετήρας προωθείται περιφερικότερα το μπαλόνι που είναι φουσκωμένο με περίπου 1,5 mL αέρα αποφράσσει ένα περιφερικό κλάδο της πνευμονικής αρτηρίας και καταγράφεται η πίεση ενσφήνωσης (Pulmonary Artery Occlusion Pressure, PAOP ή, αλλιώς, Pulmonary Artery Wedge Pressure, PAWP), η τιμή της οποίας είναι, φυσιολογικά, λίγο μικρότερη από τη διαστολική πίεση της πνευμονικής αρτηρίας (6-12 mm Hg). 

			Πηγή: www.ChestDevices.com.

			Όταν το μπαλόνι του καθετήρα Swan-Ganz αποφράσσει έναν κλάδο της πνευμονικής αρτηρίας, διακόπτεται παροδικά η ροή του αίματος σε ένα πνευμονικό τμήμα. Δημιουργείται, έτσι, μια στατική στήλη αίματος μεταξύ του σημείου απόφραξης στο άκρο του καθετήρα και του σημείου J (Junction point), στο οποίο οι (αντιστοιχούσες στο αποφραγμένο πνευμονικό τμήμα) πνευμονικές φλέβες εκβάλλουν σε μεγαλύτερους φλεβικούς κλάδους της πνευμονικής κυκλοφορίας, όπου υπάρχει ροή αίματος. Η πίεση στην άκρη του καθετήρα (PAOP) ισούται με την πίεση στο σημείο J, αφού δεν υπάρχει ροή μεταξύ των δύο σημείων. Συνεπώς, η πίεση ενσφήνωσης αντιστοιχεί στην πίεση του αριστερού κόλπου (Left Atrium, LA), αφού, μεταξύ των πνευμονικών φλεβών και του αριστερού κόλπου, δεν υπάρχουν βαλβίδες (Εικόνα 19.10).

			Η κυματομορφή της πίεσης ενσφήνωσης είναι αντίστοιχη της CVP. Η πίεση ενσφήνωσης μετράται στη βάση του κύματος a, στο τέλος της εκπνοής, είτε ο ασθενής βρίσκεται σε αυτόματη αναπνοή είτε σε μηχανικό αερισμό θετικών πιέσεων. Όταν το άκρο του άπω αυλού βρίσκεται στη θέση ενσφήνωσης, το άκρο του εγγύς αυλού βρίσκεται στον δεξιό κόλπο και καταγράφει τιμές CVP. Η καρδιακή παροχή μπορεί να μετρηθεί με τη μέθοδο της πνευμονικής θερμοαραίωσης, που θα αναλυθεί στο Εδάφιο 19.5.1.1.

			[image: ]

			Εικόνα 19.10 Πίεση ενσφήνωσης (PAOP: Pulmonary Arterial Occlusion Pressure ή PAWP: Pulmonary Arterial Wedge Pressure). Όταν κατά την προώθηση του καθετήρα Swan-Ganz με φουσκωμένο το μπαλόνι αποφράσσεται ένας κλάδος της πνευμονικής αρτηρίας, διακόπτεται παροδικά η ροή του αίματος σε ένα πνευμονικό τμήμα. Δημιουργείται έτσι μια στατική στήλη αίματος μεταξύ του σημείου απόφραξης στο άκρο του καθετήρα και του σημείου J (Junction point) όπου οι αποφραγμένες φλέβες εκβάλλουν σε μεγαλύτερους φλεβικούς κλάδους της πνευμονικής κυκλοφορίας, όπου υπάρχει ροή αίματος. Η πίεση στην άκρη του καθετήρα (PAOP) ισούται με την πίεση στο σημείο J αφού δεν υπάρχει ροή μεταξύ των 2 σημείων, συνεπώς η πίεση ενσφήνωσης αντιστοιχεί στην πίεση του αριστερού κόλπου (LA, Left Atrium) αφού μεταξύ των πνευμονικών φλεβών και του αριστερού κόλπου δεν υπάρχουν βαλβίδες. RA: Right Atrium (δεξιός κόλπος), RV: Right Ventricle (δεξιά κοιλία), LV: Left Ventricle (αριστερή κοιλία). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η προώθηση του καθετήρα γίνεται με το μπαλόνι στην άκρη του φουσκωμένο, ωστόσο η απόσυρση του καθετήρα προς τα έξω γίνεται πάντα με το μπαλόνι ξεφούσκωτο, προκειμένου να αποφευχθεί ο τραυματισμός των βαλβίδων της καρδιάς. Μετά την τοποθέτησή του, ο καθετήρας μένει στη θέση ενσφήνωσης, αλλά με ξεφούσκωτο το μπαλόνι, ώστε να μην προκληθούν βλάβη και ρήξη της πνευμονικής αρτηρίας.

			Μέσω του δεξιού καρδιακού καθετηριασμού μπορούν να μετρηθούν ή να υπολογισθούν μία πληθώρα αιμοδυναμικών παραμέτρων, οι κυριότερες από τις οποίες αναγράφονται στον Πίνακα 19.4.

			19.4.4 Ενδείξεις δεξιού καρδιακού καθετηριασμού

			Ο καθετήρας Swan-Ganz χρησιμοποιείται διαγνωστικά για:

			•Τη διαφοροδιάγνωση των τύπων καταπληξίας:

			○Η μέτρηση της καρδιακής παροχής μπορεί να διαχωρίσει τα είδη καταπληξίας σε υψηλής παροχής (σηπτική καταπληξία) και χαμηλής παροχής (καρδιογενούς, υποογκαιμικού και αποφρακτικού τύπου).

			○Οι συστηματικές αντιστάσεις είναι χαμηλές στη σηπτική καταπληξία (ανακατανομής), αλλά αυξημένες στην καρδιογενούς και υποογκαιμικού τύπου καταπληξία.

			○Οι πιέσεις πλήρωσης των κόλπων (CVP και PAOP) είναι, συνήθως, αυξημένες σε καρδιογενούς και αποφρακτικού τύπου καταπληξία, αλλά χαμηλές στη σηπτική και την υποογκαιμικού τύπου καταπληξία.

			○Τα παραπάνω ισχύουν τουλάχιστον για τα αρχικά στάδια εκδήλωσης της καταπληξίας, καθώς, μεταγενέστερα, μπορεί να επέλθει και δυσλειτουργία του μυοκαρδίου καθιστώντας μεικτούς τους μηχανισμούς της καταπληξίας.

			•Τη διαφοροδιάγνωση μεταξύ καρδιογενούς πνευμονικού οιδήματος και συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS):

			○Στο καρδιογενές πνευμονικό οίδημα παρατηρούνται αυξημένες πιέσεις πλήρωσης (συνήθως PAOP ≥ 18 mm Hg).

			○Τη διάγνωση του καρδιακού επιπωματισμού (παρατηρείται εξίσωση όλων των διαστολικών πιέσεων (CVP = RAP = RVEDP = PAOP, όπου RAP η πίεση του δεξιού κόλπου και RVEDP η τελοδιαστολική πίεση της δεξιάς κοιλίας).

			○Τη διάγνωση ενδοκαρδιακής αρτηριοφλεβικής παράκαμψης (shunt).

			○Τη διάγνωση και αξιολόγηση του βαθμού της πνευμονικής υπέρτασης.

			
				
					
					
					
					
				
				
					
							
							Μετρούμενη ή υπολογιζόμενη παράμετρος

						
							
							Συμβολισμός

						
							
							Τύπος υπολογισμού

						
							
							Φυσιολογικές τιμές

						
					

					
							
							Κεντρική φλεβική πίεση=Διαστολική πίεση δεξιάς κοιλίας

						
							
							CVP=RVDP

						
							
							
							0-8 mm Hg

						
					

					
							
							Συστολική πίεση πνευμονικής αρτηρίας =Συστολική πίεση δεξιάς κοιλίας

						
							
							PASP=RVSP

						
							
							
							15-25 mm Hg

						
					

					
							
							Διαστολική πίεση πνευμονικής αρτηρίας

						
							
							PADP

						
							
							
							8-15 mm Hg

						
					

					
							
							Πίεση ενσφήνωσης

						
							
							PAOP/ PAWP

						
							
							
							6-12 mm Hg

						
					

					
							
							Καρδιακή παροχή

						
							
							CO

						
							
							
							4-8 L/min

						
					

					
							
							Καρδιακός δείκτης

						
							
							CI

						
							
							CO/BSA

						
							
							2,5-4 L/min

						
					

					
							
							Όγκος παλμού

						
							
							SV

						
							
							CO/HR

						
							
							60-90 mL/beat

						
					

					
							
							Δείκτης όγκου παλμού

						
							
							SVI

						
							
							SV/BSA

						
							
							35-45 mL/beat/m²

						
					

					
							
							Έργο της δεξιάς κοιλίας

						
							
							RVSWI

						
							
							(MPAP-CVP)×SVI×0,0136

						
							
							5-10 g/m²/beat

						
					

					
							
							Έργο της αριστερής κοιλίας

						
							
							LVSWI

						
							
							(MAP-PAOP)×SVI×0,0136

						
							
							45-75 g/m²/beat

						
					

					
							
							Συστηματικές αγγειακές αντιστάσεις

						
							
							SVR

						
							
							(MAP-CVP)×80/CO

						
							
							800-1200 dynes×sec/cmˉ5

						
					

					
							
							Δείκτης συστηματικών αντιστάσεων

						
							
							SVRI

						
							
							SVR/BSA

						
							
							1600-2400 dynes×sec/cmˉ5/m²

						
					

					
							
							Πνευμονικές αγγειακές αντιστάσεις

						
							
							PVR

						
							
							(MPAP-PAOP)×80/CO

						
							
							< 250 dynes×sec/cmˉ5

						
					

					
							
							Δείκτης πνευμονικών αντιστάσεων

						
							
							PVRI

						
							
							PVR/BSA

						
							
							200-400 dynes×sec/cmˉ5/m²

						
					

					
							
							Κορεσμός αιμοσφαιρίνης μεικτού φλεβικού αίματος σε οξυγόνο

						
							
							SvO2

						
							
							
							70-75%

						
					

					
							
							Παροχή οξυγόνου

						
							
							DO2

						
							
							CO×1,34×Hb×SaO2×10

						
							
							800-1000 mL/min

						
					

					
							
							Κατανάλωση οξυγόνου

						
							
							VO2

						
							
							CO×1,34×Hb×(SaO2-SvO2)×10

						
							
							250 mL/min

						
					

					
							
							Κλάσμα απόληψης οξυγόνου από τους ιστούς

						
							
							O2ER

						
							
							VO2×100/DO2

						
							
							25-30%

						
					

				
			

			Πίνακας 19.4 Κύριες παράμετροι που μετρούνται ή υπολογίζονται μέσω του δεξιού καρδιακού καθετηριασμού. BSA: Επιφάνεια σώματος (Body Surface Area), HR: Καρδιακή συχνότητα (Heart Rate), Hb: Συγκέντρωση αιμοσφαιρίνης αίματος. Η επιφάνεια σώματος προκύπτει από τον τύπο: [Ύψος (cm)+Βάρος (kg)-60]/100.

			Θεραπευτικά, ο δεξιός καρδιακός καθετηριασμός συμβάλλει:

			•στην αντιμετώπιση επιπεπλεγμένου οξέος εμφράγματος μυοκαρδίου, ή καρδιακής ανεπάρκειας,

			•στην αξιολόγηση της δράσης ινότροπων και αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων σε σύνδρομα καταπληξίας,

			•στην αξιολόγηση και διαχείριση του ενδαγγειακού όγκου σε ασθενείς με σοβαρή αιμορραγία, νεφρική ανεπάρκεια ή σήψη,

			•διεγχειρητικά ή/και μετεγχειρητικά, σε ασθενείς υψηλού κινδύνου και κατά τις επεμβάσεις μεταμόσχευσης καρδιάς-πνευμόνων,

			•στην προσωρινή βηματοδότηση.

			19.4.5 Αντενδείξεις δεξιού καρδιακού καθετηριασμού

			Απόλυτες αντενδείξεις τοποθέτησης του καθετήρα Swan-Ganz αποτελούν:

			•ενδοκαρδίτιδα των δεξιών καρδιακών κοιλοτήτων,

			•μάζα ή θρόμβος στις δεξιές καρδιακές κοιλότητες.

			Σχετικές αντενδείξεις αποτελούν:

			•σοβαρή ανεπάρκεια της τριγλώχινας βαλβίδας,

			•παρουσία προσθετικής τριγλώχινας ή μιτροειδούς βαλβίδας,

			•σοβαρές διαταραχές πήξης ή σοβαρή θρομβοπενία (απαιτείται διόρθωση των διαταραχών πριν από τον καθετηριασμό),

			•σοβαρή οξέωση (λόγω του αυξημένου κινδύνου αρρυθμιών),

			•αποκλεισμός αριστερού σκέλους (Left Bundle Branch Block, LBBB).

			19.4.6 Επιπλοκές του δεξιού καρδιακού καθετηριασμού

			Συνολικά, οι σοβαρές επιπλοκές από τον δεξιό καρδιακό καθετηριασμό είναι σπάνιες (< 0,5%). Υπάρχει πολύ μεγάλη διακύμανση στα ποσοστά των αναφερόμενων επιπλοκών σε διάφορες σειρές ασθενών, γεγονός που οφείλεται στη διαφορετική εμπειρία των επιμέρους κέντρων και στις ιδιαιτερότητες του εκάστοτε πληθυσμού.

			Οι συχνότερες επιπλοκές του καθετήρα Swan-Ganz είναι:

			•επιπλοκές κατά τη φλεβική παρακέντηση:

			○πνευμοθώρακας (1-6%),

			○αιμορραγία (2-4%), συνήθως από ατυχηματική παρακέντηση αρτηρίας,

			○εμβολή αέρα (0,5%).

			•επιπλοκές κατά την εισαγωγή του καθετήρα:

			○αρρυθμίες (1-3%): συνήθως έκτακτες υπερκοιλιακές συστολές (12,5%-70% σε κάποιες σειρές) ή μη εμμένουσα κοιλιακή ταχυκαρδία (Non-Sustained Ventricular Tachycardia, NSVT),

			○εμμένουσες κοιλιακές αρρυθμίες (0-3%),

			○αποκλεισμός δεξιού σκέλους (Right Bundle Branch Block, RBBB), συνήθως προσωρινός (5% των καθετηριασμών),

			○πλήρης κολποκοιλιακός αποκλεισμός σε προϋπάρχον LBBB,

			○περιέλιξη και κόμπος του καθετήρα εντός της καρδιάς (<1%), συχνότερα σε ασθενείς με διατεταμένες καρδιακές κοιλότητες,

			•επιπλοκές από την παραμονή του καθετήρα:

			○λοιμώξεις: λοιμώξεις αιματικής ροής σχετιζόμενες με τον καθετήρα (1,3%-2,3%), ενδοκαρδίτιδα δεξιών κοιλοτήτων (2,2%-7,1%), κίνδυνος σήψης (< 0,5% ανά ημέρα καθετηριασμού). Η πιθανότητα λοίμωξης αυξάνεται με την παραμονή του καθετήρα πέραν των 72-96 ωρών,

			○θρομβώσεις, πνευμονική εμβολή (0,1%-2,6%),

			○κακή θέση του καθετήρα,

			○βλάβη ενδοθηλίου ή βαλβίδας,

			○ρήξη της πνευμονικής αρτηρίας: σπανιότατη επιπλοκή (< 0,2%), αλλά με μεγάλη θνητότητα (άνω του 50%). Παράγοντες κινδύνου αποτελούν η πνευμονική υπέρταση (λόγω κακής ενδοτικότητας των αγγείων), η θεραπεία με αντιπηκτικά και η μεγάλη ηλικία. Ένδειξη εμφάνισης της επιπλοκής αποτελεί η αιφνίδια αιμόπτυση μετά το φούσκωμα του μπαλονιού του καθετήρα. Απαιτείται άμεση παρέμβαση (αγγειογραφία για εμβολισμό του αγγείου ή χειρουργείο), για αναχαίτιση της αιμορραγίας.

			19.4.7 Χρησιμότητα του καθετήρα Swan-Ganz

			Παρά την ευρεία χρήση του καθετήρα Swan-Ganz τα τελευταία 30 χρόνια, οι περισσότερες μελέτες δεν έχουν δείξει βελτίωση της επιβίωσης των ασθενών με σήψη/σηπτική καταπληξία, καρδιακή ανεπάρκεια, ARDS ή μετεγχειρητικών ασθενών υψηλού κινδύνου, με τη χρησιμοποίησή του, αλλά, αντίθετα, την έχουν συσχετίσει με αυξημένες επιπλοκές.

			Στις διεθνείς κατευθυντήριες γραμμές για την αντιμετώπιση της σηπτικής καταπληξίας (Surviving Sepsis Campaign: International Guidelines for Management of Severe Sepsis and Septic Shock), αναφέρεται ότι: «η χρήση του καθετήρα Swan-Ganz θα πρέπει να αποφεύγεται ως αντιμετώπιση ρουτίνας σε ασθενείς με ARDS ή καταπληξία ποικίλης αιτιολογίας» (Σύσταση 1Α)13.

			Ωστόσο, ο δεξιός καρδιακός καθετηριασμός μπορεί να αποβεί χρήσιμος σε ασθενείς με μεικτά κλινικά σύνδρομα, όπως ασθενείς με χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια, που εμφανίζουν σήψη, οξεία νεφρική ανεπάρκεια ή οξύ στεφανιαίο σύνδρομο. Ο καθετήρας Swan-Ganz τοποθετείται για τον έλεγχο του προφόρτιου και για να κατευθύνει τη θεραπεία με αγγειοδραστικά φάρμακα. Επιπρόσθετα, σε καρδιοχειρουργικούς ασθενείς, προτείνεται η χρήση του όταν εμφανίζονται αιμοδυναμική αστάθεια, διαταραχή της συσταλτικότητας του μυοκαρδίου, διαστολική δυσλειτουργία της αριστερής κοιλίας ή επηρεασμένη συσταλτικότητα της δεξιάς κοιλίας.

			Παρά την τάση της σύγχρονης έρευνας να αντικαταστήσει τον δεξιό καρδιακό καθετηριασμό με άλλες, λιγότερο επεμβατικές τεχνικές αιμοδυναμικής εκτίμησης, ο καθετήρας Swan-Ganz παραμένει ένα χρήσιμο εργαλείο στα σωστά χέρια, με την κατάλληλη ερμηνεία των μετρήσεών του.

			19.5 Καρδιακή παροχή

			19.5.1 Μέθοδοι υπολογισμού καρδιακής παροχής

			Η μέτρηση της καρδιακής παροχής αποτελεί βασική παράμετρο της παρακολούθησης του αιμοδυναμικά ασταθούς ασθενή. Μπορεί να μας βοηθήσει στη διαφοροδιάγνωση των τύπων καταπληξίας, στην αξιολόγηση της ιστικής οξυγόνωσης και στην εκτίμηση της ανταπόκρισης του ασθενή στους θεραπευτικούς μας χειρισμούς.

			Η καρδιακή παροχή μεταβάλλεται ανάλογα με το φύλο, την ηλικία, τη θέση του σώματος ή το κλινικό σύνδρομο που παρουσιάζει ο ασθενής. Η καρδιακή παροχή εξαρτάται από την καρδιακή συχνότητα (Heart Rate, HR) και τον όγκο του αίματος που εξωθείται σε κάθε καρδιακό παλμό (Stroke Volume, SV).Έτσι:
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			(Εξίσωση 19.6)

			Ο καρδιακός δείκτης (Cardiac Index, CI) αποτελεί περισσότερο αξιόπιστη τιμή της καρδιακής παροχής, καθώς είναι προσαρμοσμένος στις σωματικές διαστάσεις του ασθενή. Ο καρδιακός δείκτης προκύπτει αν διαιρέσουμε την καρδιακή παροχή με το δείκτη επιφάνειας σώματος (Πίνακας 19.4)

			Μέχρι πρόσφατα, η μέτρηση της καρδιακής παροχής (και του καρδιακού δείκτη) γινόταν επεμβατικά, με τον δεξιό καρδιακό καθετηριασμό. Ωστόσο, τα τελευταία χρόνια έχουν αναπτυχθεί λιγότερο επεμβατικές μέθοδοι υπολογισμού της καρδιακής παροχής (Πίνακας 19.5).

			Παρακάτω αναφέρονται οι συνηθέστερα χρησιμοποιούμενες στην κλινική πράξη μέθοδοι.

			
				
					
				
				
					
							
							Επεμβατικές μέθοδοι

						
					

					
							
							•Μέθοδος Fick

							•Μέθοδος αραίωσης δείκτη

							•Μέθοδος θερμοαραίωσης (καθετηριασμός δεξιών καρδιακών κοιλοτήτων με τον καθετήρα Swan-Ganz)

							•Συνεχής μέτρηση της καρδιακής παροχής με τη μέθοδο της θερμοαραίωσης

						
					

					
							
							Ελάχιστα επεμβατικές μέθοδοι

						
					

					
							
							•Μέθοδος διαπνευμονικής θερμοαραίωσης

							•Ανάλυση του κύματος της αρτηριακής πίεσης (Pulse contour analysis)

							•Μέθοδος μερικής επανεισπνοής διοξειδίου του άνθρακα

							•Υπερηχοκαρδιογραφία

							•Μέτρηση ταχύτητας ροής αίματος στην αορτή (Aortic Blood Flow Velocity)

							•Μέτρηση ηλεκτρικής βιοεμπέδησης θώρακα (Bioimpedance)

							•Βιοανάδραση συχνότητας (Bioreactance)

						
					

				
			

			Πίνακας 19.5 Οι συνήθεις μέθοδοι μέτρησης της καρδιακής παροχής.

			19.5.1.1 Μέθοδος πνευμονικής θερμοαραίωσης

			Αποτελεί τη συχνότερα χρησιμοποιούμενη μέθοδο μέτρησης της καρδιακής παροχής τα τελευταία χρόνια. Γίνεται με τη χρήση του καθετήρα Swan-Ganz και εξακολουθεί να αποτελεί τη μέθοδο εκλογής. Η μέθοδος βασίζεται στην αραίωση ενός δείκτη στην κυκλοφορία, που στην περίπτωση αυτή είναι θερμικός δείκτης.

			Γίνεται έγχυση συγκεκριμένης ποσότητας και θερμοκρασίας υγρού (συνήθως 10 mL διαλύματος N/S 0,9%, σε θερμοκρασία 8-10 °C χαμηλότερη της κεντρικής θερμοκρασίας του ασθενή) στον εγγύς αυλό του καθετήρα Swan-Ganz, η άκρη του οποίου βρίσκεται στον δεξιό κόλπο. Το παγωμένο διάλυμα N/S αναμειγνύεται με το αίμα, το οποίο ψύχει, και η διαφορά της θερμοκρασίας ανιχνεύεται από τον θερμίστορα, που βρίσκεται στην άκρη του καθετήρα, στο ύψος της πνευμονικής αρτηρίας. Προκύπτει έτσι μια καμπύλη μεταβολής της θερμοκρασίας σε σχέση με τον χρόνο από την στιγμή της έγχυσης, το εμβαδό της οποίας είναι αντιστρόφως ανάλογο της καρδιακής παροχής. Όσο μεγαλύτερη είναι η καρδιακή παροχή, τόσο γρηγορότερα θα ανιχνευτεί ο θερμικός δείκτης αναμειγμένος με το αίμα στην άκρη του καθετήρα και τόσο γρηγορότερα θα εκπλυθεί το παγωμένο υγρό και θα επιστρέψει η θερμοκρασία στην περιοχή του θερμίστορα στην αρχική θερμοκρασία του ασθενή (Εικόνα 19.11).

			Για τον υπολογισμό της καρδιακής παροχής, συνήθως χρειάζονται διαδοχικές εγχύσεις και η καρδιακή παροχή υπολογίζεται ως η μέση τιμή τριών μετρήσεων με απόκλιση μικρότερη του 10% μεταξύ τους, από ειδικά μηχανήματα καταγραφής.

			Προβλήματα κατά την πνευμονική θερμοαραίωση προκύπτουν σε ανεπάρκεια της τριγλώχινας βαλβίδας και σε ενδοκοιλιακή επικοινωνία, που αλλοιώνουν την κυματομορφή της θερμοαραίωσης και καθιστούν αναξιόπιστη τη μέτρηση.
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			Εικόνα 19.11 Μέτρηση της καρδιακής παροχής με τη μέθοδο της θερμοαραίωσης. Η έγχυση ενός θερμικού δείκτη στο επίπεδο του δεξιού κόλπου ανιχνεύεται ως μεταβολή της θερμοκρασίας του κυκλοφορούντος αίματος από θερμίστορα που βρίσκεται είτε στην άκρη του καθετήρα Swan-Ganz εντός της πνευμονικής αρτηρίας (πνευμονική θερμοαραίωση), είτε από θερμίστορα που βρίσκεται σε αρτηρία της συστηματικής κυκλοφορίας, συνήθως μηριαία αρτηρία (διαπνευμονική θερμοαραίωση). Η μεταβολή της θερμοκρασίας που ανιχνεύεται σε συνάρτηση με τον χρόνο από την έγχυση του θερμικού δείκτη δημιουργεί μια καμπύλη. Το εμβαδό της επιφάνειας κάτω από την καμπύλη είναι αντιστρόφως ανάλογο της καρδιακής παροχής (μείωση της καρδιακής παροχής οδηγεί σε καθυστέρηση της ανίχνευσης του θερμικού δείκτη που κυκλοφορεί με το αίμα, καθώς και καθυστέρηση της έκπλυσης του και επιστροφής της θερμοκρασίας γύρω από τον θερμίστορα στη βασική θερμοκρασία του ασθενή). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Σήμερα, είναι δυνατή η συνεχής μέτρηση της καρδιακής παροχής με ειδικούς καθετήρες, που διαθέτουν θερμαινόμενη ηλεκτρική αντίσταση στην επιφάνειά τους, μεταξύ του 15ου και του 25ου cm του μήκους τους (Εικόνα 19.8). Η θερμαινόμενη ηλεκτρική αντίσταση στην επιφάνεια του καθετήρα μετά την τοποθέτησή του βρίσκεται στο ύψος του δεξιού κόλπου και παρέχει ώσεις θερμότητας (40-44 °C) στο ύψος των δεξιών κοιλοτήτων, ενώ οι μεταβολές της θερμοκρασίας καταγράφονται στον θερμίστορα που βρίσκεται στην άκρη του καθετήρα. Η καρδιακή παροχή δίνεται ως μια μέση τιμή για τα τελευταία 20-30 λεπτά.

			Η καρδιακή παροχή που μετράται μέσω της πνευμονικής θερμοαραίωσης συνεκτιμάται με τις υπόλοιπες μετρήσεις που προκύπτουν από το δεξιό καρδιακό καθετηριασμό (πιέσεις πλήρωσης: CVP/ PAOP, πιέσεις πνευμονικής κυκλοφορίας και SvO2). Αυτό αποτελεί σημαντικό πλεονέκτημα της μεθόδου σε σχέση με τις ελάχιστα επεμβατικές μεθόδους (Πίνακας 19.5).

			19.5.1.2 Μέθοδος διαπνευμονικής θερμοαραίωσης

			Με τη μέθοδο της διαπνευμονικής θερμοαραίωσης, μπορεί να μετρηθεί η καρδιακή παροχή λιγότερο επεμβατικά, με τη χρήση ενός κεντρικού φλεβικού καθετήρα και ενός αρτηριακού καθετήρα. Σε αυτή την περίπτωση, χρησιμοποιείται και πάλι θερμικός δείκτης (παγωμένος διαλύτης), ο οποίος εγχέεται στις δεξιές καρδιακές κοιλότητες μέσω ενός κεντρικού φλεβικού καθετήρα, που βρίσκεται στην έσω σφαγίτιδα ή την υποκλείδιο φλέβα. Η ανίχνευση της μεταβολής της θερμοκρασίας που προκαλείται γίνεται μέσω ενός θερμίστορα ο οποίος βρίσκεται σε περιφερική αρτηρία της συστηματικής κυκλοφορίας (μηριαία ή μασχαλιαία αρτηρία). Εδώ, η ποσότητα του θερμικού δείκτη είναι μεγαλύτερη (συνήθως 15-20 mL) και η θερμοκρασία του χαμηλότερη (< 8 °C), ώστε να μπορέσει να ανιχνευτεί μεταβολή της θερμοκρασίας στην περιφέρεια.

			Προκύπτει έτσι μεταβολή της θερμοκρασίας στην περιφερική αρτηρία σε συνάρτηση με τον χρόνο από την έγχυση του θερμικού δείκτη, το εμβαδό της οποίας είναι αντιστρόφως ανάλογο της καρδιακής παροχής. Η μέθοδος αυτή δεν μπορεί να χρησιμοποιηθεί σε περιπτώσεις ενδοκαρδιακής κυκλοφορικής παράκαμψης (shunt, επικοινωνία μεταξύ των δεξιών και αριστερών καρδιακών κοιλοτήτων). Σε αυτές τις περιπτώσεις, μέρος του θερμικού δείκτη φτάνει πολύ ταχύτερα στο θερμίστορα της περιφερικής αρτηρίας μέσω της αλλόδρομης οδού (αφού παρακάμπτεται η πνευμονική κυκλοφορία), με αποτέλεσμα τη δημιουργία μιας δικόρυφης καμπύλης.

			Ο υπολογισμός της καρδιακής παροχής με τη μέθοδο της διαπνευμονικής θερμοαραίωσης παρουσιάζει καλή συσχέτιση με την καρδιακή παροχή που μετράται με τον καθετήρα Swan-Ganz (πνευμονική θερμοαραίωση). Η καταγραφή και ο υπολογισμός της καρδιακής παροχής γίνονται από ειδικά σύγχρονα μηχανήματα, τα οποία μπορούν να καταγράφουν και άλλες παραμέτρους εκτός από την καρδιακή παροχή, όπως τον πνευμονικό εξωαγγειακό όγκο ύδατος (extravascular lung water), τον συνολικό όγκο αίματος και την αναπνευστική μεταβλητότητα όγκου και πίεσης παλμού) (Stroke Volume και Pulse Pressure Variation).

			19.5.1.3 Μέθοδος ανάλυσης σφυγμικού κύματος 

			Ο υπολογισμός της καρδιακής παροχής μπορεί να γίνει, επίσης, από την ανάλυση του αρτηριακού κύματος (pulse contour analysis) και την αντιστοίχιση των μεταβολών του εύρους και της διάρκειας του αρτηριακού κύματος με τις μεταβολές της ροής ή του όγκου αίματος που εξωθείται από την καρδιά σε κάθε παλμό. Η βασική υπόθεση εντοπίζεται στο γεγονός ότι το περίγραμμα της κυματομορφής της αρτηριακής πίεσης είναι ανάλογο του όγκου παλμού (SV). Προσδιορίζεται, έτσι, ο όγκος παλμού και γίνεται συνεχής καταγραφή της καρδιακής παροχής, αφού: CO = SV x HR. Παράλληλα, υπολογίζεται η πίεση παλμού, που αποτελεί τη διαφορά μεταξύ συστολικής και διαστολικής πίεσης και εξαρτάται από τον όγκο παλμού.

			Η καρδιακή παροχή προσδιορίζεται ως μέση τιμή για τα τελευταία λίγα δευτερόλεπτα. Χρησιμοποιείται ειδικό λογισμικό, για τη μετατροπή του σήματος της πίεσης σε μέτρηση ροής.

			Κακή καταγραφή (damping) του αρτηριακού κύματος μπορεί να επηρεάσει σημαντικά τις μετρήσεις. Προβλήματα, επίσης, προκύπτουν σε αρρυθμίες ή κολπική μαρμαρυγή (όπου υπάρχει σημαντική μεταβλητότητα του σήματος από παλμό σε παλμό), σε ανεπάρκεια αορτής, αλλά και σε αλλαγή της ενδοτικότητας των αγγείων, όπως υπό την επίδραση αγγειοσυσπαστικών ή αγγειοδιασταλτικών φαρμάκων. Έτσι, σε σοβαρή αιμοδυναμική μεταβολή, απαιτείται αναβαθμονόμηση του σήματος.

			19.5.1.4 Υπερηχοκαρδιογραφία

			Η υπερηχοκαρδιογραφία επιτρέπει τη μέτρηση της καρδιακής παροχής, ενώ ταυτόχρονα δίνει ανατομικές και λειτουργικές πληροφορίες για την καρδιά, το περικάρδιο και τα μεγάλα αγγεία.

			Ωστόσο, η υπερηχοκαρδιογραφική εξέταση απαιτεί την παρουσία ειδικού (καρδιολόγου ή εκπαιδευμένου γιατρού στο υπερηχογράφημα καρδιάς) και, παρότι μπορεί εύκολα να γίνει και να επαναληφθεί επί κλίνης, δεν μπορεί να δώσει συνεχείς καταγραφές-παρακολούθηση.

			Τα τελευταία χρόνια έχει αναπτυχθεί η μέθοδος του echo-Doppler, που χρησιμοποιεί έναν διοισοφάγειο ηχοβολέα (probe) και μπορεί, κατευθύνοντας μια ακτίνα στην αορτή, να ανιχνεύσει την αιματική ροή και τον όγκο του αίματος στη ρίζα της αορτής, υπολογίζοντας έτσι την καρδιακή παροχή. Μειονέκτημα της μεθόδου είναι η ανάγκη για τοποθέτηση ενός ηχοβολέα στον οισοφάγο του ασθενή. Επίσης, είναι κακώς ανεκτή σε μη κατεσταλμένους ασθενείς, ενώ αντενδείκνυται σε βλάβες του οισοφάγου. Ωστόσο, σε διασωληνωμένους ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό, μπορεί να τοποθετηθεί και να είναι καλώς ανεκτή, δίνοντας συνεχείς πληροφορίες για την αιμοδυναμική κατάσταση του ασθενή.

			19.6 Εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου

			19.6.1 Εισαγωγή

			Οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς απαιτούν συχνά αναπλήρωση του ενδαγγειακού τους όγκου. Τα υγρά δίνονται συνήθως για την αποκατάσταση της υποογκαιμίας. Η τελευταία μπορεί να οφείλεται:

			•σε αληθή απώλεια ενδαγγειακού όγκου, όπως συμβαίνει σε μεγάλες αιμορραγίες ή εκσεσημασμένες απώλειες από τον γαστρεντερικό σωλήνα, το ουροποιητικό και το δέρμα,

			•σε εσωτερική ανακατανομή, λόγω απώλειας στον εξωαγγειακό χώρο (εξιδρωματικές και διιδρωματικές συλλογές ή σηπτικής αιτιολογίας διαταραχή της διαπερατότητας του αγγειακού δικτύου από φλεγμονώδεις μεσολαβητές, που οδηγεί σε διάμεσο οίδημα).

			Και στις δύο περιπτώσεις, αποτέλεσμα της απώλειας ή της ανακατανομής του ενδαγγειακού όγκου είναι η μειωμένη φλεβική επιστροφή και, κατά συνέπεια, η μειωμένη καρδιακή παροχή.

			Όπως ήδη αναφέρθηκε, τόσο η υποογκαιμία όσο και η υπερφόρτωση με υγρά αυξάνουν τη θνητότητα και τη νοσηρότητα, και θα πρέπει να αποφεύγονται.

			Ουσιαστικά, σε έναν αιμοδυναμικά ασταθή ασθενή δίνουμε υγρά μόνο για να αυξήσουμε τον όγκο παλμού και, κατά συνέπεια, την καρδιακή παροχή του. Ωστόσο, σε κλινικές μελέτες, έχει φανεί ότι μόνο το 50% των αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών ανταποκρίνονται στη χορήγηση υγρών με αύξηση του όγκου παλμού > 10-15% (volume responders). Η απόφαση λοιπόν για τη χορήγηση υγρών αποτελεί πρόκληση, την οποία ο κλινικός γιατρός αντιμετωπίζει καθημερινά.

			Αν η χορήγηση υγρών δεν οδηγήσει σε αύξηση του SV, καθίσταται άσκοπη για τον ασθενή και δυνητικά επιβλαβής, καθώς έχει φανεί ότι σχετίζεται με δυσλειτουργία οργάνων, παράταση του χρόνου μηχανικού αερισμού και της διάρκειας νοσηλείας, καθώς και με αύξηση της θνητότητας.

			•Χρειαζόμαστε λοιπόν δείκτες οι οποίοι θα καταφέρουν να αναδείξουν τους ασθενείς εκείνους που θα ωφεληθούν από τη χορήγηση υγρών με αύξηση της καρδιακής παροχής κατά τουλάχιστον 10%. Η παραπάνω συνθήκη αποτελεί και τον ορισμό της ανταπόκρισης στη χορήγηση υγρών ενώ η δυνατότητα ανταπόκρισης καλείται απαντητικότητα, όρος που στη διεθνή βιβλιογραφία αναφέρεται ως «volume responsiveness». Η ύπαρξη ανταπόκρισης στη φόρτιση με υγρά εκτιμάται αφού αυτά χορηγηθούν, ενώ η απαντητικότητα ελέγχεται πριν τη χορήγηση, με σκοπό την ανάδειξη των ασθενών που θα ανταποκριθούν.

			19.6.2 Δείκτες εκτίμησης του ενδαγγειακού όγκου και της απαντητικότητας στη χορήγηση υγρών

			Η εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου ξεκινά με την κλινική εξέταση, που παραμένει, ωστόσο, μη ειδική και συχνά αποπροσανατολιστική (Πίνακας 19.6). Σημεία αφυδάτωσης παρουσιάζονται σε απώλεια μεγαλύτερη από το 10% του βάρους σώματος. Η υπόταση αποτελεί μη ειδικό σημείο, αφού μπορεί να οφείλεται σε καρδιακή ανεπάρκεια, μαζική πνευμονική εμβολή, αγγειοδιαστολή χωρίς υποκείμενο ενδαγγειακό έλλειμμα κ.ά. Η απώλεια όγκου συνοδεύεται από αντιρροπιστική αύξηση της καρδιακής συχνότητας, με σκοπό τη διατήρηση της καρδιακής παροχής, παρά τη μείωση του όγκου παλμού, ανταπόκριση που μπορεί να επηρεαστεί σημαντικά σε ασθενείς με υποκείμενη καρδιακή νόσο ή ασθενείς που λαμβάνουν αντιαρρυθμικά φάρμακα. Επίσης, ο πόνος, ο πυρετός και το stress, αυξάνοντας τη συμπαθητική δραστηριότητα, προκαλούν αγγειοσύσπαση και αύξηση της καρδιακής συχνότητας, εκδηλώσεις που μπορεί να καλύψουν σοβαρή απώλεια όγκου.
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			Πίνακας 19.6 Κλινικοί και εργαστηριακοί δείκτες που μπορεί να υποδηλώνουν ένδεια όγκου.

			Η ένδεια όγκου χαρακτηρίζεται από μείωση του προφόρτιου, η οποία οδηγεί, με τη σειρά του, σε μείωση του όγκου του αίματος που εξωθείται από την καρδιά (SV).

			Προφόρτιο ορίζεται ο τελοδιαστολικός όγκος της αριστερής κοιλίας. Σύμφωνα με την αρχή των Frank-Starling, καθώς αυξάνεται το προφόρτιο της αριστερής κοιλίας αυξάνεται και ο όγκος παλμού της αριστερής κοιλίας μέχρι ενός ορίου, που αποτελεί το βέλτιστο προφόρτιο, πέραν του οποίου ο όγκος παλμού παραμένει σχετικά σταθερός, ανεξαρτήτως της αύξησης του προφόρτιου. Στους υγιείς ενήλικες και τους αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς, που παρουσιάζουν αληθή ένδεια όγκου, και οι δύο κοιλίες λειτουργούν στο ανιόν σκέλος της καμπύλης καρδιακής λειτουργίας (Εικόνα 19.12 -Volume responders) και οποιαδήποτε αύξηση στο προφόρτιο (χορήγηση υγρών) οδηγεί σε αύξηση του όγκου παλμού, συνεπώς και της καρδιακής παροχής. Ωστόσο, σχεδόν στο 50% των ασθενών με κυκλοφορική καταπληξία, η χορήγηση υγρών δεν οδηγεί σε αύξηση της καρδιακής παροχής, δηλαδή οι κοιλίες λειτουργούν στο επιπεδωμένο σκέλος της καμπύλης. 

			Όταν η αριστερή κοιλία λειτουργεί στο επιπεδωμένο σκέλος της καμπύλης, η χορήγηση υγρών ελάχιστη επίδραση έχει στην καρδιακή παροχή (όγκος παλμού) και λειτουργεί μόνο ως υπερφόρτωση όγκου, με επακόλουθο ιστικό οίδημα και επιδείνωση της ιστικής άρδευσης. Σε αυτές τις περιπτώσεις, μπορεί να βοηθήσουν περισσότερο ινότροπα φάρμακα, που θα αυξήσουν την καρδιακή παροχή μετατοπίζοντας την καμπύλη καρδιακής λειτουργίας προς τα πάνω και αριστερά.

			Καθίσταται σαφές λοιπόν ότι είναι σημαντικό όχι μόνο να εκτιμήσουμε το προφόρτιο, αλλά, κυρίως, την απαντητικότητα στη χορήγηση υγρών ή, διαφορετικά, σε ποιο σημείο της καμπύλης των Frank-Starling βρίσκεται ο ασθενής μας.
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			Εικόνα 19.12 Καμπύλη καρδιακής συσταλτικότητας. Από την καμπύλη της καρδιακής συσταλτικότητας των Frank-Starling γίνεται φανερό ότι αύξηση του προφόρτιου της καρδιάς με τη χορήγηση δεδομένου όγκου υγρών οδηγεί σε αύξηση του όγκου παλμού, και κατά συνέπεια της καρδιακής παροχής, μόνο εφόσον οι κοιλίες λειτουργούν στο ανιόν σκέλος της καμπύλης. Αυτό συμβαίνει στους υγιείς ενήλικες και στους αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς που παρουσιάζουν αληθή ένδεια όγκου και χαρακτηρίζονται Volume Responders. Σε ποσοστό περίπου 50% των αιμοδυναμικά ασταθών ασθενών, καθώς και σε ασθενείς με μειωμένη συσταλτικότητα του μυοκαρδίου οι κοιλίες λειτουργούν στο επιπεδωμένο σκέλος της καμπύλης καρδιακής συσταλτικότητας. Αυτό σημαίνει ότι η χορήγηση υγρών, ενώ οδηγεί και πάλι σε αύξηση του προφόρτιου, δεν οδηγεί σε κλινικά σημαντική αύξηση του όγκου παλμού και της καρδιακής παροχής. Οι ασθενείς αυτοί χαρακτηρίζονται Volume non-responders και σε αυτούς η χορήγηση υγρών λειτουργεί μόνο ως υπερφόρτωση όγκου, με επακόλουθο ιστικό οίδημα και ιστική υποάρδευση. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Για την εκτίμηση της απαντητικότητας στη χορήγηση υγρών, χρησιμοποιούμε στατικούς, δυναμικούς ή λειτουργικούς δείκτες (Πίνακας 19.7).

			19.6.2.1 Στατικοί δείκτες πρόβλεψης της ανταπόκρισης στη χορήγηση υγρών

			Από τους στατικούς δείκτες, τόσο η CVP (που εξακολουθεί να χρησιμοποιείται εκτεταμένα για την εκτίμηση του προφόρτιου) όσο και η μεταβολή της με τη χορήγηση υγρών (ΔCVP) αδυνατούν να προβλέψουν την ανταπόκριση του ασθενή στη χορήγηση υγρών. Για λόγους που αναλύθηκαν προηγουμένως, η CVP δεν αποτελεί μέτρο του κυκλοφορούντα όγκου αίματος και δεν μπορεί να προβλέψει την ανταπόκριση στη χορήγηση υγρών, αφού δεν μπορεί να υποδείξει αν ο ασθενής βρίσκεται στο ανιόν ή το επιπεδωμένο τμήμα της καμπύλης των Frank-Starling.

			Η πίεση ενσφήνωσης (PAOP/PAWP), που μετράται με τον καθετήρα Swan-Ganz, χρησιμοποιήθηκε κι αυτή ευρέως, για την εκτίμηση του προφόρτιου της αριστερής κοιλίας, ωστόσο υπόκειται στους ίδιους περιορισμούς με την CVP. Επιπρόσθετα, η τιμή της πίεσης ενσφήνωσης μπορεί να επηρεαστεί περαιτέρω από βαλβιδοπάθειες (στένωση και ανεπάρκεια μιτροειδούς, σοβαρή ανεπάρκεια αορτικής βαλβίδας), μύξωμα αριστερού κόλπου, μειωμένη ενδοτικότητα μυοκαρδίου (ισχαιμία, περικαρδιακή νόσος, διάταση δεξιών καρδιακών κοιλοτήτων), πνευμονική φλεβική απόφραξη, αυξημένες ενδοθωρακικές πιέσεις [μηχανικός αερισμός-ιδιαίτερα με εφαρμογή θετικής τελοεκπνευστικής πίεσης (PEEP), παχυσαρκία].

			Η τελοδιαστολική επιφάνεια της αριστερής κοιλίας (Left Ventricle End-Diastolic Area, LVEDA) μετράται με διαθωρακικό ή διοισοφάγειο υπερηχογράφημα καρδιάς. Μικρό μέγεθος κοιλίας (διάμετρος < 25 mm και επιφάνεια < 5,5 cm²) έχει συσχετιστεί με ένδεια όγκου και ανταπόκριση στη χορήγηση υγρών, ωστόσο μπορεί να παρατηρηθεί και σε περιπτώσεις μειωμένης ενδοτικότητας της κοιλίας (ισχαιμία, υπερτροφία), οξεία πνευμονική καρδία (οξεία ανεπάρκεια της δεξιάς) ή νοσήματα του περικαρδίου.

			
				
					
				
				
					
							
							Στατικοί δείκτες

						
					

					
							
							•CVP (Central Venous Pressure): κεντρική φλεβική πίεση 

							•PAWP (Pulmonary Artery Wedge Pressure): πίεση ενσφήνωσης

							•LVEDA (Left Ventricular End-Diastolic Area): τελο-διαστολική επιφάνεια αριστερής κοιλίας
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							•GEDV (Global End-Diastolic Volume): συνολικός τελο-διαστολικός όγκος αίματος

						
					

					
							
							Δυναμικοί δείκτες

						
					

					
							
							•SVV (Stroke Volume Variation): μεταβλητότητα όγκου παλμού

							•PPV (Pulse Pressure Variation): μεταβλητότητα πίεσης παλμού

							•PVI (Pleth Variability Index): διακύμανση εύρους κύματος παλμικής οξυμετρίας
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							•Φόρτιση με υγρά

						
					

					
							
							Δείκτες εκτίμησης ιστικού οιδήματος
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			Πίνακας 19.7 Δείκτες που χρησιμοποιούνται για την εκτίμηση της απαντητικότητας στην χορήγηση υγρών. Για τα λειτουργικά χαρακτηριστικά αυτών των δεικτών, την ικανότητά τους δηλαδή να προβλέπουν την ανταπόκριση στη χορήγηση υγρών, ο αναγνώστης παραπέμπεται στο κείμενο.

			Ο ενδοθωρακικός όγκος αίματος (Intra-Thoracic Blood Volume, ITBV) και ο συνολικός τελοδιαστολικός όγκος της καρδιάς (Global End-Diastolic Volume, GEDV) μπορούν να υπολογιστούν με λιγότερο επεμβατικό τρόπο, μέσω της διαπνευμονικής θερμοαραίωσης. Παρουσιάζουν καλή συσχέτιση με τον τελοδιαστολικό όγκο της αριστερής κοιλίας, αλλά υπόκεινται στους ίδιους περιορισμούς.

			Η διάμετρος της κάτω κοίλης φλέβας παρουσιάζει καλή συσχέτιση με την τιμή της CVP, συνεπώς υπόκειται στους ίδιους με αυτήν περιορισμούς σε ό,τι αφορά την εκτίμηση της απαντητικότητας στα υγρά.

			19.6.2.2 Δυναμικοί δείκτες πρόβλεψης της ανταπόκρισης στη χορήγηση υγρών

			Οι δυναμικοί δείκτες που κερδίζουν όλο και περισσότερο έδαφος στην καθημερινή κλινική πράξη στηρίζονται στην αλληλεπίδραση καρδιάς-πνευμόνων κατά τον μηχανικό αερισμό, για την εκτίμηση της απαντητικότητας στα υγρά. Οι συνηθέστερα χρησιμοποιούμενοι δείκτες στην κλινική πράξη είναι οι εξής: 

			•η μεταβλητότητα της πίεσης παλμού (Pulse Pressure Variation, PPV),

			•η μεταβλητότητα του  όγκου παλμού (Stroke Volume Variation, SVV), και 

			•η μεταβλητότητα του εύρους κύματος παλμικής οξυμετρίας (Pleth Variability Index, PVI).

			Σημαντικός αριθμός κλινικών μελετών δείχνει ότι οι μεταβολές της πίεσης παλμού, όπως προκύπτουν από την ανάλυση του αρτηριακού κύματος, οι μεταβολές του όγκου παλμού, όπως προκύπτουν από την ανάλυση του σφυγμικού κύματος (pulse contour analysis), καθώς και οι μεταβολές του εύρους του κύματος της παλμικής οξυμετρίας έχουν υψηλή συσχέτιση με την ανταπόκριση ενός ασθενή στη χορήγηση υγρών.

			Η βασική αρχή στηρίζεται στις κυκλικές μεταβολές που προκαλεί ο μηχανικός αερισμός στα φορτία των δύο κοιλιών. Συγκεκριμένα, όπως φαίνεται στην Εικόνα 19.13, στη διάρκεια της εισπνοής, λόγω της αύξησης των ενδοθωρακικών πιέσεων, μειώνεται το προφόρτιο (λόγω μειωμένης φλεβικής επιστροφής) και αυξάνεται το μεταφόρτιο της δεξιάς κοιλίας. Και τα δύο οδηγούν σε μείωση του όγκου παλμού της δεξιάς κοιλίας. Η εισπνευστική αυτή μείωση του όγκου παλμού της δεξιάς κοιλίας οδηγεί σε μείωση του όγκου πλήρωσης, συνεπώς και του όγκου παλμού της αριστερής κοιλίας ύστερα από 2-3 παλμούς της καρδιάς, που χρονικά ανιχνεύεται στο τέλος της εκπνοής. Οι κυκλικές αυτές αλλαγές στον όγκο παλμού της δεξιάς και αριστερής κοιλίας οδηγούν σε αναπνευστική διακύμανση του όγκου και της πίεσης παλμού.
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			Εικόνα 19.13 Δυναμικές κυκλικές μεταβολές του όγκου παλμού κατά τον αερισμό θετικών πιέσεων. Η αύξηση των ενδοθωρακικών πιέσεων στη διάρκεια της εισπνοής, σε ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό, έχει ως αποτέλεσμα: (α) τη μείωση της φλεβικής επιστροφής προς τον δεξιό κόλπο και συνεπώς τη μείωση του προφόρτιου της δεξιάς κοιλίας (↓RV preload) και (β) την αύξηση του μεταφόρτιου της δεξιάς κοιλίας (↑RV afterload). Τελικό αποτέλεσμα είναι η μείωση του όγκου παλμού της δεξιάς κοιλίας (↓RV stroke volume) που είναι μέγιστη στο τέλος της εισπνοής. Η εισπνευστική αυτή μείωση του όγκου παλμού της δεξιάς κοιλίας οδηγεί με τη σειρά της σε μείωση του προφόρτιου της αριστερής κοιλίας (↓LV preload) και του όγκου παλμού αυτής (↓LV stroke volume) κατόπιν 2-3 παλμών, που χρονικά ανιχνεύεται στο τέλος της εκπνοής. 

			Πηγή: Αναπαραγωγή από Marik PE, et al. Hemodynamic parameters to guide fluid therapy. Annals Intensive Care 2011;1:1 (Creative commons attribution license).

			Οι διακυμάνσεις αυτές είναι μεγαλύτερες όταν οι κοιλίες λειτουργούν στο ανιόν σκέλος της καμπύλης των Frank-Starling, δηλαδή σε εκείνους τους ασθενείς στους οποίους η αύξηση του προφόρτιου με τη χορήγηση υγρών θα οδηγήσει σε αύξηση της καρδιακής παροχής. Το ποσοστό μεταβολής που διακρίνει τους ασθενείς που απαντούν στη χορήγηση υγρών, δηλαδή που αυξάνουν την καρδιακή παροχή τόσο για το SVV όσο και για το PPV, είναι περίπου το 12%-13%. Μάλιστα, οι δυναμικοί δείκτες παρέχουν εξατομικευμένη πληροφορία σχετικά με τη θέση του ασθενή πάνω στην καμπύλη της καρδιακής λειτουργίας του και είναι ανεξάρτητοι της συσταλτικότητας των κοιλιών (ακόμα και σε ασθενείς με μειωμένη συσταλτικότητα της αριστερής κοιλίας) και ανεξάρτητοι των ενδοθωρακικών πιέσεων και των μηχανικών ιδιοτήτων του αναπνευστικού συστήματος. Οι κυκλικές μεταβολές του όγκου παλμού μπορούν να μετρηθούν με λιγότερο επεμβατικά μέσα (διαπνευμονική θερμοαραίωση ή pulse contour analysis), ενώ οι μεταβολές της πίεσης παλμού από το αρτηριόγραμμα (Εικόνα 19.14).

			Μειονέκτημα της παραπάνω μεθόδου είναι ότι απαιτείται ο ασθενής να μην κάνει αναπνευστικές προσπάθειες (συνεπώς, πρέπει να βρίσκεται υπό καταστολή ή/και μυοχάλαση) και να λαμβάνει υψηλό αναπνεόμενο όγκο (Tidal Volume τουλάχιστον 8-10 mL/kg ιδανικού βάρους σώματος), γεγονός που καθιστά προβληματική τη μέθοδο σε ασθενείς με αυτόματες αναπνευστικές κινήσεις ή ARDS. Επιπρόσθετα, δεν θα πρέπει ο ασθενής να παρουσιάζει αρρυθμίες, γιατί τότε οι μεταβολές του όγκου παλμού είναι συνάρτηση της εκάστοτε έκτακτης συστολής της καρδιάς.
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			Εικόνα 19.14 Μεταβλητότητα πίεσης (Pulse Pressure Variation, PPV) και όγκου παλμού (Stroke Volume Variation, SVV). Οι μεταβολές της πίεσης και του όγκου παλμού (Stroke Volume Variation) που προκαλούνται από τις κυκλικές μεταβολές που προκαλεί ο μηχανικός αερισμός θετικών πιέσεων στα φορτία των κοιλιών, αποτελούν δείκτες εκτίμησης της ανταπόκρισης στη χορήγηση υγρών. Οι μεταβολές (variation) είναι μεγαλύτερες όταν οι κοιλίες λειτουργούν στο ανιόν σκέλος της καμπύλης καρδιακής λειτουργίας (Frank-Starling curve) και μπορούν να αναδείξουν τους ασθενείς που θα ανταποκριθούν στη χορήγηση υγρών με αύξηση της καρδιακής τους παροχής (Volume responders). 

			Πηγή: Αναπαραγωγή από Bouchacourt JP, et al. The increase of vasomotor tone avoids the ability of the dynamic preload indicators to estimate volume responsiveness BMC Anesthesiology 2013;13:41 (Creative commons distribution license).

			19.6.2.3 Λειτουργικοί δείκτες πρόβλεψης της ανταπόκρισης στη χορήγηση υγρών

			Από τους λειτουργικούς δείκτες απαντητικότητας στη χορήγηση υγρών, πολύ μεγάλη ευαισθησία παρουσιάζει η δοκιμασία παθητικής ανύψωσης των κάτω άκρων (Passive Leg Raising, PLR), η οποία πραγματοποιείται με την ανύψωση των κάτω άκρων του ασθενή στις 45°, ενώ η κεφαλή του τίθεται σε ύπτια θέση (Εικόνα 19.15). Αυτό προκαλεί αύξηση της φλεβικής επιστροφής από τα κάτω άκρα και τη σπλαγχνική κυκλοφορία, με αποτέλεσμα αύξηση του προφόρτιου της δεξιάς κοιλίας, άρα και αύξηση της καρδιακής παροχής της δεξιάς, που ανιχνεύεται στη συστηματική κυκλοφορία ως αύξηση της καρδιακής παροχής ή της μέσης αρτηριακής πίεσης. Η δοκιμασία προϋποθέτει τη δυνατότητα άμεσης καταγραφής της καρδιακής παροχής, καθώς η επίδραση της αλλαγής θέσης στην αιμοδυναμική κατάσταση του ασθενή είναι παροδική και το αποτέλεσμα χάνεται γρήγορα.

			Τέλος, η απαντητικότητα στη χορήγηση υγρών μπορεί να εκτιμηθεί και με τη δοκιμασία φόρτισης με υγρά (fluid challenge), κατά την οποία χορηγείται μικρός όγκος υγρών (τυπικά 250 mL κρυσταλλοειδούς διαλύματος), με παράλληλη αιμοδυναμική παρακολούθηση. Με τον τρόπο αυτό αναδεικνύονται οι volume responders, δηλαδή οι ασθενείς που απαντούν με αύξηση της καρδιακής παροχής, ωστόσο ενέχεται ο κίνδυνος υπερφόρτωσης με υγρά των ασθενών που βρίσκονται στο επιπεδωμένο τμήμα της καμπύλης Frank-Starling.

			19.6.3 Εκτίμηση του ιστικού οιδήματος

			Οι λειτουργικοί δείκτες, αν και είναι πολύ καλοί στην εκτίμηση της απαντητικότητας στα υγρά, δεν μπορούν να αναδείξουν την υπερφόρτωση με υγρά και το βαθμό του ιστικού οιδήματος. Οι στατικοί δείκτες (CVP και PAWP) αποτελούν φτωχούς δείκτες για την εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου και, συνεπώς, για την υπερφόρτωση της κυκλοφορίας. Τα κλινικά και ακτινολογικά ευρήματα πνευμονικού οιδήματος και το οίδημα ανά σάρκα εμφανίζονται πολύ καθυστερημένα, αποτελώντας επίσης φτωχούς δείκτες για την ανάγκη περιορισμού στη χορήγηση υγρών.

			Για την εκτίμηση του ιστικού οιδήματος χρησιμοποιούνται τα τελευταία χρόνια ο εξωαγγειακός όγκος πνευμονικού ύδατος (Extra-Vascular Lung Water, EVLW) και η ενδοκοιλιακή πίεση (Intra-Abdominal Pressure, IAP).

			•EVLW: Ο εξωαγγειακός όγκος πνευμονικού ύδατος μπορεί να υπολογιστεί με τη μέθοδο της διαπνευμονικής θερμοαραίωσης και παρουσιάζει πολύ καλή συσχέτιση με την άμεση μέτρηση του ύδατος στον πνευμονικό ιστό σε παθολογοανατομικά υλικά. Η φυσιολογική τιμή του EVLW είναι 5-7 mL/kg ιδανικού βάρους σώματος, ενώ σε καταστάσεις πνευμονικού οιδήματος μπορεί να φτάσει και τα 30 mL/kg, ενώ τιμές πάνω από 15 mL/kg σχετίζονται με αυξημένη θνητότητα.

			•IAP: Ορίζεται η πίεση μέσα στην περιτοναϊκή κοιλότητα. Τιμές πάνω από 12 mm Hg συνιστούν ενδοκοιλιακή υπέρταση, ο βαθμός της οποίας σχετίζεται με το ιστικό οίδημα.
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			Εικόνα 19.15 Δοκιμασία παθητικής ανύψωσης των κάτω άκρων (Passive Leg Raising, PLR). Η δοκιμασία PLR συνίσταται στην εκτίμηση της αιμοδυναμικής ανταπόκρισης του ασθενή στην παθητική ανύψωση των κάτω άκρων. Η μετατόπιση του ασθενή από την ημικαθιστικυΐα θέση (κεφαλή στις 45º) στην ύπτια θέση με ταυτόχρονη ανύψωση των κάτω άκρων έχει ως αποτέλεσμα μετατόπιση ποσότητας αίματος από τα κάτω άκρα και τα σπλάγχνα στο ενδοθωρακικό διαμέρισμα. Αυτό οδηγεί σε αύξηση του προφόρτιου και ακολούθως αύξηση της καρδιακής παροχής σε ασθενείς που οι κοιλίες λειτουργούν στο ανιόν σκέλος της καμπύλης καρδιακής συσταλτικότητας (Volume responders) και αποτελεί πολύ καλό δείκτη για την εκτίμηση της ανταπόκρισης στην χορήγηση υγρών. Το φαινόμενο αναστρέφεται πλήρως μετά την επιστροφή του ασθενή στην ημικαθιστικυΐα θέση. 

			Πηγή: Αναπαραγωγή από Marik PE, et al. Hemodynamic parameters to guide fluid therapy. Annals Intensive Care 2011;1:1 (Creative commons attribution license).

			19.6.4 Συμπέρασμα

			Αντικειμενικοί στόχοι για τη φόρτιση με υγρά είναι δύσκολο να καθοριστούν. Στόχος της χορήγησης υγρών είναι η αύξηση της καρδιακής παροχής και η εξασφάλιση επαρκούς ιστικής άρδευσης, ικανής να καλύψει τις μεταβολικές ανάγκες των ιστών, με αποφυγή της υπερφόρτωσης του ασθενή με υγρά. Για να ικανοποιηθεί η παραπάνω συνθήκη θα πρέπει η χορήγηση υγρών να γίνεται σε ασθενείς που και οι δύο κοιλίες λειτουργούν στο ανιόν σκέλος της καμπύλης καρδιακής παροχής, το σημείο αυτό είναι εξαιρετικά δύσκολο να διαπιστωθεί με κλινικούς δείκτες.

			Στους ασθενείς υπό μηχανικό αερισμό, προγνωστικά σημεία ανταπόκρισης στη χορήγηση υγρών μπορούν να παρατηρηθούν είτε με τη χρήση συσκευών που προσδιορίζουν την καρδιακή παροχή, παλμό προς παλμό (SVV), είτε με άμεση παρατήρηση του παλμικού κύματος στο monitor του ασθενή (PPV). 

			Η δοκιμασία παθητικής ανύψωσης των κάτω άκρων είναι μια εναλλακτική μέθοδος αξιολόγησης της ανταπόκρισης στα υγρά, που προϋποθέτει όμως δυνατότητα άμεσης παρακολούθησης μεταβολών στον όγκο παλμού με ειδικά μηχανήματα επεμβατικής ή λιγότερο επεμβατικής παρακολούθησης, καθώς το αποτέλεσμα της δοκιμασίας είναι παροδικό και πολύ γρήγορα χάνεται.

			Ανεξάρτητα από τον τρόπο που θα επιλέξουμε να εκτιμήσουμε την ενδαγγειακή κατάσταση του ασθενή, υπάρχει πάντα μια γκρίζα ζώνη, στην οποία είναι εξαιρετικά δύσκολο να προβλεφθεί η ανταπόκριση του ασθενή στη χορήγηση υγρών. Σε αυτές τις περιπτώσεις, η ίδια η χορήγηση υγρών αποτελεί μια πολύ καλή δοκιμασία, αφού προηγουμένως γίνει προσπάθεια να περιοριστούν οι δυνητικές επιπλοκές. Αυτό συνεπάγεται τα εξής, στην κλινική πράξη:

			•Επιλογή του κατάλληλου διαλύματος για την αναπλήρωση του όγκου (τα κρυσταλλοειδή διαλύματα αποτελούν τα υγρά εκλογής, καθώς είναι πιο φθηνά και με ελάχιστες επιπλοκές).

			•Κατάλληλο ρυθμό χορήγησης (τα υγρά πρέπει να χορηγούνται γρήγορα, ώστε να επιτευχθεί έκπτυξη του ενδαγγειακού όγκου και αύξηση της καρδιακής παροχής, αλλά όχι πολύ γρήγορα, γιατί μπορεί να προκληθεί διαταραχή στην λειτουργία του αγγείου –συνιστάται έγχυση 300-500 mL σε 20-30 min).

			•Αναζήτηση σημείων βελτίωσης της καρδιακής παροχής μετά την έγχυση (αύξηση της αρτηριακής πίεσης, βελτίωση της ταχυκαρδίας, βελτίωση της διούρησης, βελτίωση της ιστικής υποάρδευσης).

			•Αποφυγή επιπλοκών, με σημαντικότερη αυτή του πνευμονικού οιδήματος (αν και δεν αποτελεί πολύ αξιόπιστο δείκτη, η προοδευτική μέτρηση της CVP/PAOP μπορεί ενίοτε να αναδείξει υπερφόρτωση όγκου, ενώ περισσότερο αξιόπιστος δείκτης είναι το EVLW).

			19.7 Ιστική άρδευση

			19.7.1 Εισαγωγή

			Ο ρόλος της κυκλοφορίας είναι η παροχή Ο2 και θρεπτικών συστατικών ικανών να καλύψουν τις μεταβολικές ανάγκες των ιστών. Το Ο2 είναι το βασικό συστατικό που χρησιμοποιούν τα κύτταρα του ανθρώπινου οργανισμού για τη διεργασία του αερόβιου μεταβολισμού. Καθώς τα κύτταρα δεν διαθέτουν αποθηκευτικό σύστημα για το Ο2, είναι απαραίτητη η συνεχής και επαρκής προσφορά του, τέτοια ώστε να καλύψει τις εκάστοτε μεταβολικές τους ανάγκες, για να διατηρηθούν ο αερόβιος μεταβολισμός και η φυσιολογική κυτταρική λειτουργία. Ανεπαρκής παροχή Ο2 (υποξία) ή αδυναμία των κυττάρων να χρησιμοποιήσουν το προσφερόμενο Ο2 (δυσοξία) συνιστούν τον ορισμό της καταπληξίας, που οδηγεί σε πολυοργανική δυσλειτουργία, ένα σύνδρομο με υψηλή νοσηρότητα και θνητότητα.

			Πρόληψη, πρώιμη αναγνώριση και διόρθωση της ιστικής υποξίας είναι ζωτικής σημασίας για την αντιμετώπιση των βαρέως πασχόντων ασθενών, γεγονός που απαιτεί κατανόηση της μεταφοράς, της προσφοράς και της κατανάλωσης Ο2 στους ιστούς.

			19.7.2 Μεταφορά οξυγόνου στους ιστούς

			Η μεταφορά Ο2 είναι η διαδικασία με την οποία το Ο2 φτάνει από την ατμόσφαιρα μέχρι το εσωτερικό του κυττάρου, και περιλαμβάνει τα εξής στάδια:

			•Ενεργητική μεταφορά από τον εισπνεόμενο αέρα (ατμοσφαιρικό ή εμπλουτισμένο με Ο2) στις κυψελίδες του πνεύμονα, μέσω του κατά λεπτό αερισμού – εδώ βασικό ρόλο διαδραματίζουν η αναπνευστική αντλία και η σχέση αερισμού/αιμάτωσης στο πνευμονικό παρέγχυμα.

			•Παθητική διάχυση μέσω της τριχοειδοκυψελιδικής μεμβράνης (που εξαρτάται από τη διαφορά της μερικής πίεσης του Ο2 εκατέρωθεν της αναπνευστικής μεμβράνης, την επιφάνεια και το πάχος της, καθώς και τη σταθερά διάχυσης του Ο2).

			•Ενεργητική μεταφορά του Ο2 από τα πνευμονικά τριχοειδή έως το επίπεδο της μικροκυκλοφορίας στους ιστούς – εδώ η καρδιά είναι η αντλία που θα εξασφαλίσει τη μεταφορά του διαλυμένου και του συνδεδεμένου με την αιμοσφαιρίνη Ο2 στους ιστούς.

			•Παθητική διάχυση από τα τριχοειδή των ιστών στο εσωτερικό του κυττάρου (μιτοχόνδρια), που εξαρτάται πάλι από τη διαφορά της μερικής πίεσης του Ο2 μεταξύ τριχοειδούς και κυττάρου, από τη σταθερά διάχυσης του Ο2 και από την απόσταση που πρέπει να διανύσει το μόριο του Ο2 μέχρι να φτάσει στο μιτοχόνδριο (και επηρεάζεται σημαντικά από το ιστικό οίδημα).

			•Τελικά, αφού το Ο2 μπει στο κύτταρο, πρέπει να μπορέσει να χρησιμοποιηθεί από τα μιτοχόνδρια για την παραγωγή ATP.

			19.7.3 Παροχή οξυγόνου

			Παροχή Ο2 (Oxygen Delivery, DO2) ορίζεται το συνολικό ποσό Ο2 που μεταφέρεται στους ιστούς στη μονάδα του χρόνου. Σε συνθήκες ηρεμίας, είναι παραπάνω από αρκετό, για να καλύψει τις ανάγκες των κυττάρων. Η φυσιολογική τιμή είναι 800-1.000 mL O2/min.

			Αποτελεί γινόμενο της καρδιακής παροχής και του περιεχόμενου Ο2 στο αρτηριακό αίμα:

			[image: ]

			(Εξίσωση 19.7)

			όπου: DO2 η παροχή Ο2, CO η καρδιακή παροχή, και CaO2 το περιεχόμενο Ο2 στο αρτηριακό αίμα.

			Το περιεχόμενο Ο2 στο αίμα ισούται με το άθροισμα του Ο2 που είναι συνδεδεμένο με την αιμοσφαιρίνη και του Ο2 που είναι διαλυμένο στο αίμα. Ισχύει, λοιπόν:
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			(Εξίσωση 19.8)

			όπου: Hb η συγκέντρωση αιμοσφαιρίνης του αίματος, SaO2 ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος σε οξυγόνο, και PaO2 η μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα.

			Στη συνήθη κλινική πράξη, η ποσότητα του διαλυμένου Ο2 στο αίμα είναι πολύ μικρή, ώστε να θεωρείται σχεδόν αμελητέα (εκτός από καταστάσεις βαριάς αναιμίας ή χορήγηση υπερβαρικού Ο2), οπότε η Εξίσωση 19.7 διαμορφώνεται ως εξής:
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			(Εξίσωση 19.9)

			Από την παραπάνω σχέση, διαπιστώνουμε ότι:

			•Η παροχή Ο2 στους ιστούς μπορεί να περιοριστεί σε καταστάσεις αναιμίας, αποκορεσμού της αιμοσφαιρίνης ή χαμηλής καρδιακής παροχής, το καθένα μόνο του ή σε συνδυασμούς.

			○Ωστόσο, τιμές αιμοσφαιρίνης πάνω από 9 g/dL είναι μάλλον επιβλαβείς γιατί αυξάνεται η γλοιότητα του αίματος και δυσχεραίνεται η ροή, ιδίως στα μικρά τριχοειδή, επιτείνοντας την ιστική υποξία.

			•Η συνολική προσφορά Ο2 εξαρτάται από τον κορεσμό της αιμοσφαιρίνης και λιγότερο από τη μερική πίεση Ο2 στο αίμα. Συνεπώς, η αύξηση του PaO2 στο αίμα πάνω από 100 mm Hg ελάχιστο όφελος προσφέρει, λόγω της σιγμοειδούς καμπύλης κορεσμού της αιμοσφαιρίνης.

			•Σε ασθενείς με φυσιολογική τιμή αιμοσφαιρίνης και κορεσμό αυτής πάνω από 90%, η βελτίωση της καρδιακής παροχής μπορεί να βελτιώσει περαιτέρω ή να αποκαταστήσει επαρκή παροχή Ο2 στους ιστούς.

			19.7.4 Κατανάλωση οξυγόνου

			Κατανάλωση Ο2 (Oxygen Consumption, VO2) ορίζουμε το συνολικό ποσό Ο2 που καταναλώνεται στη μονάδα του χρόνου, για να πραγματοποιηθούν οι μεταβολικές διεργασίες του οργανισμού. Ισούται με τη διαφορά του Ο2 που αποστέλλεται στους ιστούς με το αρτηριακό αίμα και αυτού που επιστρέφει στην καρδιά με το φλεβικό αίμα. Η φυσιολογική τιμή του είναι περίπου 250 mL Ο2/min.

			Μπορεί να μετρηθεί άμεσα, μέσω της μέτρησης του κατά λεπτό εισπνεόμενου και εκπνεόμενου αέρα και τη μέση συγκέντρωση CO2 και O2 σε αυτούς (με τη μέθοδο της έμμεσης θερμιδομετρίας). Στην πράξη, αποτελεί γινόμενο της καρδιακής παροχής και της αρτηριο-φλεβικής διαφοράς μεταφερόμενου Ο2:
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			(Εξίσωση 19.10)

			όπου: VO2 η κατανάλωση Ο2, CO η καρδιακή παροχή, CaO2: περιεχόμενο Ο2 στο αρτηριακό αίμα, και CvO2: περιεχόμενο Ο2 στο φλεβικό αίμα.

			Το CaO2 προκύπτει από την (Εξίσωση 19.8), ενώ κατ’αναλογία το CvO2 ισούται με:
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			(Εξίσωση 19.11)

			όπου: SvO2 ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης, και PvO2 η μερική πίεση του οξυγόνου του μεικτού φλεβικού αίματος.

			Στην Εξίσωση 19.11 (κατ’ αναλογία με την Εξίσωση 19.8) το ποσό του διαλελυμένου οξυγόνου θεωρείται αμελητέο και, συνεπώς, η Εξίσωση 19.10, της κατανάλωσης O2, διαμορφώνεται ως εξής:
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			(Εξίσωση 19.12)

			19.7.5 Σχέση παροχής-κατανάλωσης οξυγόνου

			Η παροχή και η κατανάλωση Ο2 εμφανίζουν στενή αλληλεπίδραση, με στόχο τη διατήρηση της κυτταρικής ενεργειακής ισορροπίας. Ο παθοφυσιολογικός ορισμός της καταπληξίας είναι η αδυναμία της παροχής Ο2 να καλύψει την κατανάλωση Ο2.

			Υπό φυσιολογικές συνθήκες, η παροχή Ο2 είναι παραπάνω από αρκετή να καλύψει τις μεταβολικές ανάγκες του συνόλου των κυττάρων, καθώς μόνο το 25% του παρεχόμενου Ο2 είναι αρκετό για καλύψει την κατανάλωση Ο2. Το ποσοστό αυτό του Ο2 που αποδίδεται συνεχώς στους ιστούς συνιστά το βαθμό απόληψης Ο2 (Oxygen Extraction Ratio,O2ER):

			[image: ]

			(Εξίσωση 19.13)

			και, φυσιολογικά, είναι περίπου 25%. Αν η παροχή οξυγόνου στους περιφερικούς ιστούς μειωθεί, το O2ER αυξάνεται, ώστε να παραμείνει, κατά το δυνατόν, σταθερή η κατανάλωση O2. Υπάρχει, ωστόσο, ένα κριτικό σημείο (το οποίο στους υγιείς ενήλικες κυμαίνεται μεταξύ 50-60%), πέρα από το οποίο εξαντλείται αυτή η αποδεσμευτική ικανότητα Ο2 από τον οργανισμό (max O2ER) και μειώνεται, πλέον, η κατανάλωση O2. Πέραν του σημείου αυτού, η κατανάλωση οξυγόνου είναι ευθέως ανάλογη της παροχής (DO2-dependent VO2) και περαιτέρω μείωση της παροχής Ο2 οδηγεί σε μείωση της επάρκειας Ο2 για την κάλυψη του αερόβιου μεταβολισμού. Ως αποτέλεσμα, οι ιστοί περνούν σε αναερόβιο μεταβολισμό με συνακόλουθη αύξηση της παραγωγής γαλακτικού οξέος.

			Το ποσοστό του Ο2 που δεν καταναλώνεται από τα κύτταρα επιστρέφει στη δεξιά καρδιά με το φλεβικό αίμα και εκφράζεται ως κορεσμός του μεικτού φλεβικού αίματος (SvO2), αντικατοπτρίζει δε τη συνολική ισορροπία μεταξύ παροχής και κατανάλωσης Ο2, και ισούται με τον κορεσμό του αρτηριακού αίματος μείον το ποσοστό του O2ER. Αποτελεί ευαίσθητο δείκτη της επάρκειας οξυγόνωσης ολόκληρου του ανθρώπινου σώματος.

			19.7.6 Δείκτες εκτίμησης της ιστικής άρδευσης

			Για την εκτίμηση της ιστικής άρδευσης, μπορούν να χρησιμοποιηθούν κλινικοί δείκτες (οι οποίοι είναι, ωστόσο, μη ειδικοί και μεταβάλλονται συνήθως καθυστερημένα στην εξέλιξη της καταπληξίας), εργαστηριακοί δείκτες (τους οποίους χρησιμοποιούμε στην καθημερινή κλινική πράξη) και άμεσες μετρήσεις στο επίπεδο της μικροκυκλοφορίας (που είναι, ωστόσο, δυσχερείς και δεν χρησιμοποιούνται ευρέως, παρά μόνο σε πειραματικά μοντέλα σήψης) (Πίνακας 19.8).

			Στην καθημερινή κλινική πράξη, η μέτρηση του κορεσμού του φλεβικού αίματος και του γαλακτικού οξέος αποτελούν τα μέσα «παρακολούθησης» της ιστικής μικροκυκλοφορίας-άρδευσης.

			
				
					
				
				
					
							
							Κλινικοί δείκτες

						
					

					
							
							•Δύσπνοια, ταχύπνοια, κυάνωση

							•Διαταραχές επιπέδου συνείδησης, κώμα

							•Υπόταση/αγγειοδιαστολή, αρρυθμίες 
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							•Γαστρεντερικές διαταραχές, ηπατοκυτταρική βλάβη
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							•Κορεσμός φλεβικού αίματος (SvO2, ScvO2)

							•Γαλακτικό οξύ (Lac), κάθαρση γαλακτικού οξέος

						
					

					
							
							Μετρήσεις στη μικροκυκλοφορία

						
					

					
							
							•Φασματοσκοπία εγγύς υπέρυθρης ακτινοβολίας (Near Infra-Red Spectroscopy, NIRS)

							•Ιστική τάση O2 (tissue O2 tension, tO2)

							•Τονομετρία CO2 (CO2 tonometry)
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							•Μικροβιντεοσκόπηση (microvideoscopy)

						
					

				
			

			

			Πίνακας 19.8 Δείκτες εκτίμησης της ιστικής άρδευσης. SvO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης μεικτού φλεβικού αίματος σε οξυγόνο, ScvO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης αίματος άνω κοίλης φλέβας σε οξυγόνο. 

			19.7.6.1 Κορεσμός φλεβικού αίματος

			Το σύνολο του Ο2 που δεν αποδίδεται στους ιστούς και επιστρέφει στη δεξιά κυκλοφορία μπορεί να εκτιμηθεί από τον κορεσμό της αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο του αίματος της άνω κοίλης φλέβας (ScvO2) ή του μεικτού φλεβικού αίματος (SvO2) από την πνευμονική αρτηρία.

			Ο κορεσμός του αίματος της άνω κοίλης (ScvO2) μετράται σε δείγμα αίματος που λαμβάνεται με αιμοληψία από κεντρικό φλεβικό καθετήρα, τοποθετημένο στα μεγάλα φλεβικά αγγεία του τραχήλου ή του θώρακα (σφαγίτιδες και υποκλείδιες φλέβες), και εκφράζει τον κορεσμό της αιμοσφαιρίνης του αίματος που επιστρέφει από το άνω μέρος του σώματος (κεφαλή και άνω άκρα). Σήμερα, υπάρχει η δυνατότητα συνεχούς καταγραφής του ScvO2 με κεντρικούς φλεβικούς καθετήρες, που φέρουν στο άκρο τους φασματοφωτόμετρο ανάκλασης και έχουν τη δυνατότητα ανίχνευσης του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης στο περιβάλλον αίμα.

			Ο κορεσμός του μεικτού φλεβικού αίματος (SvO2) λαμβάνεται με αιμοληψία από την πνευμονική αρτηρία και προϋποθέτει την παρουσία καθετήρα σε αυτήν (καθετήρας Swan-Ganz), εκφράζει δε, το Ο2 που απομένει στην κυκλοφορία έπειτα από τη διέλευση του αίματος από το σύνολο των τριχοειδών. Υπάρχουν επίσης καθετήρες Swan-Ganz που φέρουν στην άκρη τους φασματοφωτόμετρο ανάκλασης και δίνουν τη δυνατότητα συνεχούς καταγραφής του SvO2.

			Το φυσιολογικό εύρος τιμών κυμαίνεται μεταξύ 60% και 75%. Σε φυσιολογικές συνθήκες, το αρτηριακό αίμα έχει κορεσμό κοντά στο 100% και το O2ER περίπου 25%. Συνεπώς, ο κορεσμός του φλεβικού αίματος είναι περίπου 75%.

			Σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια, η αποδέσμευση του Ο2 αυξάνεται στην ηρεμία, προκειμένου να καλυφθούν οι ενεργειακές ανάγκες των κυττάρων στο περιβάλλον της χαμηλής καρδιακής παροχής. Αποτέλεσμα είναι τα άτομα αυτά να έχουν φυσιολογικά χαμηλότερη τιμή SvO2-ScvO2 (πολλές φορές κοντά στο 60%), χωρίς σημαντική ιστική υποξία.

			Στη σήψη, οι διαταραχές που παρατηρούνται στο επίπεδο της μικροκυκλοφορίας και η δυσχέρεια στη χρησιμοποίηση του παρεχόμενου Ο2 από τα μιτοχόνδρια μπορεί να οδηγήσουν σε μειωμένη αποδέσμευση Ο2, με αποτέλεσμα ο κορεσμός του φλεβικού αίματος να αυξάνεται πάνω από το 75%. Κλινικές μελέτες έχουν δείξει ότι η αύξηση του SvO2/ScvO2 σε επίπεδα υψηλότερα του φυσιολογικού αποτελεί δυσμενή προγνωστικό παράγοντα στη σήψη.

			Επειδή τόσο η ροή αίματος όσο και η κατανάλωση Ο2 διαφέρουν από όργανο σε όργανο, πολλές φορές ακόμα και μέσα στο ίδιο όργανο, το SvO2 είναι, συνήθως, λίγο υψηλότερο από το ScvO2, καθώς η απόληψη Ο2 από τον εγκέφαλο (ο οποίος «εκφράζεται» αναλογικά περισσότερο στο ScvO2) είναι μεγαλύτερη και το αίμα γυρνά στην άνω κοίλη φλέβα λιγότερο οξυγονωμένο.

			Η παραπάνω σχέση μπορεί να αναστραφεί σε παθολογικές καταστάσεις, όπως είναι:

			•η κυκλοφορική καταπληξία, στην οποία αυξάνεται η απόληψη Ο2 από τον σπληνοπυλαίο άξονα (που «εκφράζεται» αναλογικά περισσότερο στο SvO2),

			•καταστάσεις που μειώνουν τον εγκεφαλικό μεταβολισμό (αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης, κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις, βαρβιτουρικό κώμα),

			•αναισθησία (αύξηση εγκεφαλικής αιματικής ροής).

			Ωστόσο, οι αλλαγές των δύο μεγεθών ακολουθούν παράλληλη πορεία και η μεταβολή του ενός αντανακλά ανάλογη μεταβολή του άλλου, ενώ και οι δύο επηρεάζονται το ίδιο από τις θεραπευτικές παρεμβάσεις. Έτσι, το ScvO2 που λαμβάνεται λιγότερο επεμβατικά (από κεντρικό φλεβικό καθετήρα, που φέρουν οι περισσότεροι ασθενείς στη ΜΕΘ) και χωρίς την ανάγκη δεξιού καρδιακού καθετηριασμού μπορεί να χρησιμοποιηθεί στην κλινική πράξη ως δείκτης ιστικής οξυγόνωσης-άρδευσης.

			Στον Πίνακα 19.9 φαίνεται η μεταβολή του κορεσμού του φλεβικού αίματος σε καταστάσεις υποάρδευσης.
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			Πίνακας 19.9 Σχέση της τιμής του SvO2 και της ιστικής οξυγόνωσης. SvO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης μεικτού φλεβικού αίματος σε οξυγόνο, DO2: παροχή οξυγόνου, VO2: κατανάλωση οξυγόνου, O2ER: κλάσμα απόληψης οξυγόνου από τους ιστούς.

			19.7.6.2 Γαλακτικό οξύ

			Το γαλακτικό οξύ αποτελεί βασικό συστατικό και στα δύο μονοπάτια παραγωγής ενέργειας με τη μορφή του ATP: τη γλυκόλυση (αναερόβιες συνθήκες) και την οξειδωτική φωσφορυλίωση (που απαιτεί την παρουσία Ο2 –αερόβιες συνθήκες).

			Σε συνθήκες ηρεμίας, ένα μόριο γλυκόζης μετατρέπεται σε ένα μόριο πυροσταφυλικού οξέος, αποδίδοντας ταυτόχρονα δύο μόρια ATP (γλυκόλυση). Ακολούθως, υπό αερόβιες συνθήκες, το πυροσταφυλικό οξύ εισέρχεται στον κύκλο του Krebs και οξειδώνεται σε CO2 και O2, αποδίδοντας συνολικά 36 μόρια ATP ανά μόριο γλυκόζης (οξειδωτική φωσφορυλίωση).

			Σε συνθήκες stress, η παραγωγή ενέργειας γίνεται κυρίως με τη γλυκόλυση, καθώς ο ρυθμός αύξησής της (που μπορεί να πολλαπλασιαστεί κατά 100-1000 φορές) είναι 2-3 φορές ταχύτερος από αυτόν της οξειδωτικής φωσφορυλίωσης, και έτσι μπορεί να αποδώσει ταχύτερα πολύ περισσότερα μόρια ATP, εξασφαλίζοντας την ενέργεια που απαιτούν τα κύτταρα. Η αυξημένη παραγωγή πυροσταφυλικού οδηγεί σε κορεσμό της δυνατότητας απορρόφησής του στο μονοπάτι της οξειδωτικής φωσφορυλίωσης, και έτσι, το πλεονάζον πυροσταφυλικό μετατρέπεται σε γαλακτικό οξύ, για να συνεχιστεί απρόσκοπτα η γλυκόλυση. Στη φάση της ανάρρωσης, το γαλακτικό μετατρέπεται πάλι σε πυροσταφυλικό, που εισέρχεται στον κύκλο του Krebs (οξειδωτική φωσφορυλίωση).

			Σε καταστάσεις όπου τα κύτταρα βρίσκονται υπό συνθήκες αναερόβιου μεταβολισμού, υπάρχει συσσώρευση γαλακτικού, με αποτέλεσμα την άνοδο των επιπέδων του στο αίμα σε τιμές μεγαλύτερες των 2 mmol/L. Πληθώρα κλινικών μελετών έδειξαν συσχέτιση της τιμής του γαλακτικού στο αίμα με την ιστική υποξία και την έκβαση των σηπτικών ασθενών. Αποκατάσταση της ιστικής άρδευσης στους ασθενείς σε καταπληξία οδηγεί σε κάθαρση του γαλακτικού, καθώς αποκαθίσταται η ισορροπία DO2/VO2 και ξεκινά ο αερόβιος μεταβολισμός. Έγκαιρη μείωση της τιμής του γαλακτικού περισσότερο από 10% σχετίζεται με μειωμένη θνητότητα σε σηπτικούς ασθενείς και μπορεί να χρησιμοποιηθεί ως στόχος ανάνηψης στη σηπτική καταπληξία.
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			Κεφάλαιο 20
ΒΑΣΙΚΕΣ ΑΡΧΕΣ ΑΝΑΛΓΗΣΙΑΣ, ΚΑΤΑΣΤΟΛΗΣ ΚΑΙ ΜΥΟΧΑΛΑΣΗΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Μαρία Ντάγανου, Άννα Κυριακούδη

			Σύνοψη

			Η αναλγησία και η καταστολή χρησιμοποιούνται καθημερινά στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), για την καταπολέμηση του πόνου, του άγχους και της διέγερσης, τη βελτίωση του συγχρονισμού ασθενή-αναπνευστήρα, τη μείωση του έργου της αναπνοής και την αντιμετώπιση της ενδοκράνιας υπέρτασης. Αντίθετα, η μυοχάλαση έχει περιορισμένες ενδείξεις. Η αναγνώριση και η αντικειμενική εκτίμηση της έντασης του πόνου σε ασθενείς που δεν μπορούν να επικοινωνήσουν γίνεται με τη χρήση ειδικών κλιμάκων αξιολόγησης της συμπεριφοράς ή με τη δοκιμαστική χορήγηση αναλγητικών. Αναλγητικά φάρμακα εκλογής είναι τα οπιούχα. Τα κατασταλτικά που κυρίως χρησιμοποιούνται στη ΜΕΘ είναι η μιδαζολάμη, η προποφόλη και η δεξμεντετομιδίνη. Η ορθολογική χρήση των φαρμάκων αυτών επιβάλλει τη στοχευμένη, ήπιου βάθους καταστολή, όπως αυτή εκτιμάται με ειδικές κλίμακες. Η πρακτική της «αναλγοκαταστολής», η οποία συνίσταται στην αποτελεσματική αντιμετώπιση του πόνου σε πρώτη φάση, μπορεί να περιορίσει σημαντικά την ανάγκη χορήγησης κατασταλτικών. Ο πόνος, αλλά και άλλοι οργανικοί ή εξωγενείς παράγοντες μπορούν να οδηγήσουν σε εμφάνιση διέγερσης ή/και παραληρήματος, καταστάσεις που παρατείνουν τη διάρκεια μηχανικού αερισμού και νοσηλείας στη ΜΕΘ, αυξάνοντας τον κίνδυνο επιπλοκών, αλλά και τη θνητότητα των ασθενών. Η διάγνωση του παραληρήματος, ιδιαίτερα της ληθαργικής του μορφής, απαιτεί συστηματική αξιολόγηση με ειδικά ερωτηματολόγια. Η θεραπεία με αντιψυχωσικά είναι αμφίβολης αποτελεσματικότητας. Η πρόληψη με την εφαρμογή πρώιμης αφύπνισης και κινητοποίησης, την ορθολογική χρήση βενζοδιαζεπινών και οπιούχων, αποτελεί βασικό στόχο, ιδιαίτερα σε ασθενείς υψηλού κινδύνου εμφάνισης παραληρήματος.

			Κύρια γνώση

			•Ο πόνος, η διέγερση και το παραλήρημα είναι από τα συχνότερα προβλήματα που εμφανίζονται στη ΜΕΘ, και συνδυάζονται με αυξημένη νοσηρότητα και θνητότητα.

			•Η αναλγησία και η καταστολή χρησιμοποιούνται κυρίως για την καταπολέμηση του πόνου, του άγχους και της διέγερσης, και  τη βελτίωση του συγχρονισμού ασθενή-αναπνευστήρα.

			•Αναλγητικά φάρμακα εκλογής είναι τα οπιούχα.

			•Τα κατασταλτικά που κυρίως χρησιμοποιούνται στη ΜΕΘ είναι η μιδαζολάμη, η προποφόλη και η δεξμεντετομιδίνη.

			•Ο πόνος, αλλά και άλλοι οργανικοί ή εξωγενείς παράγοντες μπορούν να οδηγήσουν σε εμφάνιση διέγερσης ή/και παραληρήματος, καταστάσεις που παρατείνουν τη διάρκεια μηχανικού αερισμού και νοσηλείας στη ΜΕΘ.

			•Παραλήρημα είναι η οξεία μεταβολή ή διακύμανση της βασικής νοητικής κατάστασης, η οποία χαρακτηρίζεται από δυσκολία στην επικέντρωση της προσοχής, αποδιοργάνωση της σκέψης ή/και διαταραχή της αντίληψης.

			20.1 Εισαγωγή

			Η γνώση των αναλγητικών, κατασταλτικών και μυοχαλαρωτικών φαρμάκων και του τρόπου με τον οποίο πρέπει να χρησιμοποιούνται είναι σημαντική για την έκβαση των ασθενών, όχι μόνο βραχυπρόθεσμα, αλλά και μακροπρόθεσμα. Ο πόνος, η διέγερση και το παραλήρημα είναι από τα συχνότερα προβλήματα που εμφανίζονται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) και συνδυάζονται  με αυξημένη νοσηρότητα και θνητότητα. Παρά τη βαρύνουσα σημασία τους, τα ζητήματα αυτά έχουν απασχολήσει την ιατρική βιβλιογραφία μόλις τις τελευταίες δύο δεκαετίες.

			20.2 Αναλγησία

			Σύμφωνα με τη Διεθνή Ένωση Μελέτης του Πόνου (International Association for the Study of Pain, ΙASP), ο πόνος ορίζεται ως μια δυσάρεστη αισθητική και συναισθηματική εμπειρία, που σχετίζεται με μια πραγματική ή δυνητική βλάβη των ιστών ή περιγράφεται με τους όρους μιας τέτοιας βλάβης.

			Σε ποσοστό μέχρι και 70% οι ασθενείς αναφέρουν ότι βίωσαν μέτριο έως σοβαρό πόνο στη διάρκεια της νοσηλείας τους στη ΜΕΘ. Οι αιτίες του πόνου είναι προφανείς για τους ασθενείς με τραύματα, εγκαύματα ή τους μετεγχειρητικούς ασθενείς. Ακόμα όμως και μεταξύ των παθολογικών ασθενών, η επίπτωση του πόνου φτάνει στο 50%. Αλγεινά ερεθίσματα αποτελούν ο ενδοτραχειακός σωλήνας, οι καθετηριασμοί, οι νοσηλευτικοί χειρισμοί (π.χ. βρογχοαναρροφήσεις) και οι αλλαγές θέσης. Εκτός από τον πόνο που συνοδεύει διάφορες παρεμβάσεις, σημαντικό ποσοστό ασθενών αναφέρει πόνο και κατά την ηρεμία.

			Οι άμεσες συνέπειες του πόνου περιλαμβάνουν: 

			•διαταραχές ύπνου, άγχος, διέγερση, παραλήρημα,

			•διέγερση του συμπαθητικού νευρικού συστήματος, με συνέπεια αυξημένα επίπεδα κατεχολαμινών, που προκαλούν:

			○ταχυκαρδία,

			○υπέρταση,

			○αύξηση της κατανάλωσης οξυγόνου από το μυοκάρδιο,

			○υπερκαταβολισμό με υπεργλυκαιμία,

			○ανοσοκαταστολή.

			Εξίσου σημαντικές είναι οι μακροπρόθεσμες συνέπειες του μη αντιμετωπιζόμενου πόνου, όπως το σύνδρομο μετατραυματικού stress (Post-Traumatic Stress Disorder, PTSD), που αναφέρεται σε ποσοστό 27% των ασθενών έπειτα από νοσηλεία στη ΜΕΘ, ο χρόνιος νευροπαθητικός πόνος (38%) και η κατάθλιψη.

			Η συστηματική αξιολόγηση του πόνου των βαρέως πασχόντων ασθενών είναι επιβεβλημένη, καθώς έχει δειχθεί ότι συνδυάζεται με βράχυνση της διάρκειας μηχανικού αερισμού και νοσηλείας στη ΜΕΘ.

			Σε ασθενείς με καλή επικοινωνία, η ένταση του πόνου εκτιμάται αντικειμενικά με τη χρήση αριθμητικών κλιμάκων που θεωρούνται αξιόπιστα εργαλεία και στο περιβάλλον της ΜΕΘ (Εικόνα 20.1). Σε ασθενείς που δεν επικοινωνούν, η εκτίμηση του πόνου είναι δύσκολη. Χρησιμοποιούνται ειδικές κλίμακες, που βαθμονομούν τις εκφράσεις του προσώπου, τις κινήσεις του σώματος ή/και των άκρων, και τη συνεργασία του ασθενή με τον αναπνευστήρα και μπορούν να αξιολογήσουν με ακρίβεια την ένταση του πόνου σε μηχανικά αεριζόμενους ασθενείς της ΜΕΘ. Παράδειγμα αποτελεί η κλίμακα BPS (Behavioral Pain Scale) (Πίνακας 20.1). Η αξιολόγηση του πόνου είναι ιδιαίτερα δύσκολη σε ασθενείς που δεν μπορούν να κινηθούν και να μορφάσουν, όπως είναι οι ασθενείς με νευρομυϊκά νοσήματα, οι τετραπληγικοί ή οι ασθενείς που λαμβάνουν μυοχαλαρωτικά. Οι διαταραχές των ζωτικών σημείων (ταχυκαρδία, υπέρταση) έχουν χαμηλή ευαισθησία και ειδικότητα, αλλά η αποκατάστασή τους έπειτα από δοκιμαστική χορήγηση αναλγητικών μπορεί να αποτελεί τη μοναδική ένδειξη παρουσίας πόνου σε αυτές τις περιπτώσεις.

			[image: ]

			Εικόνα 20.1 Αριθμητική κλίμακα εκτίμησης του πόνου. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			20.2.1 Αντιμετώπιση του πόνου

			Φάρμακα πρώτης εκλογής για την αντιμετώπιση του πόνου στη ΜΕΘ είναι τα οπιούχα. Ασκούν την αναλγητική τους δράση μέσω διέγερσης των μ-υποδοχέων των οπιοειδών, οι οποίοι βρίσκονται κυρίως στο κεντρικό και περιφερικό νευρικό σύστημα. Eπιπλέον, προκαλούν καταστολή, αγχόλυση και μύση. Τα οπιούχα, κυρίως η μορφίνη, προκαλούν απελευθέρωση ισταμίνης, με αποτέλεσμα περιφερική αγγειοδιαστολή, βρογχόσπασμο και κνησμό. Ως αντίδοτο της δράσης τους, χρησιμοποιείται η ναλοξόνη. Οι κύριες ανεπιθύμητες ενέργειές τους είναι: καταστολή αναπνευστικού κέντρου, υπόταση και βραδυκαρδία, ναυτία, έμετος, μείωση της κινητικότητας του γαστρεντερικού συστήματος και ανάπτυξη αντοχής.

			Τα συνηθέστερα χορηγούμενα οπιούχα στη ΜΕΘ είναι η μορφίνη, η φεντανύλη και η ρεμιφεντανύλη.
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			Πίνακας 20.1 Κλίμακα εκτίμησης συμπεριφοράς για την αξιολόγηση του πόνου (BPS: Behavioral Pain Scale). Βαθμολογία ≥ 6 υποδηλώνει έντονο πόνο.

			20.2.1.1 Μορφίνη

			Αλκαλοειδές προερχόμενο από το όπιο, με έναρξη δράσης 5-10 λεπτά μετά την ενδοφλέβια χορήγηση και χρόνο ημιζωής 1-3 ώρες. Χορηγείται σε διακεκομμένες δόσεις, 2-5 mg ανά 2-3 ώρες, ή σε συνεχή ενδοφλέβια έγχυση, με μέγιστη δόση 10 mg/ώρα. Μεταβολίζεται στο ήπαρ σε ενεργούς μεταβολίτες, που στη συνέχεια αποβάλλονται από τους νεφρούς. Η δράση της παρατείνεται σε νεφρική ανεπάρκεια, οπότε και απαιτείται μείωση της δοσολογίας.

			20.2.1.2 Φεντανύλη

			Συνθετικό οπιούχο, με ταχεία έναρξη δράσης (1-2 λεπτά) και διάρκεια δράσης 30-60 λεπτά. Χορηγείται με συνεχή ενδοφλέβια έγχυση, σε δόση 25-250 μg/ώρα. Μεταβολίζεται στο ήπαρ προς αδρανείς μεταβολίτες, που στη συνέχεια αποβάλλονται από τους νεφρούς. Προκαλεί μικρότερη πτώση αρτηριακής πίεσης από τη μορφίνη, γιατί δεν προκαλεί σημαντική έκλυση ισταμίνης. Γι’ αυτούς τους λόγους, προτιμάται σε ασθενείς με αιμοδυναμική αστάθεια, νεφρική ανεπάρκεια ή βρογχικό άσθμα.

			20.2.1.3 Ρεμιφεντανύλη

			Παράγωγο της φεντανύλης, με ταχύτατη έναρξη δράσης (κάτω του ενός λεπτού) και χρόνο ημιζωής μικρότερο των 10 λεπτών που δεν επηρεάζεται από τη διάρκεια έγχυσης. Χορηγείται με συνεχή έγχυση, σε δόση 700 μg/ώρα. Μεταβολίζεται από μη ειδικές εστεράσες του αίματος προς αδρανείς μεταβολίτες, με αποτέλεσμα η δράση της να μην επηρεάζεται σε περίπτωση νεφρικής και ηπατικής ανεπάρκειας. Προκαλεί βραδυκαρδία και υπόταση. Κατά την απόσυρση του φαρμάκου, παρατηρείται αυξημένο αίσθημα άλγους, που μπορεί να απαιτήσει συμπληρωματική χορήγηση άλλου αναλγητικού.

			Λίγες προοπτικές μελέτες έχουν συγκρίνει την αποτελεσματικότητα των διαφόρων οπιούχων και καμιά δεν έχει δείξει σαφή υπεροχή του ενός έναντι των άλλων, αν και η χρήση ρεμιφεντανύλης έχει συνδυαστεί με βραχύτερη διάρκεια μηχανικού αερισμού και νοσηλείας στη ΜΕΘ, και μικρότερη ανάγκη καταστολής σε σχέση με τη μορφίνη.

			Η συγχορήγηση άλλης κατηγορίας αναλγητικών, όπως είναι η ακεταμινοφαίνη και τα μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη, μπορεί να οδηγήσει στη μείωση της δόσης των οπιούχων. Για την αντιμετώπιση του νευροπαθητικού πόνου, συνιστάται η προσθήκη γκαμπαπεντίνης ή καρβαμαζεπίνης.

			Μη φαρμακολογικά μέσα, όπως η αλλαγή θέσης, η αφαίρεση επώδυνων σωλήνων, μόλις δεν είναι απαραίτητοι κ.ά., μπορούν να συμβάλουν στην καταπολέμηση του πόνου. Τέλος, τοπική ή συστηματική αναλγησία πρέπει να εφαρμόζεται πριν από κάθε επώδυνη παρέμβαση.

			20.3 Καταστολή

			Η χορήγηση κατασταλτικών είναι συνήθης πρακτική στη ΜΕΘ και αποσκοπεί κυρίως στην άμβλυνση του άγχους που βιώνουν οι διασωληνωμένοι ασθενείς και στην επίτευξη του βέλτιστου συγχρονισμού τους με τον αναπνευστήρα. Άλλες ενδείξεις περιλαμβάνουν:

			•την ανάγκη ελάττωσης της κατανάλωσης οξυγόνου από τους αναπνευστικούς μυς (π.χ. σε έντονη αναπνευστική δυσχέρεια, σε ασθενείς με κυκλοφορική καταπληξία),

			•την καταστολή του βήχα που προκαλείται από τον τραχειοσωλήνα,

			•την ανάγκη μείωσης της ενδοκράνιας πίεσης, στο πλαίσιο αντιμετώπισης του εγκεφαλικού οιδήματος,

			•την επιληπτική κατάσταση (status epilepticus),

			•τα σύνδρομα στέρησης (αλκοόλης ή άλλων ουσιών),

			•την αντιμετώπιση της διέγερσης.

			Τα κατασταλτικά φάρμακα που συνήθως χρησιμοποιούνται στη ΜΕΘ είναι οι βενζοδιαζεπίνες, η προποφόλη και, πιο πρόσφατα, η δεξμεντετομιδίνη.

			20.3.1 Κατασταλτικά φάρμακα

			20.3.1.1 Βενζοδιαζεπίνες

			Δρουν μέσω διέγερσης των ανασταλτικών υποδοχέων του γ-αμινοβουτυρικού οξέος (Gamma AminoButyric Acid, GABA), που βρίσκονται στον εγκέφαλο και προκαλούν καταστολή, αγχόλυση, ύπνο, αμνησία, μυοχάλαση, ενώ έχουν και αντιεπιληπτική δράση. Μεταβολίζονται στο ήπαρ προς ενεργούς μεταβολίτες, που απεκκρίνονται από τους νεφρούς. Σε ασθενείς με ηπατική ή/και νεφρική ανεπάρκεια παρατείνεται η διάρκεια δράσης τους. Το ίδιο παρατηρείται και σε ηλικιωμένους, σε συγχορήγηση με άλλα φάρμακα και ύστερα από παρατεταμένη ενδοφλέβια έγχυση. Οι ανεπιθύμητες ενέργειες περιλαμβάνουν καταστολή του αναπνευστικού κέντρου, υπόταση, ανάπτυξη αντοχής και εμφάνιση συνδρόμου απόσυρσης κατά τη διακοπή. Αντίδοτο στη δράση τους είναι η φλουμαζενίλη. Ένα σημαντικό μειονέκτημα των βενζοδιαζεπινών είναι ότι συμβάλλουν στην εμφάνιση παραληρήματος. Οι βενζοδιαζεπίνες που κυρίως χρησιμοποιούνται είναι η μιδαζολάμη και η λοραζεπάμη. Η τελευταία δεν κυκλοφορεί στη χώρα μας σε ενδοφλέβιο σκεύασμα. Η μιδαζολάμη είναι η πλέον λιπόφιλη βενζοδιαζεπίνη. Έχει ταχεία έναρξη δράσης (κάτω του ενός λεπτού) και διάρκεια 15 λεπτά. Χορηγείται σε δόσεις 2-5 mg κάθε 15 λεπτά, ή στάγδην ενδοφλεβίως. Ύστερα από συνεχή χορήγηση πέραν των 48 ωρών, ο χρόνος αφύπνισης παρατείνεται, ιδιαίτερα σε ασθενείς με παχυσαρκία ή υπολευκωματιναιμία. Το γεγονός αυτό, σε συνδυασμό με τον αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης παραληρήματος, έχει καταστήσει τις βενζοδιαζεπίνες φάρμακο τελευταίας επιλογής για την καταστολή στη ΜΕΘ.

			20.3.1.2 Προποφόλη

			Δρα στους GABA, αλλά και σε άλλους ανασταλτικούς υποδοχείς του κεντρικού νευρικού συστήματος, που δεν είναι επακριβώς γνωστοί, και προκαλεί καταστολή και ύπνο, ενώ έχει και αντιεπιληπτική δράση. Χαρακτηρίζεται από ταχύτατη έναρξη (κάτω του ενός λεπτού) και βραχεία διάρκεια δράσης (2-8 λεπτά). Η ταχεία αφύπνιση μετά τη διακοπή της αποτελεί σημαντικό πλεονέκτημα έναντι της μιδαζολάμης. Παρασκευάζεται ως γαλάκτωμα σογιέλαιου και περιέχει λεκιθίνη αυγού, με αποτέλεσμα να μπορεί να προκαλέσει αλλεργικές αντιδράσεις σε άτομα με ευαισθησία. Σε παρατεταμένη χορήγηση, προκαλεί υπερτριγλυκεριδαιμία και αυξάνει τον κίνδυνο λοιμώξεων. Άλλες ανεπιθύμητες ενέργειες είναι η καταστολή του αναπνευστικού κέντρου, η υπόταση λόγω περιφερικής αγγειοδιαστολής, αλλά και αρνητικής ινότροπης δράσης στο μυοκάρδιο, και η εμφάνιση του «συνδρόμου έγχυσης προποφόλης», το οποίο χαρακτηρίζεται από μεταβολική οξέωση, βραδυκαρδία και ραβδομυόλυση. Για την αποφυγή του συνδρόμου, το οποίο είναι σπάνιο (1%), αλλά έχει θνητότητα που φτάνει το 30%, συνιστάται ο ρυθμός της ενδοφλέβιας έγχυσης της προποφόλης να μην υπερβαίνει τα 4 mg/kg/ώρα και η διάρκεια χορήγησης τις 7 ημέρες. Δεν υπάρχει αντίδοτο.

			20.3.1.3 Δεξμεντετομιδίνη

			Δρα ως α2-αγωνιστής και προκαλεί καταστολή, ύπνο, αναλγησία και αμνησία. Δεν έχει αντιεπιληπτική δράση και δεν καταστέλλει το αναπνευστικό κέντρο. Η δράση της αρχίζει ύστερα από 15 λεπτά και κορυφώνεται ύστερα από 1 ώρα συνεχούς ενδοφλέβιας έγχυσης. Η συνήθης δόση είναι 0,2-0,7 μg/kg/ώρα. Οι κύριες ανεπιθύμητες ενέργειες είναι η βραδυκαρδία και η υπόταση, ενώ η απότομη διακοπή της μπορεί να προκαλέσει σύνδρομο απόσυρσης.

			Αρκετές μελέτες έχουν συγκρίνει την επίδραση των διαφόρων κατασταλτικών φαρμάκων στην τελική έκβαση των ασθενών της ΜΕΘ. Η χρήση προποφόλης συνδυάζεται με ταχύτερη αποδέσμευση από τον μηχανικό αερισμό και βραχύτερη διάρκεια νοσηλείας σε σχέση με τις βενζοδιαζεπίνες. Αρκετά βιβλιογραφικά δεδομένα υποστηρίζουν ότι η δεξμεντετομιδίνη συνδυάζεται με μικρότερο κίνδυνο εμφάνισης παραληρήματος σε σχέση με τις βενζοδιαζεπίνες. Επιπλέον, η αναλγητική της δράση συμβάλλει στη μείωση των δόσεων των οπιούχων, τα οποία επίσης προδιαθέτουν στην εμφάνιση παραληρήματος. 

			20.3.2 Στρατηγικές καταστολής

			Η εφαρμογή της κατασταλτικής αγωγής στην κλινική πράξη πρέπει να είναι ορθολογική και εξατομικευμένη. Τόσο η ανάγκη χορήγησης, όσο και η κατάλληλη δοσολογία των φαρμάκων πρέπει να εκτιμώνται συχνά και με αντικειμενικό τρόπο. Η βαθιά καταστολή προκαλεί καθυστέρηση της αφύπνισης, παρατείνει τη διάρκεια του μηχανικού αερισμού και της νοσηλείας στη ΜΕΘ, αυξάνοντας έτσι τον κίνδυνο εμφάνισης επιπλοκών (όπως λοιμώξεις, φλεβοθρομβώσεις, έλκη κατακλίσεως). Επιπλέον, η βαθιά και παρατεταμένη καταστολή συνδυάζεται με μεγαλύτερη πιθανότητα εμφάνισης παραληρήματος, αλλά και μετατραυματικού συνδρόμου. Παρόμοιες συνέπειες έχει και η ανεπαρκής καταστολή, η οποία δυσχεραίνει τη φροντίδα του ασθενή και ενέχει κινδύνους για την ασφάλειά του, ιδιαίτερα όταν αυτός παρουσιάζει διέγερση.

			Για την τιτλοποίηση της δόσης των κατασταλτικών φαρμάκων, απαιτείται η συστηματική εκτίμηση του βάθους της καταστολής, που γίνεται κυρίως με την κλίμακα RASS (Richmond Agitation – Sedation Scale), η οποία περιγράφεται στον Πίνακα 20.2. Η κλίμακα αυτή έχει χρησιμοποιηθεί ευρέως στη ΜΕΘ και, εκτός από το βάθος καταστολής, εκτιμά και τη σοβαρότητα της διέγερσης. Στόχος μας πρέπει να είναι ένα RASS score μεταξύ 0 και –2, εφόσον, βεβαίως, η βαρύτητα της κατάστασης του ασθενή το επιτρέπει.

			Εναλλακτικά, η καθημερινή διακοπή της καταστολής μέχρις αφυπνίσεως του ασθενή (αν δεν υπάρχει αντένδειξη) επιτρέπει την εκτίμηση της δυνατότητας αποσωλήνωσης και έχει βρεθεί ότι μειώνει τη συνολική διάρκεια μηχανικού αερισμού.

			Μια άλλη στρατηγική που βοηθά στον περιορισμό της χρήσης των κατασταλτικών φαρμάκων είναι η λεγόμενη «αναλγοκαταστολή», η οποία συνίσταται σε αρχική αντιμετώπιση του πόνου με οπιούχα και στη συνέχεια χορήγηση καταστολής, αν κριθεί απαραίτητο. Η τακτική αυτή μπορεί να οδηγήσει σε επίσπευση της αποσωλήνωσης και συνιστάται επίσης από τις κατευθυντήριες οδηγίες.
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			Πίνακας 20.2 Κλίμακα RASS (Richmond Agitation-Sedation Scale).

			20.4 Μυοχάλαση 

			Τα μυοχαλαρωτικά φάρμακα που χρησιμοποιούνται στη ΜΕΘ προκαλούν νευρομυϊκό αποκλεισμό. Διακρίνονται σε αποπολωτικά και μη αποπολωτικά. Τα πρώτα μιμούνται τη δράση της ακετυλοχολίνης (Ach) στους χολινεργικούς υποδοχείς. H διάρκεια δράσης τους είναι βραχεία. Oι μη αποπολωτικοί νευρομυϊκοί αποκλειστές καταλαμβάνουν τους χολινεργικούς υποδοχείς και εμποδίζουν την αποπόλωση της μετασυναπτικής μεμβράνης από την Ach (συναγωνιστικός ανταγωνισμός). Δρουν, επίσης, και προσυναπτικά, ελαττώνοντας την απελευθέρωση της Ach στο συναπτικό χάσμα.

			Τα πιο συχνά χρησιμοποιούμενα στη ΜΕΘ μυοχαλαρωτικά είναι τα μη αποπολωτικά ροκουρόνιο, βεκουρόνιο, ατρακούριο και cis-ατρακούριο.

			Οι ενδείξεις της χορήγησής τους είναι σήμερα περιορισμένες και περιλαμβάνουν κυρίως τη βαριά αναπνευστική ανεπάρκεια με δυσκολία αερισμού, την υποθερμία με εμφάνιση ρίγους και τους ασθενείς με τέτανο. Μπορεί επίσης να χρησιμοποιηθούν για την αντιμετώπιση της ενδοκράνιας και της ενδοκοιλιακής υπέρτασης, εφόσον όλα τα άλλα μέτρα έχουν αποτύχει.

			Ανεπιθύμητες ενέργειες είναι η παρατεταμένη μυϊκή αδυναμία, εξαρθρήματα κατά τις μετακινήσεις των ασθενών, βλάβες των περιφερικών νεύρων, εξελκώσεις κερατοειδούς, έλκη κατακλίσεως, εν τω βάθει φλεβοθρομβώσεις και αυξημένος κίνδυνος πνευμονίας του αναπνευστήρα. Επειδή τα μυοχαλαρωτικά φάρμακα δεν έχουν ούτε αναλγητική, ούτε κατασταλτική δράση και δεν προκαλούν αμνησία, πρέπει πάντα να προηγείται η χορήγηση επαρκούς αναλγησίας και καταστολής. Για την εκτίμηση του βάθους καταστολής σε μυοχαλαρωμένους ασθενείς, απαιτούνται ειδικές τεχνικές παρακολούθησης της εγκεφαλικής λειτουργίας, όπως ο διφασματικός δείκτης (Bispectral Index, BIS), που αποτελεί μια επεξεργασμένη παράμετρο του ηλεκτροεγκεφαλογραφήματος.

			20.5 Κύρια νευροψυχιατρικά σύνδρομα στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			20.5.1 Διέγερση

			Πρόκειται για μια κατάσταση που χαρακτηρίζεται από αυξημένη ψυχοκινητική δραστηριότητα, η οποία εκδηλώνεται με ανησυχία, ευερεθιστότητα, επαναλαμβανόμενες φαινομενικά άσκοπες κινήσεις και αποδιοργάνωση σκέψης. Μπορεί να θέσει σε κίνδυνο την ασφάλεια τόσο του ασθενή όσο και του προσωπικού. Συχνά αποτελεί σύμπτωμα άγχους ή παραληρήματος.

			Στα συνηθέστερα αίτια διέγερσης συγκαταλέγονται ο πόνος, οι μεταβολικές διαταραχές (π.χ. υπογλυκαιμία, υπονατριαιμία), η υπερπυρεξία, η σήψη, η έλλειψη ύπνου, η αδυναμία επικοινωνίας, το σύνδρομο απόσυρσης από αλκοόλ ή άλλες ουσίες, αλλά και εξωγενείς παράγοντες, όπως ο θόρυβος ή ο συνεχής φωτισμός. Ορισμένα φάρμακα που χρησιμοποιούνται συχνά στη ΜΕΘ έχουν επίσης ενοχοποιηθεί για την εμφάνιση διέγερσης ή/και παραληρήματος (βενζοδιαζεπίνες, οπιούχα, αντιχολινεργικά, αντιισταμινικά, Η2 αναστολείς, κορτικοστεροειδή, μετοκλοπραμίδη).

			Η έντονη διέγερση μπορεί να οδηγήσει σε ατυχηματική αποσωλήνωση και αυτοτραυματισμούς, προκαλεί ασυγχρονισμό με τον αναπνευστήρα, με αποτέλεσμα την αύξηση του έργου της αναπνοής, διαταραχή της ανταλλαγής αερίων και κίνδυνο βαροτραύματος, αυξάνει την κατανάλωση O2 και την παραγωγή CO2, με αποτέλεσμα την οξέωση, δυσχεραίνει την περιποίηση του ασθενή, τη φυσικοθεραπεία και την κινητοποίηση, αυξάνει τον κίνδυνο λοιμώξεων, παρατείνει τη διάρκεια μηχανικού αερισμού και νοσηλείας στη ΜΕΘ, και συνοδεύεται από υψηλότερη θνητότητα.

			20.5.1.1 Αντιμετώπιση της διέγερσης

			Η αντιμετώπιση της διέγερσης περιλαμβάνει φαρμακολογικά (χορήγηση κατασταλτικών) και μη φαρμακολογικά μέτρα. Το πρώτο βήμα είναι η αναζήτηση και διόρθωση υποκείμενων καταστάσεων. Για παράδειγμα, η επαρκής αναλγητική αγωγή έχει βρεθεί ότι μειώνει ή/και αποτρέπει την ανάγκη χορήγησης κατασταλτικών φαρμάκων σε σημαντικό ποσοστό των ασθενών. Ο καθησυχασμός του ασθενή, η ενημέρωσή του για το τι συμβαίνει γύρω του, η δημιουργία ήρεμου περιβάλλοντος, η επαφή με τους συγγενείς και η εξασφάλιση του ύπνου βοηθούν στην καταπολέμηση του άγχους.

			20.5.2 Παραλήρημα 

			Παραλήρημα (Delirium) είναι η οξεία μεταβολή ή διακύμανση της βασικής νοητικής κατάστασης, η οποία χαρακτηρίζεται από δυσκολία στην επικέντρωση της προσοχής, αποδιοργάνωση της σκέψης (διαταραχές μνήμης, προσανατολισμού, ομιλίας) ή/και διαταραχή της αντίληψης. Μπορεί να συνυπάρχουν διαταραχές ύπνου, συναισθήματος (φόβος, θυμός, απάθεια, ευφορία), παραισθήσεις, καθώς και ψυχοκινητικές διαταραχές.

			Η αναφερόμενη συχνότητα του παραληρήματος στη ΜΕΘ ποικίλλει μεταξύ 20% και 80%, ανάλογα με τη μέθοδο διάγνωσης. Η εμφάνισή του συνδυάζεται με παρατεταμένη νοσηλεία και αυξημένο κίνδυνο θανάτου. Μάλιστα, για κάθε επιπλέον 24ωρο με παραλήρημα, ο κίνδυνος θανάτου αυξάνεται κατά 10%. Παρατεταμένο παραλήρημα έχει συνδυαστεί με έκπτωση γνωσιακών λειτουργιών, ακόμα και ένα χρόνο μετά την έξοδο των ασθενών από τη ΜΕΘ.

			Τα αίτια του παραληρήματος είναι τα ίδια με αυτά της διέγερσης. Τα οπιούχα, οι βενζοδιαζεπίνες και, πιθανώς, η προποφόλη συμπεριλαμβάνονται στα φάρμακα που έχουν ενοχοποιηθεί. Αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης παραληρήματος έχουν οι ηλικιωμένοι (> 70 ετών), οι ασθενείς με ιστορικό υπέρτασης, κατάθλιψης, άνοιας, κατάχρησης αλκοόλ ή άλλων ουσιών.

			Ανάλογα με την ψυχοκινητική συμπεριφορά, διακρίνονται δύο μορφές παραληρήματος: η διεγερτική (hyperactive delirium) και η ληθαργική, η οποία εκδηλώνεται με απόσυρση (hypoactive delirium). Η ληθαργική μορφή είναι η συνηθέστερη και έχει τη χειρότερη πρόγνωση. Πολύ συχνά πάντως, οι δύο μορφές εναλλάσσονται στον ίδιο ασθενή.

			Η διάγνωση του παραληρήματος, ιδιαίτερα της ληθαργικής μορφής του, είναι δύσκολη. Πολύτιμα διαγνωστικά εργαλεία αποτελούν ειδικά ερωτηματολόγια/λίστες, προσαρμοσμένα για χρήση στη ΜΕΘ (Confusion Assessment Method for the Intensive Care Unit, CAM-ICU, Intensive Care Delirium Screening Checklist, ICDSC), η καθημερινή εκτίμηση των οποίων επιτρέπει την πρώιμη αναγνώριση των παραληρηματικών ασθενών. Συγκεκριμένες και λεπτομερείς οδηγίες για την εφαρμογή τους στην κλινική πράξη παρέχονται στο διαδίκτυο (www.icudelirium.org).

			20.5.2.1 Αντιμετώπιση παραληρήματος

			Η αντιμετώπιση του παραληρήματος γίνεται με χορήγηση αντιψυχωσικών φαρμάκων, κυρίως αλοπεριδόλης, αλλά και νεότερων, όπως είναι η κουετιαπίνη, η ρισπεριδόνη ή η ολανζαπίνη. Η αποτελεσματικότητά τους δεν είναι επαρκώς τεκμηριωμένη βιβλιογραφικά. Μια επικίνδυνη επιπλοκή των αντιψυχωσικών φαρμάκων είναι η πολύμορφη κοιλιακή ταχυκαρδία (Torsades de pointes), λόγω παράτασης του διαστήματος QT. Τα φάρμακα αυτά πρέπει να αποφεύγονται ή να χρησιμοποιούνται με μεγάλη προσοχή σε ασθενείς με παρατεταμένο QT, καθώς και σε ασθενείς οι οποίοι λαμβάνουν άλλα φάρμακα, που παρατείνουν το QT, όπως οι κινολόνες, οι μακρολίδες, η σισαπρίδη, η κετοκοναζόλη, η πενταμιδίνη κ.ά.

			Πρωταρχικής σημασίας είναι η πρώιμη διάγνωση, που επιτυγχάνεται με τη συστηματική αξιολόγηση των ασθενών, και η εφαρμογή προληπτικών μέτρων σε όσους παρουσιάζουν προδιαθεσικούς παράγοντες, για την εμφάνιση παραληρήματος. Τα μέτρα αυτά περιλαμβάνουν την πρώιμη αφύπνιση και κινητοποίηση, την περιορισμένη χρήση βενζοδιαζεπινών και οπιούχων, και την προτίμηση της δεξμεντετομιδίνης ως φαρμάκου καταστολής. Η προληπτική χορήγηση αντιψυχωσικών δεν συνιστάται.
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			Κεφάλαιο 21
ΔΙΑΧΕΙΡΙΣΗ ΑΕΡΑΓΩΓΟΥ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Θεονύμφη Παπαβασιλοπούλου

			Σύνοψη

			Η διαχείριση του αεραγωγού έχει βασικό στόχο την εξασφάλιση της οξυγόνωσης και του αερισμού. Εκτός από τη χορήγηση οξυγόνου, απόλυτη προτεραιότητα αποτελούν η διάνοιξη και η διατήρηση της βατότητας του αεραγωγού, με έκταση της κεφαλής, ανύψωση του πώγωνα και ανάσπαση της κάτω γνάθου. Ο αερισμός με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό (Ambu) προσφέρει επαρκή αερισμό και οξυγόνωση, και πρέπει να ξεκινά όσο το δυνατόν γρηγορότερα, με την προϋπόθεση ότι έχουν εξασφαλισθεί ο ελεύθερος αεραγωγός και η κατάλληλη μάσκα, ενώ εφαρμόζεται σωστός αερισμός (κατάλληλος όγκος και συχνότητα). Στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας, επιλέγεται συνήθως η ενδοτραχειακή διασωλήνωση, με τη μέθοδο της ταχείας εισαγωγής στην αναισθησία, λόγω των μειωμένων φυσιολογικών εφεδρειών των ασθενών. Σε περίπτωση προβλεπόμενης δύσκολης διασωλήνωσης, επιδιώκεται η διατήρηση της αυτόματης αναπνοής του ασθενή, μέχρι την επίτευξη της διασωλήνωσης. Στην περίπτωση του δύσκολου αεραγωγού, η λαρυγγική μάσκα διασωλήνωσης, η διασωλήνωση με ινοπτικό βρογχοσκόπιο και η επείγουσα διαδερμική τραχειοστομία αποτελούν εναλλακτικές επιλογές.

			Κύρια γνώση

			•Η διαχείριση του αεραγωγού έχει βασικό στόχο την εξασφάλιση της οξυγόνωσης και του αερισμού.

			•Εκτός από τη χορήγηση οξυγόνου, απόλυτη προτεραιότητα αποτελούν η διάνοιξη και η διατήρηση της βατότητας του αεραγωγού, με έκταση της κεφαλής, ανύψωση του πώγωνα και ανάσπαση της κάτω γνάθου.

			•Ο αερισμός με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό (Ambu) προσφέρει επαρκή αερισμό και οξυγόνωση, και πρέπει να ξεκινά όσο το δυνατόν γρηγορότερα.

			•Η επιτυχία του αερισμού με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό εξαρτάται από τον ελεύθερο αεραγωγό, την κατάλληλη μάσκα και την εφαρμογή του σωστού αερισμού (κατάλληλου όγκου και συχνότητας).

			•Στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας επιλέγεται συνήθως η ενδοτραχειακή διασωλήνωση, με τη μέθοδο της ταχείας εισαγωγής στην αναισθησία, λόγω των μειωμένων φυσιολογικών εφεδρειών των ασθενών.

			•Στην περίπτωση του δύσκολου αεραγωγού, η λαρυγγική μάσκα διασωλήνωσης, η διασωλήνωση με ινοπτικό βρογχοσκόπιο και η επείγουσα διαδερμική τραχειοστομία αποτελούν εναλλακτικές επιλογές.

			21.1 Εισαγωγή

			Η διαχείριση του αεραγωγού έχει βασικό στόχο την εξασφάλιση της οξυγόνωσης και του αερισμού. Εφαρμόζεται σε καταστάσεις βαριάς αναπνευστικής ανεπάρκειας και σε καταστάσεις αποφραγμένου ή επαπειλούμενου ανώτερου αεραγωγού, ως συνέπεια μηχανικού κωλύματος ή μείωσης του επιπέδου συνείδησης.

			Σε αυτό το κεφάλαιο παρουσιάζονται αρχικά οι μέθοδοι χορήγησης οξυγόνου και τα βοηθήματα διαχείρισης του αεραγωγού, και κατόπιν αναλύονται οι τεχνικές που χρησιμοποιούνται για τη διαχείριση του αεραγωγού στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Πιο συγκεκριμένα, εξετάζονται οι τεχνικές απελευθέρωσης του αεραγωγού, η τεχνική αερισμού με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό, η διαδικασία της ενδοτραχειακής διασωλήνωσης, καθώς και η έγκαιρη εκτίμηση της δυσκολίας αυτής, και τέλος η τεχνική της συνηθέστερα χρησιμοποιούμενης χειρουργικής εξασφάλισης του αεραγωγού στη ΜΕΘ, της διαδερμικής τραχειοστομίας.

			21.2 Χορήγηση οξυγόνου σε ασθενείς με αυτόματη αναπνοή

			Η αναγνώριση της υποξυγοναιμίας πρέπει να γίνεται πρώιμα. Αρχικά, γίνεται άμεσα προσπάθεια αντιμετώπισής της με τη χορήγηση οξυγόνου (Ο2). Η χορήγηση Ο2 οφείλει να είναι καθοδηγούμενη από τα ζωτικά σημεία, την παλμική οξυμετρία και τα αέρια αρτηριακού αίματος. Σε ασθενείς με μικρή ανάγκη συμπληρωματικού οξυγόνου, η χορήγησή του μπορεί να γίνει μέσω ρινικού καθετήρα (nasal cannula). Ο ρινικός καθετήρας χορηγεί πυκνότητα Ο2 24-45% σε ροές 1-6 L/min, ωστόσο ροές πάνω από 4 L/min προκαλούν ερεθισμό του ρινοφάρυγγα και δυσφορία του ασθενή. Για ασθενείς με αυτόματη αναπνοή, που έχουν ανάγκη από μεγαλύτερη συγκέντρωση εισπνεόμενου Ο2, η χορήγησή του γίνεται με απλή μάσκα. Οι απλές μάσκες χορηγούν πυκνότητες Ο2 35-60% σε ροές 6-10 L/min, ενώ η μάσκα με αποθεματικό ασκό μη επανεισπνοής μπορεί, σε ιδανικές συνθήκες (εξαρτάται από την εφαρμογή της και την αναπνευστική προσπάθεια του ασθενή), να χορηγήσει σχεδόν 100% Ο2 με ροή 15 L/min (Εικόνα 21.1).

			Άλλη επιλογή για τους ασθενείς με αυτόματη αναπνοή είναι η μάσκα Venturi. Η λειτουργία της στηρίζεται στο ομώνυμο φαινόμενο. Οι μάσκες Venturi χορηγούν ένα συγκεκριμένο και σταθερό κλάσμα εισπνεόμενου Ο2 με υψηλές ροές, το οποίο εξαρτάται από το ακροφύσιο που επιλέγεται, το χρώμα του οποίου ποικίλλει ανάλογα με την κατασκευάστρια εταιρεία. Με ροές Ο2 4-12 L/min, σε συνδυασμό με το κατάλληλο ακροφύσιο, μπορούν να χορηγήσουν πυκνότητες Ο2 24-60% (Εικόνα 21.1).
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			Εικόνα 21.1 Μάσκες συμπληρωματικής χορήγησης οξυγόνου. Διαφορετικού χρώματος ακροφύσια απαιτούν διαφορετικές ροές οξυγόνου (Ο2) και παρέχουν διαφορετική συγκέντρωση O2 στο τελικό μείγμα.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Σε ασθενείς με αυτόματη αναπνοή, αλλά με αυξημένο έργο αναπνοής, μπορεί να χορηγηθεί Ο2 σε υψηλή ροή μέσω ρινικού καθετήρα (high-flow oxygen therapy). Το χορηγούμενο αέριο θερμαίνεται και εφυγραίνεται. Το σύστημα υψηλής ροής επιτρέπει τη χορήγηση ροών Ο2 που σχεδόν καλύπτουν τις αναπνευστικές ανάγκες του ασθενή. Επιτρέπει την ταχεία ροή του αερίου μέσω των ανώτερων αναπνευστικών οδών, διατηρώντας έτσι μια συνεχή δίοδο φρέσκου Ο2 που, αφενός πετυχαίνει τις επιθυμητές, υψηλές συγκεντρώσεις εισπνεόμενου Ο2, και αφετέρου, κατά την εκπνοή, βοηθάει στην έκπλυση του νεκρού χώρου των ανώτερων αναπνευστικών οδών.

			21.3 Απελευθέρωση και διατήρηση της βατότητας του αεραγωγού

			Για την εξασφάλιση της οξυγόνωσης και του αερισμού, απαραίτητη προϋπόθεση είναι η ελεύθερη δίοδος του αέρα από τις αεροφόρες κοιλότητες στους πνεύμονες, και το αντίστροφο. Μόλις αναγνωρισθεί απόφραξη του αεραγωγού, πρέπει να ληφθούν άμεσα μέτρα για τη διάνοιξη και τη διατήρηση της βατότητάς του. Οι τρεις χειρισμοί για την απελευθέρωση του αεραγωγού είναι:

			•έκταση της κεφαλής,

			•ανύψωση του πώγωνα,

			•ανάσπαση της κάτω γνάθου.

			21.3.1 Έκταση της κεφαλής και ανύψωση του πώγωνα

			Στεκόμαστε στο πλάι του ασθενή, τοποθετούμε το ένα μας χέρι στο μέτωπό του και, εφαρμόζοντας μικρή πίεση, εκτείνουμε ελαφρά την κεφαλή (Εικόνα 21.2). Με τις άκρες του δείκτη και του μέσου δακτύλου στο οστέινο τμήμα κάτω από τον πώγωνα, τον ανυψώνουμε ελαφρά, έτσι ώστε να απελευθερώσουμε τις πρόσθιες τραχηλικές δομές (Εικόνα 21.3).
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			Εικόνα 21.2 Χειρισμός έκτασης της κεφαλής. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Εικόνα 21.3 Χειρισμός έκτασης της κεφαλής και ανύψωσης του πώγωνα. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			21.3.2 Ανάσπαση της κάτω γνάθου

			Ο χειρισμός είναι πιο αποτελεσματικός όταν συνδυάζεται με έκταση της κεφαλής. Στεκόμαστε πίσω από το κεφάλι του ασθενή, αναγνωρίζουμε τη γωνία της κάτω γνάθου και, τοποθετώντας το δείκτη και τα υπόλοιπα δάκτυλα, εκτός του αντίχειρα, πίσω από αυτήν, εφαρμόζουμε συνεχή πίεση προς τα επάνω και εμπρός, ενώ, χρησιμοποιώντας τους αντίχειρες, ανοίγουμε ελαφρά το στόμα, με μικρή προς τα εμπρός μετατόπιση του πώγωνα (Εικόνα 21.4). ΠΡΟΣΟΧΗ: Για τη διάνοιξη του αεραγωγού σε ασθενείς με επιβεβαιωμένη ή πιθανή κάκωση της αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης (ΑΜΣΣ), χρησιμοποιείται μόνο η τεχνική ανάσπασης της κάτω γνάθου, ιδανικά χωρίς καθόλου έκταση της κεφαλής, με ταυτόχρονη σταθεροποίηση της ΑΜΣΣ από δεύτερο πάροχο υγείας.
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			Εικόνα 21.4 Χειρισμός ανάσπασης της κάτω γνάθου. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Για τη διατήρηση του αεραγωγού ανοικτού, κάποιες φορές είναι απαραίτητη η χρήση απλών βοηθημάτων, όπως ο στοματοφαρυγγικός και ο ρινοφαρυγγικός αεραγωγός.

			21.3.3 Στοματοφαρυγγικός αεραγωγός (Guedel)

			Προς αποφυγή πρόκλησης εμέτου, τοποθετείται μόνο σε ασθενή χωρίς συνείδηση. Είναι ένας πλαστικός κυρτός σωλήνας, με πεπλατυσμένο και ενισχυμένο στοματικό άκρο, που φέρει κανάλι στη μεσότητά του. Εισάγεται με τον κατάλληλο χειρισμό μεταξύ γλώσσας και σκληρής υπερώας, αποτρέποντας έτσι την απόφραξη του αεραγωγού από τη γλώσσα. Τα συνηθέστερα χρησιμοποιούμενα μεγέθη είναι τα 2, 3 και 4, για μικρόσωμο, μεσαίας σωματοδομής και μεγαλόσωμο ασθενή, αντίστοιχα (Εικόνα 21.5). Πρακτικά, μπορούμε να εκτιμήσουμε το κατάλληλο μέγεθος, επιλέγοντας τον αεραγωγό, του οποίου το μήκος αντιστοιχεί στην ευθεία μεταξύ των κοπτήρων και της γωνίας της κάτω γνάθου του ασθενή.

			Τεχνική τοποθέτησης στοματοφαρυγγικού αεραγωγού. Ανοίγουμε το στόμα του ασθενή και ελέγχουμε για παρουσία ξένου υλικού, που θα μπορούσε να προωθηθεί στο λάρυγγα κατά τους χειρισμούς μας (αν υπάρχει, χρησιμοποιούμε την αναρρόφηση, για την απομάκρυνσή του). Εισάγουμε τον αεραγωγό στη στοματική κοιλότητα ανεστραμμένο, μέχρι τη συμβολή της μαλακής με τη σκληρή υπερώα και σε εκείνο το σημείο, τον περιστρέφουμε κατά 180°. Προωθούμε τον αεραγωγό έως ότου το άκρο του να καταλήξει στο φάρυγγα.

			21.3.4 Ρινοφαρυγγικός αεραγωγός

			Μπορεί να τοποθετηθεί και σε ασθενή με συνείδηση. Η τοποθέτησή του αντενδείκνυται σε ασθενείς με υποψία κατάγματος ή επιβεβαιωμένο κάταγμα βάσης κρανίου. Κατασκευάζεται από μαλακό εύκαμπτο πλαστικό, μεγαλύτερης διαμέτρου στο άκρο του, που παραμένει στο έξω στόμιο του ρώθωνα. Τα μεγέθη 6-7 mm είναι κατάλληλα για ενήλικες (Εικόνα 21.5).

			Τεχνική εισαγωγής ρινοφαρυγγικού αεραγωγού. Αρχικά, ελέγχουμε τη βατότητα του δεξιού ρώθωνα. Λιπαίνουμε καλά τον αεραγωγό και ακολούθως τον εισάγουμε στο ρώθωνα με μια μικρή περιστροφική κίνηση, αρχικά κάθετα και μετά ακολουθώντας το ρινικό έδαφος. Το τελικό άκρο του πρέπει να φτάνει στη γλώσσα.
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			Εικόνα 21.5 Στοματοτραχειακοί (λευκό πλαίσιο), ρινοφαρυγγικοί αεραγωγοί (μαύρο πλαίσιο) και μάσκα αερισμού (βέλος). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			21.3.5 Συσκευή και καθετήρες αναρρόφησης

			Θα πρέπει να είναι άμεσα προσβάσιμα κατά τη διαχείριση του αεραγωγού. Συνηθέστερα, χρησιμοποιούνται οι λεπτοί και μαλακοί καθετήρες αναρρόφησης, οι οποίοι μπορούν να περάσουν και μέσα από το κανάλι του στοματοφαρυγγικού αεραγωγού. Οι ευρύτεροι και σκληροί καθετήρες Yankauer μπορεί να φανούν χρήσιμοι για την αναρρόφηση παχύρευστου υλικού από τη στοματική κοιλότητα, όπως αιματοπηγμάτων ή εμεσμάτων.

			21.4 Αερισμός με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό

			Βασική δεξιότητα της διαχείρισης αεραγωγού είναι ο αερισμός με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό (Ambu). Πρέπει να ξεκινά όσο το δυνατόν γρηγορότερα σε ασθενή του οποίου η αυτόματη αναπνοή είναι ανεπαρκής ή απούσα. Εάν εφαρμοστεί σωστά, προσφέρει επαρκή αερισμό και οξυγόνωση για τον ασθενή και χρόνο για τον επαγγελματία υγείας, μέχρι να είναι εφικτή η μόνιμη εξασφάλιση του αεραγωγού (π.χ. με ενδοτραχειακή διασωλήνωση). Αν και είναι μια δεξιότητα που δεν κατακτάται εύκολα, όλοι οι επαγγελματίες υγείας πρέπει να έχουν εκπαιδευτεί σε αυτήν και να μπορούν να την εφαρμόσουν, εάν παραστεί ανάγκη.

			Η επιτυχία του αερισμού με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό εξαρτάται από τους εξής παράγοντες: ελεύθερος αεραγωγός, επιλογή της κατάλληλης μάσκας και όσο το δυνατόν καλύτερη εφαρμογή της, και εφαρμογή του σωστού αερισμού (κατάλληλος όγκος και συχνότητα). Η απελευθέρωση και η διατήρηση του αεραγωγού εξασφαλίζονται όπως περιγράφηκε προηγουμένως. Ακολούθως, επιλέγεται η κατάλληλη μάσκα (σωστότερη η επιλογή μάσκας από διαφανές υλικό, για να είναι ευχερής η όραση αίματος, εμεσμάτων και το χρώμα των χειλέων του ασθενή) και το κατάλληλο μέγεθος, και γίνεται σωστή τοποθέτησή της στο πρόσωπο του ασθενή. Το μέγεθος της μάσκας που θα επιλεγεί πρέπει να εξασφαλίζει ικανοποιητική εφαρμογή του άνω μέρους της πάνω στη γέφυρα της ρινός, περικλείοντας στεγανά τη μύτη και το στόμα του ασθενή. Η συγκράτηση της μάσκας μπορεί να γίνει είτε με το ένα χέρι είτε, εάν είναι δύσκολος ο αερισμός, και με τα δύο (Εικόνες 21.6 και 21.7). Σε αυτή την περίπτωση, απαιτούνται δύο επαγγελματίες υγείας εξοικειωμένοι με τον αερισμό με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό. Ο ένας συγκρατεί τη μάσκα, ενώ ο άλλος εφαρμόζει τον αερισμό.
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			Εικόνα 21.6 Εφαρμογή μάσκας αερισμού με ένα χέρι. 

			Πηγή: προσωπικό αρχείο.
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			Εικόνα 21.7 Εφαρμογή μάσκας αερισμού με δύο χέρια. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ο αυτοδιατεινόμενος ασκός (Εικόνα 21.8) αποτελείται από έναν ελαστικό ασκό αερισμού, ο οποίος συνδέεται με την προσωπίδα μέσω βαλβίδας, για την αποφυγή της επανεισπνοής (βαλβίδα ασθενή). Η βαλβίδα ανοίγει κατά την εφαρμογή πίεσης στον ελαστικό ασκό από το χειριστή και επιτρέπει τη ροή αέρα προς τον ασθενή, ενώ κλείνει κατά την άρση της πίεσης στον ασκό. Η επανεισπνοή αποτρέπεται από την ύπαρξη οπών εκπνοής στη βαλβίδα του ασθενή, μέσω των οποίων αποβάλλεται ο εκπνεόμενος αέρας. Με την άρση της πίεσης στον ασκό, αυτός επανέρχεται στο αρχικό του μέγεθος. Ο ελαστικός αυτοδιατεινόμενος ασκός διαθέτει στο οπίσθιο άκρο του βαλβίδα εισαγωγής, η οποία κλείνει κατά τη συμπίεσή του, επιτρέποντας την εφαρμογή θετικής πίεσης, και ανοίγει κατά την επανέκπτυξη του ασκού, επιτρέποντας την είσοδο νέου αέρα. Στη βαλβίδα εισαγωγής μπορεί προαιρετικά να συνδεθεί ο αποθηκευτικός ασκός. Ο αυτοδιατεινόμενος ασκός έχει επίσης υποδοχή για σύνδεση με παροχή Ο2 μέσω ελαστικού σωλήνα. Χωρίς αποθηκευτικό ασκό, παρέχει 30-80% Ο2 με ροή στα 10 L/min, ενώ με αποθηκευτικό ασκό, παρέχει 60-95% Ο2 με ροή στα 10-15 L/min.
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			Εικόνα 21.8 Αυτοδιατεινόμενος ασκός (Ambu, μαύρη κεφαλή βέλους). Είναι συνδεδεμένος σε αποθηκευτικό ασκό (βέλος), ενώ απεικονίζεται και η βαλβίδα του ασθενή (λευκή κεφαλή βέλους). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Μετά τη σωστή τοποθέτηση της μάσκας και μόλις συνδεθεί σε αυτήν ο αυτοδιατεινόμενος ασκός, μπορεί να ξεκινήσει ο αερισμός του ασθενή, με τη συγκράτηση της μάσκας πάνω στο πρόσωπό του (συγχρόνως, μπορεί να είναι απαραίτητη η έκταση της κεφαλής και η ανύψωση της κάτω γνάθου) και την εφαρμογή πίεσης στα τοιχώματα του ασκού (Εικόνα 21.9).
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			Εικόνα 21.9 Αερισμός με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η εφαρμογή σωστού αερισμού συνίσταται στα εξής: 

			•χορηγούμενος όγκος αέρα 6-7 mL/kg βάρους σώματος (ΒΣ), 

			•διάρκεια κάθε εμφύσησης περίπου 1 sec, 

			•συχνότητα χορήγησης 10-12 αναπνοές/min.

			21.5 Εξασφάλιση αεραγωγού

			21.5.1 Ενδοτραχειακή διασωλήνωση

			Η διαχείριση και η εξασφάλιση του αεραγωγού στη ΜΕΘ παρουσιάζουν πολλές προκλήσεις, λόγω των μειωμένων εφεδρειών των βαρέως πασχόντων ασθενών και της εξάρτησής τους από το Ο2, της υψηλής συχνότητας δύσκολου αερισμού και διασωλήνωσης, και των συμβαμάτων με δυσμενή εξέλιξη που παρατηρούνται συχνότερα κατά τη διαδικασία αυτή στη ΜΕΘ, απ’ ό,τι στο περιβάλλον του χειρουργείου. Είναι χρήσιμο λοιπόν, εκτός από την ικανότητα αερισμού με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό, όσοι φροντίζουν βαρέως πάσχοντες ασθενείς να κατέχουν βασικές γνώσεις αναγνώρισης του δύσκολου αεραγωγού και να είναι εξοικειωμένοι με τα βοηθήματα εξασφάλισής του. Επιπροσθέτως, κάθε ΜΕΘ είναι απαραίτητο να έχει ένα σαφώς καθορισμένο σχέδιο αντιμετώπισης του δύσκολου αεραγωγού και να είναι πλήρως εξοπλισμένη με βάση αυτό το σχέδιο.

			21.5.1.1 Ενδείξεις διασωλήνωσης – Εκτίμηση δυσκολίας αεραγωγού

			Η εξασφάλιση του αεραγωγού είναι απαραίτητη σε περίπτωση είτε αδυναμίας διατήρησης/προστασίας του αεραγωγού είτε αδυναμίας οξυγόνωσης/αερισμού, παρά τη συμπληρωματική χορήγηση οξυγόνου. Αφού τεθεί η ένδειξη εξασφάλισης του αεραγωγού με ενδοτραχειακή διασωλήνωση, το επόμενο στάδιο περιλαμβάνει την εκτίμηση της δυσκολίας: (α) αερισμού με μάσκα και αυτοδιατεινόμενο ασκό και (β) ενδοτραχειακής διασωλήνωσης. Το στάδιο αυτό μπορεί να αποδειχθεί μια ιδιαιτέρως δυσχερής διαδικασία στον ασθενή της ΜΕΘ που βρίσκεται σε οξεία αναπνευστική δυσχέρεια ή ανεπάρκεια. Τα κριτήρια που χρησιμοποιούνται τόσο για την εκτίμηση δυσκολίας αερισμού με μάσκα και ασκό [δείκτης μάζας σώματος (BMI) > 26 kg/m2, απουσία οδόντων, κριτήρια κατά Mallampati, παρουσία γενειάδας, ιστορικό ροχαλητού], όσο και για την εκτίμηση δυσκολίας διασωλήνωσης (ΒΣ > 80 kg, Mallampati > class I, άνω τομείς > 1,5 cm, άνοιγμα στόματος < 5 cm, θυρεοειδοπωγωνική απόσταση < πάχος 3 δακτύλων, αυξημένη περίμετρος τραχήλου, έκταση αυχένα < 70° κ.ά.), έχουν προσδιορισθεί σε ασθενείς προς εκλεκτική διασωλήνωση και είναι άγνωστο εάν ισχύουν για τους ασθενείς της ΜΕΘ.

			Πιο δόκιμη προσέγγιση για τους βαρέως πάσχοντες ασθενείς φαίνεται να είναι η εφαρμογή της αξιολόγησης LEMON (Look, Evaluate, Mallampati class, Obstruction, Neck mobility) (Πίνακας 21.1), για την εκτίμηση του δύσκολου αεραγωγού σε επείγουσες καταστάσεις.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Look

						
							
							Παχυσαρκία, τραύμα προσώπου ή τραχήλου, προέχοντες τομείς ή γλώσσα, μικρή κάτω γνάθος, έλλειψη οδόντων, μεγάλη γενειάδα, κοντός λαιμός, προχωρημένη ηλικία 

						
					

					
							
							Evaluate

						
							
							Άνοιγμα στόματος, απόσταση μεταξύ πώγωνος και υοειδούς οστού, απόσταση μεταξύ εδάφους στόματος και θυρεοειδούς χόνδρου 

						
					

					
							
							Mallampati class

						
							
							Class I: όλη η σταφυλή και το οπίσθιο φαρυγγικό τοίχωμα είναι ορατά

							Class II: τμήμα της σταφυλής και το οπίσθιο φαρυγγικό τοίχωμα είναι ορατά

							Class III: η σταφυλή και το οπίσθιο φαρυγγικό τοίχωμα δεν είναι ορατά, ορατή είναι μόνο η μαλακή υπερώα

							Class ΙV: μόνο η σκληρή υπερώα είναι ορατή

						
					

					
							
							Obstruction

						
							
							Επιγλωττίτιδα, αιμάτωμα, κακοήθεια, οίδημα

						
					

					
							
							Neck mobility, extension

						
							
							Τραύμα, αρθρίτιδα

						
					

				
			

			

			Πίνακας 21.1 Η αξιολόγηση LEMON (Look, Evaluate, Mallampati class, Obstruction, Neck mobility) για την εκτίμηση της δυσκολίας του αεραγωγού.

			21.5.1.2 Προετοιμασία για ενδοτραχειακή διασωλήνωση

			Οι συνθήκες περί τη διασωλήνωση στη ΜΕΘ πρέπει να είναι όσο το δυνατόν ιδανικότερες και να περιλαμβάνουν ικανοποιητικό αριθμό προσωπικού, σωστή τοποθέτηση του ασθενή και επαρκή φωτισμό, παροχέτευση του περιεχομένου του στομάχου, καθώς και απαραίτητο εξοπλισμό, όχι μόνο για τη διασωλήνωση της τραχείας, αλλά και για την αντιμετώπιση απρόβλεπτων καταστάσεων σε σχέση με τη διαχείριση του αεραγωγού.

			Εάν ο ασθενής βρίσκεται σε ανακοπή ή σε κατάσταση πριν από την ανακοπή ή εάν ο ασθενής δεν θεωρείται πιθανό να αντιδράσει στην άμεση λαρυγγοσκόπηση, η ενδοτραχειακή διασωλήνωση μπορεί να προχωρήσει χωρίς καθυστέρηση και χωρίς τη χορήγηση κατασταλτικών φαρμάκων. Εξαίρεση αποτελεί ο ασθενής στον οποίο η έλλειψη αντίδρασης οφείλεται σε ενδοκράνια παθολογία (π.χ. κρανιοεγκεφαλική κάκωση, ενδοκράνια αιμορραγία) και στον οποίο θα πρέπει να χορηγηθούν κατασταλτικά για τη διασωλήνωση, με σκοπό την αποτροπή περαιτέρω αύξησης της ενδοκράνιας πίεσης.

			Για τους ασθενείς που δεν βρίσκονται σε ανακοπή ή σε κατάσταση πριν από την ανακοπή, η προετοιμασία για τη διασωλήνωση ξεκινά υποχρεωτικά με την προ-οξυγόνωση για τουλάχιστον 3 λεπτά. Στον ασθενή με ικανοποιητική αυτόματη αναπνοή μπορεί να χρησιμοποιηθεί είτε μάσκα μη επανεισπνοής είτε η πιο αποτελεσματική μέθοδος προ-οξυγόνωσης με μη επεμβατικό μηχανικό αερισμό (Εικόνα 21.10), ενώ στην περίπτωση ασθενή με ανεπαρκή αναπνευστική προσπάθεια, μπορεί να εφαρμοστεί αερισμός με μάσκα και Ambu με υψηλή ροή Ο2 και με συνδεδεμένο τον αποθεματικό ασκό.

			Ο απαραίτητος εξοπλισμός για την ενδοτραχειακή διασωλήνωση (Εικόνα 21.11) αναφέρεται στον Πίνακα 21.2.
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			Εικόνα 21.10 Μάσκα μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Εικόνα 21.11 Εξοπλισμός για ενδοτραχειακή διασωλήνωση: ενδοτραχειακός σωλήνας (κόκκινο τετράγωνο), λαρυγγική μάσκα (πράσινο τετράγωνο), λαβή λαρυγγοσκοπίου (μαύρο τετράγωνο), λάμες λαρυγγοσκοπίου (μπλε τετράγωνο), κηρία διασωλήνωσης (κίτρινο τετράγωνο), σωλήνες αναρρόφησης (λευκό τετράγωνο), σύριγγα, γέλη ξυλοκαΐνης, φακαρόλα και αυτοκόλλητη ταινία (μαύρο πλαίσιο). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			
				
					
				
				
					
							
							Παροχή οξυγόνου

						
					

					
							
							Προσωπίδες διαφόρων μεγεθών

						
					

					
							
							Ambu με αποθεματικό ασκό

						
					

					
							
							Καπνογράφος

						
					

					
							
							Συσκευή αναρρόφησης

						
					

					
							
							Καθετήρες αναρρόφησης

						
					

					
							
							Καθετήρας Yankauer

						
					

					
							
							Λαβίδα Magill

						
					

					
							
							Στοματοφαρυγγικοί αεραγωγοί διαφόρων μεγεθών

						
					

					
							
							Ρινοφαρυγγικοί αεραγωγοί διαφόρων μεγεθών

						
					

					
							
							Λαβή λαρυγγοσκοπίου, λάμες ευθείες και κυρτές διαφόρων μεγεθών (έλεγχος μπαταριών και φωτεινής πηγής)

						
					

					
							
							Ενδοτραχειακοί σωλήνες διαφόρων μεγεθών 

						
					

					
							
							Ημίσκληρος οδηγός για χρήση μέσα στο σωλήνα

						
					

					
							
							Μαλακός οδηγός (bougie)

						
					

					
							
							Σύριγγα για την πλήρωση του αεροθαλάμου

						
					

					
							
							Λιπαντική γέλη 

						
					

					
							
							Υφασμάτινη ή αυτοκόλλητη ταινία στερέωσης

						
					

					
							
							Μαξιλάρια για την τοποθέτηση της κεφαλής

						
					

					
							
							Οροί για ενυδάτωση – Έτοιμο διάλυμα αγγειοσυσπαστικών για ενδοφλέβια χορήγηση 

						
					

					
							
							Φάρμακα για καταστολή, αναλγησία και μυοχάλαση

						
					

					
							
							Υπεργλωττιδική συσκευή με τη χρήση της οποίας υπάρχει εξοικείωση

						
					

					
							
							± ινοπτικό βρογχοσκόπιο, βιντεολαρυγγοσκόπιο, σετ διαδερμικής τραχειοστομίας

						
					

				
			

			Πίνακας 21.2 Απαραίτητος εξοπλισμός για εξασφάλιση αεραγωγού.

			Η τακτική της διασωλήνωσης θα καθοριστεί από το αν προβλέπεται δύσκολη διασωλήνωση ή όχι. Σε περίπτωση προβλεπόμενης δύσκολη διασωλήνωσης, επιδιώκεται η διατήρηση της αυτόματης αναπνοής του ασθενή μέχρι την επίτευξη της διασωλήνωσης, όποια μέθοδος και αν επιλεγεί. Στην περίπτωση του δύσκολου αεραγωγού, οι επιλογές είναι λαρυγγική μάσκα διασωλήνωσης, διασωλήνωση με ινοπτικό βρογχοσκόπιο ή βιντεολαρυγγοσκόπιο, τυφλή ρινοτραχειακή διασωλήνωση, ακόμα και εξασφάλιση του αεραγωγού μέσω επείγουσας διαδερμικής τραχειοστομίας. 

			Εάν δεν προβλέπεται δύσκολη διασωλήνωση ή αερισμός, προχωρούμε στην ενδοτραχειακή διασωλήνωση με τη μέθοδο της ταχείας εισαγωγής στην αναισθησία, λόγω των μειωμένων φυσιολογικών εφεδρειών των ασθενών ΜΕΘ και του γεγονότος ότι στην πλειονότητά τους αυτοί οι ασθενείς θεωρείται ότι έχουν πλήρη το στόμαχο.

			Η διαδικασία ταχείας εισαγωγής στην αναισθησία συνίσταται στη χορήγηση μιδαζολάμης (1-2,5 mg), για αμνησία και αγχόλυση, ενδοφλέβιου φαρμακευτικού παράγοντα εισαγωγής στην αναισθησία και αναλγησίας. Η επιλογή του ενδοφλέβιου φαρμακευτικού παράγοντα εισαγωγής στην αναισθησία καθορίζεται τόσο από τις φυσιολογικές εφεδρείες του ασθενή και την εξοικείωση του προσωπικού με τον εκάστοτε παράγοντα, όσο και από την άμεση διαθεσιμότητά τους (Πίνακας 21.3). Ο συνηθέστερα χρησιμοποιούμενος φαρμακευτικός παράγοντας για ενδοτραχειακή διασωλήνωση σε επείγουσα βάση είναι η προποφόλη. Η χρήση πάντως της δεξμεντεντομιδίνης κερδίζει σταθερά έδαφος στην προετοιμασία για ενδοτραχειακή διασωλήνωση στη ΜΕΘ, κυρίως διότι δεν προκαλεί σημαντική καταστολή της αναπνοής.

			Ως αναλγητικό επιλέγεται η φεντανύλη (2-3 μg/kg) ή η ρεμιφεντανύλη (1 μg/kg). Τέλος, εάν επιλεγεί η κατάργηση της αυτόματης αναπνευστικής προσπάθειας του ασθενή, μπορεί να χορηγηθεί είτε σουκκινυλοχολίνη σε δόση 1-2 mg/kg, είτε, κατά προτίμηση, ροκουρόνιο σε δόσεις 0,8-1,2 mg/kg. Το τελευταίο εξασφαλίζει άριστες συνθήκες ενδοτραχειακής διασωλήνωσης σε 60 δευτερόλεπτα από την ενδοφλέβια χορήγησή του και η δράση του μπορεί να αναστραφεί μέσα σε 3 λεπτά, με τη χορήγηση sugammadex. Η πτώση της αρτηριακής πίεσης συνεπεία των αναισθητικών παραγόντων, ανατάσσεται με τη χορήγηση υγρών ή/και αγγειοσυσπαστικών.

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Φαρμακευτικός παράγοντας

						
							
							Πλεονεκτήματα

						
							
							Μειονεκτήματα

						
					

					
							
							Προποφόλη

							1-2 mg/kg

						
							
							Ταχεία έναρξη δράσης και αποδρομή

							Καλύτερες συνθήκες ενδοτραχειακής διασωλήνωσης και χωρίς τη χορήγηση μυοχαλαρωτικού παράγοντα

						
							
							↓↓↓ ΑΠ, ΚΣ

						
					

					
							
							Ετομιδάτη

							0,2-0,6 mg/kg

						
							
							Έναρξη δράσης και αποδρομή παρόμοια με της προποφόλης

							Καρδιοσταθερότητα

						
							
							Αναστολή της στεροειδογένεσης

						
					

					
							
							Κεταμίνη

							0,5-2 mg/kg

						
							
							Αναλγησία, καταστολή, αμνησία

							↓ αντιστάσεων αεραγωγών

							↑ ΚΣ, ΑΠ

						
							
							Υπο μελέτη η χρήση της σε ασθενείς με ↑ ICP.

						
					

					
							
							Δεξμεντετομιδίνη

							1 μg/kg

						
							
							Αναλγησία, αγχόλυση, καταστολή

							Διατήρηση αυτόματης αναπνοής, κατάλληλη για χρήση σε δύσκολο αεραγωγό

						
							
					

				
			

			

			Πίνακας 21.3 Ενδοφλέβιοι φαρμακευτικοί παράγοντες εισαγωγής στην αναισθησία. ΑΠ: αρτηριακή πίεση, ΚΣ: καρδιακή συχνότητα, ΜΕΘ: μονάδα εντατικής θεραπείας, ICP: ενδοκράνια πίεση.

			21.5.1.3 Τεχνική στοματοτραχειακής διασωλήνωσης με άμεση όραση

			Το λαρυγγοσκόπιο εισάγεται (για τους δεξιόχειρες) με το αριστερό χέρι στη στοματική κοιλότητα από τη δεξιά πλευρά και στα δεξιά της γλώσσας. Κατόπιν, προωθείται και μετατοπίζεται προς τη μέση γραμμή, παρεκτοπίζοντας τη γλώσσα προς τα αριστερά. Μόλις γίνει ορατή η επιγλωττίδα, η άκρη του λαρυγγοσκοπίου προωθείται στο γλωσσοεπιγλωττιδικό βοθρίο και η επιγλωττίδα ανασπάται, όσο το δυνατόν καλύτερα (ΠΡΟΣΟΧΗ: χωρίς να δημιουργηθεί μοχλός με υπομόχλιο τους κοπτήρες!), ώστε να γίνουν ορατές οι φωνητικές χορδές. Ένας χειρισμός που μπορεί να βοηθήσει στην καλύτερη όραση των φωνητικών χορδών είναι η δεξιά εξωτερική πίεση του λάρυγγα (Backward Upper Right Pressure, BURP). Όταν επιτευχθεί καλή εικόνα του λάρυγγα, ο ενδοτραχειακός σωλήνας προωθείται διαμέσου των φωνητικών χορδών, μέχρι ο αεροθάλαμος (cuff) να βρίσκεται 2 cm κάτω από αυτές. Ο αεροθάλαμος πληρούται με αέρα, ο σωλήνας συνδέεται σε Ambu και ακολουθούν υποχρεωτικά η επιβεβαίωση της ενδοτραχειακής θέσης του σωλήνα με καπνογράφο και του ομότιμου αερισμού των δύο πνευμόνων με ακρόαση.

			Σε περίπτωση αποτυχημένης προσπάθειας ενδοτραχειακής διασωλήνωσης και αδυναμίας βελτίωσης του κορεσμού του αρτηριακού αίματος, η προσπάθεια εξασφάλισης αεραγωγού θεωρείται αποτυχημένη. Επίσης, σε περίπτωση τριών αποτυχημένων προσπαθειών για διασωλήνωση από έμπειρο χειριστή, ανεξάρτητα της δυνατότητας αερισμού, η προσπάθεια εξασφάλισης αεραγωγού θεωρείται αποτυχημένη. Στην πλειονότητα των περιπτώσεων αποτυχημένης εξασφάλισης αεραγωγού, η κατάληξη είναι η χειρουργική εξασφάλιση του αεραγωγού με κρικοθυρεοειδοτομή.

			21.5.2 Υπεργλωττιδικές συσκευές διαχείρισης αεραγωγού

			Οι υπεργλωττιδικές συσκευές είναι είτε υποφαρυγγικές συσκευές με αεροθάλαμο, που εισάγονται από του στόματος (διάφοροι τύποι λαρυγγικής μάσκας, Laryngeal Mask Airway, LMA), είτε οισοφαγικές συσκευές, πάλι με αεροθάλαμο, που εισάγονται από του στόματος (π.χ. Combitube) (Εικόνα 21.12). Από τις υποφαρυγγικές συσκευές, η λαρυγγική μάσκα ενδοτραχειακής διασωλήνωσης (LMA FastrachTM) φαίνεται να είναι ιδιαιτέρως χρήσιμη στην αντιμετώπιση του δύσκολου αεραγωγού στη ΜΕΘ (Εικόνα 21.13). Κυκλοφορεί επίσης και με ενσωματωμένο ινοπτικό σύστημα και αποσπώμενη οθόνη (LMA CTrachTM), επιτρέποντας έτσι τη διασωλήνωση υπό άμεση όραση, χωρίς να είναι απαραίτητο το ινοπτικό βρογχοσκόπιο.

			21.5.3 Ινοπτική διασωλήνωση

			Η ινοπτική διασωλήνωση είναι χρήσιμη όταν είναι απαραίτητη η ακινητοποίηση του αυχένα του ασθενή ή σε περιπτώσεις δύσκολης λαρυγγοσκόπησης. Σε αυτή την περίπτωση μπορεί είτε να αποτελέσει τη μέθοδο εκλογής είτε να επιχειρηθεί ύστερα από ανεπιτυχή προσπάθεια διασωλήνωσης με άμεση λαρυγγοσκόπηση. Με την κατάλληλη προετοιμασία (τοπική αναισθησία και αγχόλυση), πραγματοποιείται και σε ασθενή σε εγρήγορση. Ο ασθενής μπορεί να διασωληνωθεί είτε διαρρινικά είτε διά του στόματος. Αρχικά, εισάγεται ο σωλήνας διασωλήνωσης σε έναν από τους ρώθωνες ή στη στοματική κοιλότητα. Το ινοπτικό βρογχοσκόπιο εισάγεται εντός του ενδοτραχειακού σωλήνα, με την άκρη του να προεξέχει. Μόλις γίνουν ορατές οι φωνητικές χορδές, το βρογχοσκόπιο προωθείται έως ότου γίνει ορατή η τρόπιδα. Κατόπιν τούτου, ο ενδοτραχειακός σωλήνας προωθείται, ελέγχεται η θέση του, πληρούται ο αεροθάλαμος και το ινοπτικό βρογχοσκόπιο αποσύρεται.
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			Εικόνα 21.12 Υπεργλωττιδικές συσκευές αερισμού. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			[image: ]

			Εικόνα 21.13 Αερισμός με μάσκα LMA FastrachTM. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			21.5.4 Βιντεο-λαρυγγοσκόπια

			Τα λαρυγγοσκόπια που φέρουν στο τελικό άκρο τους βιντεοκάμερα, μέσω της οποίας γίνεται ορατός ο λάρυγγας σε οθόνη είτε στο άνω άκρο της λαβής τους είτε σε φορητή έγχρωμη οθόνη, κάνουν δυνατή την ενδοτραχειακή διασωλήνωση, ακόμα και αν πρόκειται για δύσκολη διασωλήνωση, και από άπειρους χειριστές (Εικόνα 21.14 ).
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			Εικόνα 21.14 Βιντεο-λαρυγγοσκόπιο με ενσωματωμένη οθόνη στη λαβή του.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			21.5.5 Διαδερμική τραχειοστομία

			Η διαδερμική τραχειοστομία είναι μέθοδος εκλεκτικής, εξειδικευμένης εξασφάλισης του αεραγωγού. Χρησιμοποιείται ευρέως στις ΜΕΘ, ως εκλεκτική διαδικασία, για την εξασφάλιση μόνιμου αεραγωγού επί ενδείξεων. Πραγματοποιείται με την πλήρη τήρηση των κανόνων αντισηψίας και με τη βοήθεια ινοπτικού βρογχοσκοπίου, για την αποφυγή επιπλοκών από τον αεραγωγό (π.χ. ακούσια τρώση τραχείας). Αρχικά, γίνεται αναγνώριση της κρικοθυρεοειδικής μεμβράνης. Η παρακέντηση γίνεται 1-2 διαστήματα κάτωθεν αυτής. Επιβεβαιώνεται η σωστή θέση της βελόνης με ελεύθερη αναρρόφηση αέρα, τοποθετείται συρμάτινος οδηγός, γίνεται διαστολή του δέρματος και τοποθέτηση του τραχειοσωλήνα, πλήρωση αεροθαλάμου, σύνδεση σε Ambu και επιβεβαίωση της θέσης του (Εικόνα 21.15 ). Τα ποσοστά επιπλοκών σε εκλεκτική διαδερμική τραχειοστομία κυμαίνονται μεταξύ 6 και 8%. Οι κυριότερες πρώιμες επιπλοκές της τεχνικής περιλαμβάνουν: αιμορραγία, πνευμοθώρακα/πνευμομεσοθωράκιο, αδυναμία ολοκλήρωσης της διαδικασίας, λανθασμένη τοποθέτηση του σωλήνα και κακώσεις ανατομικών στοιχείων τραχήλου.
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			Εικόνα 21.15 Σετ διαδερμικής τραχειοστομίας. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Κεφάλαιο 22
ΘΕΡΑΠΕΙΑ ΝΕΦΡΙΚΗΣ ΥΠΟΚΑΤΑΣΤΑΣΗΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Σταυρίνα Αυγεροπούλου

			Σύνοψη

			Ένα μικρό ποσοστό των βαρέως πασχόντων ασθενών με οξεία νεφρική βλάβη απαιτεί θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης. Εκτός της κλασικής διαλείπουσας αιμοκάθαρσης, στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) εφαρμόζεται όλο και περισσότερο η συνεχής νεφρική υποκατάσταση, η οποία πλεονεκτεί στους ασθενείς με αιμοδυναμική αστάθεια ή αυξημένη ενδοκράνια πίεση. Η απομάκρυνση του πλεονάζοντος όγκου υγρών και των συσσωρευμένων διαλυμένων ουσιών γίνεται μέσω μιας ημιδιαπερατής μεμβράνης με τους μηχανισμούς της υπερδιήθησης, της συμμεταφοράς και της διάχυσης. Από τους συνδυασμούς αυτών των μηχανισμών προκύπτουν οι διάφορες τεχνικές συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, από τις οποίες συχνότερα χρησιμοποιούμενη στη ΜΕΘ είναι η συνεχής φλεβο-φλεβική αιμοδιαδιήθηση. Για τη διενέργεια της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης, απαιτούνται η τοποθέτηση κατάλληλου κεντρικού φλεβικού καθετήρα, η χρήση ειδικών ηλεκτρολυτικών διαλυμάτων και η χορήγηση –εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη– αντιπηκτικής αγωγής. Τα τελευταία χρόνια έχει επικρατήσει η χρήση ηλεκτρολυτικών διαλυμάτων που περιέχουν ως ρυθμιστική ουσία τα διττανθρακικά, ιδίως στους ασθενείς με ηπατική ανεπάρκεια ή κυκλοφορική καταπληξία. Η αντιπηκτική αγωγή περιλαμβάνει τη χορήγηση μη κλασματοποιημένης ηπαρίνης και, εναλλακτικά, τη χορήγηση ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βάρους ή την εφαρμογή περιοχικής αντιπηξίας με κιτρικά. Η δόση που προτείνεται για την κάλυψη των στόχων της θεραπείας συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης είναι τα 20-25 mL/kg/ώρα. Η θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης πρέπει να εξατομικεύεται και να παρακολουθείται στενά, με σκοπό την πρώιμη ανίχνευση των επιπλοκών της και την εκτίμηση της αποτελεσματικότητάς της. Διακόπτεται όταν η ενδογενής νεφρική λειτουργία έχει επανέλθει σε σημείο που να μπορεί να ανταπεξέλθει στις ανάγκες του ασθενή ή όταν η συνέχισή της κρίνεται μάταιη. Καλύτερος προγνωστικός δείκτης επιτυχούς διακοπής θεωρείται η διούρηση.

			Κύρια γνώση

			•Επείγουσες ενδείξεις έναρξης θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης στην οξεία νεφρική βλάβη αποτελούν η σοβαρή υπερκαλιαιμία, η σοβαρή μεταβολική οξέωση και το πνευμονικό οίδημα από υπερφόρτωση υγρών, όταν δεν μπορούν να αντιμετωπιστούν διαφορετικά, καθώς και οι ουραιμικές επιπλοκές.

			•Στους ασθενείς με αιμοδυναμική αστάθεια ή αυξημένη ενδοκράνια πίεση, προτείνεται η χρήση της θεραπείας συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, έναντι της κλασικής διαλείπουσας αιμοκάθαρσης.

			•Η υπερδιήθηση είναι υπεύθυνη για την αποβολή του πλεονάζοντος όγκου υγρών, ενώ η συμμεταφορά και η διάχυση ευθύνονται για την απομάκρυνση των διαλυμένων τοξικών ουσιών.

			•Προτιμάται η χρησιμοποίηση των ηλεκτρολυτικών διαλυμάτων που περιέχουν διττανθρακικά, έναντι αυτών που περιέχουν γαλακτικό, ειδικά σε περιπτώσεις ηπατικής ανεπάρκειας και κυκλοφορικής καταπληξίας.

			•Η αντιπηκτική αγωγή στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης είναι συνεχής και περιλαμβάνει τη χορήγηση κλασικής ηπαρίνης, ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βάρους ή την περιοχική αντιπηξία με κιτρικά.

			•Η προτεινόμενη δόση της θεραπείας συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης είναι 20-25 mL/kg/ώρα.

			•Στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, απαιτούνται προσαρμογή της δοσολογίας ορισμένων φαρμάκων, κυρίως αντιμικροβιακών, και καθημερινή παρακολούθηση των επιπέδων τους στο αίμα. 

			•Καλύτερος προγνωστικός δείκτης για την επιτυχή διακοπή της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης θεωρείται η διούρηση.

			22.1 Εισαγωγή

			Η οξεία νεφρική βλάβη είναι συχνή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) και συνδέεται με σημαντική αύξηση της νοσηρότητας και της θνητότητας (15-60%). Όπως αναλυτικά αναφέρθηκε στο Κεφάλαιο 15, δεν υπάρχει κάποιο ειδικό φαρμακευτικό μέτρο για την αντιμετώπιση των ασθενών με εγκατεστημένη οξεία νεφρική βλάβη. Αν και στην πλειονότητά τους οι ασθενείς αυτοί θα ανακτήσουν σταδιακά τη νεφρική τους λειτουργία, μετά την απομάκρυνση ή αντιμετώπιση του ενοχοποιητικού παράγοντα (σήψη, υποογκαιμία, φάρμακα κ.ά.), ένα μικρό ποσοστό (4-6%) θα χρειαστεί να υποβληθεί σε κάποιας μορφής θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης (Renal Replacement Therapy, RRT). Η ενδονοσοκομειακή θνητότητα στις περιπτώσεις αυτές αγγίζει το 80%.

			22.2 Έναρξη θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης

			Τα λίγα στοιχεία που είναι σήμερα διαθέσιμα δεν καταλήγουν σε κάποιο συμπέρασμα σχετικά με τον κατάλληλο χρόνο έναρξης της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης στη ΜΕΘ. Με εξαίρεση κάποιες απειλητικές για τη ζωή καταστάσεις που απαιτούν επείγουσα αντιμετώπιση (Πίνακας 22.1), η απόφαση για την έναρξη θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης στη ΜΕΘ λαμβάνεται μέσα σε ένα γενικότερο κλινικό πλαίσιο και επηρεάζεται από τους εξής παράγοντες:

			•την εξέλιξη –και όχι τις μεμονωμένες τιμές– των τιμών των κλασικών δεικτών της νεφρικής λειτουργίας (ουρίας ή αζώτου ουρίας και κρεατινίνης),

			•τη σοβαρότητα της υποκείμενης νόσου (δεδομένου ότι μπορεί να επηρεάζει την πιθανότητα επανόδου της νεφρικής λειτουργίας),

			•το βαθμό δυσλειτουργίας των υπόλοιπων οργάνων (που μπορεί να επιδεινώνεται από καταστάσεις όπως η υπερφόρτωση με υγρά),

			•το μέγεθος του φορτίου των διαλυμένων ουσιών που αναμένεται να συσσωρευτούν (π.χ. σε σύνδρομο λύσης όγκου), και

			•την ανάγκη για χορήγηση μεγάλου όγκου εισερχομένων υγρών σχετιζόμενων με τη σίτιση ή τη φαρμακευτική αγωγή του ασθενή.
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			Πίνακας 22.1 Επείγουσες ενδείξεις έναρξης θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης.

			Στην κλινική πράξη, η θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης εφαρμόζεται όταν οι επιπλοκές της οξείας νεφρικής βλάβης (από την πλημμελή απομάκρυνση των πλεοναζόντων υγρών και διαλυμένων τοξικών ουσιών) δεν μπορούν να αντιμετωπιστούν με άλλο τρόπο και αναμένεται να επηρεάσουν σημαντικά την έκβαση του ασθενή. Σπανίως, η έναρξή της στη ΜΕΘ θα καθυστερήσει τόσο ώστε να προκύψουν οι επείγουσες ενδείξεις του Πίνακα 22.1 Επείγουσες ενδείξεις έναρξης θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης.. Για παράδειγμα, ένας ασθενής που παραμένει ολιγουρικός ή ανουρικός, παρά τη λήψη των συντηρητικών μέτρων αντιμετώπισης της οξείας νεφρικής βλάβης, στον οποίο είναι απαραίτητη η χορήγηση σημαντικού όγκου υγρών (από τις διαλύσεις των ενδοφλέβιων φαρμάκων και τη σίτιση), είθισται να υποβάλλεται σε θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης προτού αναπτύξει οξύ πνευμονικό οίδημα. Επίσης, ένας ασθενής που εμφανίζει προοδευτικά αυξανόμενες τιμές ουρίας στο αίμα τίθεται σε θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης προτού παρουσιαστούν επιπλοκές από την ουραιμία.

			Αρκετές μελέτες παρατήρησης συνδέουν την πρώιμη εφαρμογή της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης με όφελος στην επιβίωση. Υπάρχουν ενδείξεις ότι οι νεότεροι βιολογικοί δείκτες της νεφρικής λειτουργίας, όπως η γλυκοπρωτεΐνη NGAL (Neutrophil Gelatinase-Associated Lipocalin), εκτός από τη χρησιμότητά τους στην πρώιμη διάγνωση της οξείας νεφρικής βλάβης, μπορούν να προβλέψουν την ανάγκη για θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης και να συμβάλουν έτσι στην πρώιμη εφαρμογή της.

			Μια διαφορετική ένδειξη για την έναρξη θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης αποτελεί η δηλητηρίαση από αιθυλενογλυκόλη και μεθανόλη ή από υπερδοσολογία φαρμάκων όπως το λίθιο και το ιώδιο (σπανιότερα, σε υπερδοσολογία από σαλικυλικά, μετφορμίνη, μεθοτρεξάτη, βαλπροϊκό οξύ, ισονιαζίδη και θεοφυλλίνη). Οι ουσίες αυτές είναι υδατοδιαλυτές, συνδέονται ελάχιστα με τις πρωτεΐνες του αίματος, έχουν χαμηλό μοριακό βάρος (< 500 Da) και μικρό όγκο κατανομής, χαρακτηριστικά που επιτρέπουν την επιτυχή απομάκρυνσή τους με αιμοκάθαρση, η οποία αποτελεί και την ενδεδειγμένη μέθοδο στις περιπτώσεις αυτές.

			22.3 Μέθοδοι νεφρικής υποκατάστασης

			Οι τρέχουσες μέθοδοι νεφρικής υποκατάστασης περιλαμβάνουν τη διαλείπουσα αιμοκάθαρση (Intermittent Hemodialysis, IHD), τη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης (Continuous Renal Replacement Therapy, CRRT) και την περιτοναϊκή κάθαρση (Peritoneal Dialysis, PD).

			Στη ΜΕΘ εφαρμόζεται τόσο η διαλείπουσα αιμοκάθαρση, όσο και η θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, ενώ η εμπειρία με την περιτοναϊκή κάθαρση είναι περιορισμένη, με εξαίρεση τον παιδιατρικό πληθυσμό και τις αναπτυσσόμενες χώρες. Στον Πίνακα 22.2 γίνεται σύγκριση των δύο μεθόδων που χρησιμοποιούνται στη ΜΕΘ, με βάση τα πλεονεκτήματα και τα μειονεκτήματά τους. Η αποτελεσματικότητά τους είναι παρόμοια όσον αφορά τη θνητότητα, τη διάρκεια νοσηλείας και την αποκατάσταση της νεφρικής λειτουργίας. Στην τρέχουσα κλινική πράξη, η επιλογή βασίζεται κατά κύριο λόγο στη διαθεσιμότητα του εξοπλισμού, την εμπειρία του προσωπικού και την κλινική κατάσταση του ασθενή. Σύμφωνα πάντως με τις κατευθυντήριες γραμμές για την οξεία νεφρική βλάβη (Kidney Disease Improving Global Outcomes, KDIGO), στους αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς, καθώς και στους ασθενείς με κρανιοεγκεφαλική κάκωση, ή άλλης αιτιολογίας αυξημένη ενδοκράνια πίεση, ή γενικευμένο εγκεφαλικό οίδημα, συνιστάται η συνεχής νεφρική υποκατάσταση. Η βραδύτερη απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών και υγρών καθιστούν τη μέθοδο αυτή καλύτερα ανεκτή σε σχέση με τη διαλείπουσα αιμοκάθαρση.

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Μέθοδος

						
							
							Πλεονεκτήματα

						
							
							Μειονεκτήματα

						
					

					
							
							Διαλείπουσα αιμοκάθαρση (Intermittent Hemodialysis, IHD)

						
							
							•Ταχεία απομάκρυνση τοξικών ουσιών (χρήσιμη σε περιπτώσεις σοβαρής υπερκαλιαιμίας, ορισμένων δηλητηριάσεων και στο σύνδρομο λύσης όγκου)

							•Κινητοποίηση ασθενή μεταξύ των συνεδριών

							•Μειωμένη έκθεση σε αντιπηκτικά

							•Λιγότερος φόρτος εργασίας

							•Χαμηλότερο κόστος

						
							
							•Υπόταση από τη γρήγορη αφαίρεση υγρών

							•Κίνδυνος εγκεφαλικού οιδήματος, λόγω μείωσης της ωσμωτικότητας του αίματος από την ταχεία απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών

							•Τεχνικά πιο πολύπλοκη μέθοδος

							•Εξειδικευμένο προσωπικό 

						
					

					
							
							Θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης (Continuous Renal Replacement Therapy, CRRT)

						
							
							•Συνεχής απομάκρυνση τοξικών ουσιών

							•Καλύτερη διαχείριση ισοζυγίου υγρών

							•Αιμοδυναμική σταθερότητα

							•Διατήρηση σταθερής ενδοκράνιας πίεσης

							•Τεχνικά πιο εύκολη

							•Επάρκεια εκπαίδευσης του προσωπικού της ΜΕΘ

						
							
							•Βραδύτερη κάθαρση των τοξικών ουσιών

							•Συνεχής έκθεση σε αντιπηκτική αγωγή

							•Ακινητοποίηση του ασθενή

							•Υποθερμία

							•Μεγαλύτερη επιβάρυνση του φόρτου εργασίας

							•Αυξημένο κόστος 

						
					

				
			

			Πίνακας 22.2 Σύγκριση μεταξύ των μεθόδων νεφρικής υποκατάστασης. ΜΕΘ: Μονάδα Εντατικής Θεραπείας.

			22.4 Τεχνικές συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης

			Η θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης γίνεται μέσω ενός ειδικού κεντρικού φλεβικού καθετήρα, ο οποίος διαθέτει δύο αυλούς. Από τον ένα αυλό εξέρχεται το φλεβικό αίμα του ασθενή, το οποίο οδηγείται σε ένα ειδικό φίλτρο, όπου γίνεται η απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών και η αφαίρεση υγρών, και έπειτα, μέσω του δευτέρου αυλού, επιστρέφει στη φλεβική κυκλοφορία (Εικόνα 22.1). Η όλη διαδικασία γίνεται με τη βοήθεια αντλιών για τη διακίνηση του αίματος και των διαλυμάτων που χρησιμοποιούνται, και ελέγχεται μέσω ειδικών αισθητήρων, που σκοπό έχουν να εξασφαλίσουν τη σωστή λειτουργία του μηχανήματος. Το φίλτρο του κυκλώματος είναι ουσιαστικά μια ημιδιαπερατή μεμβράνη, της οποίας η μια πλευρά έρχεται σε συνεχή επαφή με το αίμα του ασθενή και, μέσα από τους πόρους της, επιτρέπει τη μετακίνηση μορίων (διαλυμένων ουσιών ή νερού), λόγω διαφοράς συγκέντρωσης ή πίεσης μεταξύ των δύο διαμερισμάτων. Οι υπεύθυνοι μηχανισμοί διακίνησης των μορίων αυτών εκατέρωθεν της μεμβράνης είναι τρεις: η υπερδιήθηση, η συμμεταφορά και η διάχυση (Εικόνα 22.2).
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			Εικόνα 22.1 Φλεβο-φλεβικό κύκλωμα, για τη διενέργεια θεραπείας συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης. Το αίμα του ασθενή εξέρχεται από τον ένα αυλό του ειδικού κεντρικού φλεβικού καθετήρα, οδηγείται στο φίλτρο, όπου πραγματοποιούνται απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών και αφαίρεση υγρών, και, μέσω του δευτέρου αυλού, επιστρέφει στη φλεβική κυκλοφορία. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Εικόνα 22.2 Μηχανισμοί μεταφοράς νερού και διαλυμένων ουσιών, διαμέσου της ημιδιαπερατής μεμβράνης. Η υπερδιήθηση αφορά αποκλειστικά και μόνο τη μετακίνηση μορίων νερού, λόγω διαφοράς υδροστατικής πίεσης εκατέρωθεν της ημιδιαπερατής μεμβράνης. Όταν ο ρυθμός υπερδιήθησης είναι υψηλός, η έξοδος νερού από το πλάσμα του αίματος αυξάνεται και με το μηχανισμό της συμμεταφοράς συμπαρασύρει μόρια διαλυμένων ουσιών, μικρού ([image: ]) αλλά και μεσαίου (●) μοριακού βάρους. Στη διάχυση, επιτρέπεται η διακίνηση μόνο των μικρού μοριακού βάρους διαλυμένων ουσιών, λόγω διαφοράς συγκέντρωσης μεταξύ του αίματος και του διαλύματος της κάθαρσης. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Υπερδιήθηση (ultrafiltration) ονομάζεται η διαδικασία κατά την οποία μόρια νερού από το πλάσμα του αίματος εξωθούνται διαμέσου της ημιδιαπερατής μεμβάνης του φίλτρου, από τη διαφορά υδροστατικής πίεσης, που αναπτύσσεται μέσω των αντλιών, εκατέρωθεν της μεμβράνης. Η υπερδιήθηση αφορά αποκλειστικά και μόνο τη μετακίνηση των μορίων νερού. Για την απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών, υπεύθυνοι είναι οι μηχανισμοί της συμμεταφοράς και της διάχυσης. Η συμμεταφορά (convection) λαμβάνει χώρα παράλληλα με την υπερδιήθηση, υπό την προϋπόθεση ότι ο ρυθμός αποβολής του νερού του πλάσματος είναι υψηλός. Οι διαλυμένες ουσίες συμπαρασύρονται τότε από τα μόρια του νερού και εξέρχονται από το διαμέρισμα του αίματος διαμέσου της ημιδιαπερατής μεμβράνης. Με τη διάχυση (diffusion), η μετακίνηση των διαλυμένων ουσιών πραγματοποιείται λόγω διαφοράς στη συγκέντρωσή τους εκατέρωθεν της μεμβράνης. Για τη δημιουργία της κλίσης συγκέντρωσης, χρησιμοποιείται ένα ηλεκτρολυτικό διάλυμα (διάλυμα κάθαρσης, dialysate), το οποίο ρέει κατά μήκος του φίλτρου, χωρίς να έρχεται σε άμεση επαφή με το διαμέρισμα του αίματος (παρεμβάλλεται η ημιδιαπερατή μεμβράνη). Ουσίες που έχουν συσσωρευτεί στο αίμα (ουρία, κρεατινίνη, κάλιο, φώσφορος κ.ά.) μετακινούνται προς το διάλυμα της κάθαρσης, ενώ ουσίες που βρίσκονται σε μεγαλύτερη συγκέντρωση στο διάλυμα (π.χ. διττανθρακικά) εισέρχονται στο αίμα. Αυτή η διαφορά συγκέντρωσης μεγιστοποιείται και διατηρείται σε όλο το μήκος του φίλτρου, όταν το διάλυμα της κάθαρσης ρέει αντίθετα προς την κατεύθυνση του αίματος.

			Οι διάφορες τεχνικές συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης προκύπτουν από το συνδυασμό των παραπάνω μηχανισμών και παρουσιάζονται στον Πίνακα 22.3.
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			*Ο ρυθμός υπερδιήθησης στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοκάθαρση είναι χαμηλός και ως εκ τούτου δεν επαρκεί για τη συμμεταφορά διαλυμένων ουσιών, παρά μόνο για τη ρύθμιση του όγκου των υγρών.

			Πίνακας 22.3 Τεχνικές συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης. CVVHD: Continuous Venovenous Hemodialysis, CVVH: Continuous Venovenous Hemofiltration, SCUF: Slow Continuous Ultrafiltration, CVVHDF: Continuous Venovenous Hemodiafiltration.

			Στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοκάθαρση (CVVHD) (Εικόνα 22.3), η απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών γίνεται αποκλειστικά με το μηχανισμό της διάχυσης, ενώ ένας χαμηλός ρυθμός υπερδιήθησης εξυπηρετεί τη ρύθμιση του ισοζυγίου υγρών του ασθενή. Πρόκειται για την ίδια τεχνική που εφαρμόζεται και στη μέθοδο της διαλείπουσας αιμοκάθαρσης. Με τη διάχυση επιτρέπεται η μετακίνηση μόνο των μικρού μοριακού βάρους διαλυμένων ουσιών (< 500 Da), για την εφαρμογή της οποίας απαραίτητη είναι η χρησιμοποίηση διαλύματος κάθαρσης (dialysate).

			Στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοδιήθηση (CVVH) (Εικόνα 22.4 ), η απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών γίνεται αποκλειστικά με το μηχανισμό της συμμεταφοράς, η οποία, σε αντίθεση με τη διάχυση, επιτρέπει τη μετακίνηση όχι μόνο των μικρού, αλλά και των μεσαίου μοριακού βάρους διαλυμένων ουσιών (500-20.000 Da). Για να λειτουργήσει ο μηχανισμός της συμμεταφοράς, απαιτείται, όπως προαναφέρθηκε, υψηλός ρυθμός υπερδιήθησης, με αποτέλεσμα να αποβάλλονται μεγάλες ποσότητες νερού από το πλάσμα του ασθενή. Για να γίνει αυτό εφικτό, επιβάλλεται η αναπλήρωση του συνόλου ή μέρους του αποβαλλομένου όγκου υγρών από ένα ηλεκτρολυτικό διάλυμα αντίστοιχο με αυτό της κάθαρσης, που ονομάζεται διάλυμα αντικατάστασης (replacement). Η χορήγηση του διαλύματος αυτού μπορεί να γίνει σε δύο σημεία του κυκλώματος, είτε πριν από την είσοδο του αίματος στο φίλτρο (pre-dilution) είτε μετά την έξοδό του από το φίλτρο (post-dilution).

			Στη βραδεία συνεχή υπερδιήθηση (SCUF) (Εικόνα 22.5), δεν απομακρύνονται διαλυμένες ουσίες. Η τεχνική αυτή αφορά αποκλειστικά και μόνο την απομάκρυνση του πλεονάζοντος όγκου υγρών μέσω υπερδιήθησης. Δεν απαιτείται διάλυμα αντικατάστασης, διότι ο ρυθμός υπερδιήθησης που απαιτείται για την αφαίρεση υγρών είναι χαμηλός. Εφαρμόζεται σε ασθενείς που διατηρούν επαρκή ικανότητα για κάθαρση, αλλά εμφανίζουν υπερφόρτωση όγκου, που δεν ανταποκρίνεται στα διουρητικά (π.χ. ασθενείς με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια).
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			Εικόνα 22.3 Συνεχής φλεβο-φλεβική αιμοκάθαρση (CVVHD). Στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοκάθαρση, η αποβολή των διαλυμένων ουσιών γίνεται με το μηχανισμό της διάχυσης, λόγω της διαφορετικής συγκέντρωσής τους στο αίμα του ασθενή και στο διάλυμα της κάθαρσης. Το διάλυμα της κάθαρσης εισέρχεται στο φίλτρο κατά την αντίθετη φορά από αυτήν του αίματος, ώστε η κλίση συγκέντρωσης να μεγιστοποιείται και να διατηρείται σε όλο το μήκος του φίλτρου. Το χρησιμοποιηθέν διάλυμα κάθαρσης αποβάλλεται στο σάκο συλλογής. Στον ίδιο σάκο αποβάλλεται μέσω υπερδιήθησης και ο επιθυμητός όγκος υγρών από το πλάσμα του ασθενή. Λόγω του χαμηλού ρυθμού υπερδιήθησης, δεν χρειάζεται αναπλήρωση με διάλυμα αντικατάστασης. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Τέλος, στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοδιαδιήθηση (CVVHDF) (Εικόνα 22.6), η απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών γίνεται και με τους δύο μηχανισμούς (συμμεταφοράς και διάχυσης), ενώ ο ρυθμός υπερδιήθησης είναι υποχρεωτικά υψηλός. Η τεχνική αυτή συνδυάζει την αιμοκάθαρση με την αιμοδιήθηση, απαιτεί τη χρήση διαλυμάτων κάθαρσης και αντικατάστασης, και αποτελεί τη συχνότερα χρησιμοποιούμενη μέθοδο συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης στη ΜΕΘ.
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			Εικόνα 22.4 Συνεχής φλεβο-φλεβική αιμοδιήθηση (CVVH). Στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοδιήθηση, η αποβολή των διαλυμένων ουσιών γίνεται με το μηχανισμό της συμμεταφοράς, δηλαδή μαζί με την έξοδο μεγάλης ποσότητας νερού μέσω υπερδιήθησης από το πλάσμα του αίματος του ασθενή, η οποία καταλήγει στο σάκο συλλογής. Μέρος ή όλος ο όγκος του υπερδιηθήματος (αναλόγως με το εάν επιθυμείται ή όχι η αποβολή υγρών από τον ασθενή, αντίστοιχα) πρέπει να αναπληρωθεί από το διάλυμα αντικατάστασης, το οποίο εισέρχεται στο αίμα του ασθενή είτε πριν από τη δίοδό του από το φίλτρο (διακεκομμένη μωβ γραμμή) είτε μετά την έξοδό του από αυτό (συμπαγής μωβ γραμμή). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Εικόνα 22.5 Βραδεία συνεχής υπερδιήθηση (SCUF). Στη βραδεία συνεχή υπερδιήθηση αποβάλλεται αποκλειστικά και μόνο ο πλεονάζων όγκος υγρών του ασθενή, ο οποίος καταλήγει στο σάκο συλλογής. Δεν απαιτείται διάλυμα αντικατάστασης, διότι ο ρυθμός υπερδιήθησης είναι χαμηλός. Με την τεχνική αυτή δεν είναι δυνατή η απομάκρυνση διαλυμένων ουσιών. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.
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			Εικόνα 22.6 Συνεχής φλεβο-φλεβική αιμοδιαδιήθηση (CVVHDF). Στη συνεχή φλεβο-φλεβική αιμοδιαδιήθηση, η αποβολή των διαλυμένων ουσιών γίνεται και με τους δύο μηχανισμούς (διάχυσης και συμμεταφοράς). Απαιτείται διάλυμα κάθαρσης, το οποίο ρέει αντίθετα από τη φορά του αίματος και διάλυμα αντικατάστασης για αναπλήρωση μέρους ή όλου του όγκου του υπερδιηθήματος, το οποίο εισάγεται στην κυκλοφορία του ασθενή είτε πριν από (διακεκομμένη μωβ γραμμή) είτε μετά το φίλτρο (συμπαγής μωβ γραμμή). Το χρησιμοποιηθέν διάλυμα κάθαρσης και το υπερδιήθημα αποβάλλονται στο σάκο συλλογής. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			22.5 Αγγειακή πρόσβαση

			Για την εφαρμογή της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης, είναι απαραίτητη η τοποθέτηση ενός ειδικού κεντρικού φλεβικού καθετήρα με δύο αυλούς. Για να είναι λειτουργική η αγγειακή πρόσβαση, πρέπει ο καθετήρας να έχει ικανό εύρος (συνήθως 12 French14), ώστε να παρέχεται επαρκής ροή αίματος, και το άκρο του να καταλήγει εντός μιας μεγάλης φλέβας. Η επιλογή του αγγείου γίνεται με κριτήριο την όσο το δυνατόν πιο ευθεία πορεία του καθετήρα, ώστε να αποφεύγεται ή να ελαχιστοποιείται η επαφή του με το αγγειακό τοίχωμα, η οποία μπορεί να προκαλέσει δυσλειτουργία του καθετήρα και θρομβώσεις ή στενώσεις του αγγείου. Με βάση τα ανωτέρω, οι κατευθυντήριες οδηγίες για την οξεία νεφρική βλάβη (KDIGO) καταλήγουν στην εξής σειρά προτίμησης (Εικόνα 22.7):

			•1η επιλογή: δεξιά έσω σφαγίτιδα φλέβα,

			•2η επιλογή: μηριαίες φλέβες,

			•3η επιλογή: αριστερή έσω σφαγίτιδα φλέβα,

			•4η επιλογή: υποκλείδιες φλέβες, με προτίμηση στην επικρατούσα πλευρά15.
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			Εικόνα 22.7 Θέσεις τοποθέτησης κεντρικού φλεβικού καθετήρα, για τη διενέργεια θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης. Η επιλογή του αγγείου γίνεται με κριτήριο την κατά το δυνατό πιο ευθεία πορεία του καθετήρα, ώστε να αποφεύγεται ή να ελαχιστοποιείται η επαφή του με το αγγειακό τοίχωμα. Η σειρά προτίμησης είναι η εξής: (1) η δεξιά έσω σφαγίτιδα φλέβα, (2) οι μηριαίες φλέβες, (3) η αριστερή έσω σφαγίτιδα φλέβα και (4) οι υποκλείδιες φλέβες, δίνοντας προτεραιότητα στη φλέβα της επικρατούσας πλευράς. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			22.6 Ηλεκτρολυτικά διαλύματα

			Η διατήρηση της οξεοβασικής ισορροπίας αποτελεί βασικό στόχο της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης. Η διόρθωση της μεταβολικής οξέωσης που δημιουργείται, συνεπεία της οξείας νεφρικής βλάβης, επιτελείται μέσω του γαλακτικού ή των διττανθρακικών που περιέχονται στα ηλεκτρολυτικά διαλύματα κάθαρσης και αντικατάστασης. Υπό φυσιολογικές συνθήκες, το γαλακτικό μεταβολίζεται στο ήπαρ σε διττανθρακικά. Στις περιπτώσεις όμως που παραβλάπτεται ο μεταβολισμός του, όπως στην ηπατική ανεπάρκεια, καθώς και σε συνθήκες κυκλοφορικής καταπληξίας όπου αυξάνεται η ενδογενής παραγωγή του, η συσσώρευση του γαλακτικού μπορεί να οδηγήσει σε επιδείνωση της μεταβολικής οξέωσης. Για τον λόγο αυτό, τα τελευταία χρόνια έχει επικρατήσει η χρήση ηλεκτρολυτικών διαλυμάτων που περιέχουν ως ρυθμιστική ουσία τα διττανθρακικά, τα οποία, σύμφωνα με μελέτες, οδηγούν σε καλύτερη διόρθωση της οξέωσης, χαμηλότερα επίπεδα γαλακτικού και βελτίωση της αιμοδυναμικής κατάστασης του ασθενή.

			22.7 Αντιπηκτική αγωγή

			Στη θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης, το αίμα του ασθενή έρχεται σε άμεση επαφή με την ξένη επιφάνεια του κυκλώματος, με αποτέλεσμα να ενεργοποιούνται τόσο η ενδογενής και εξωγενής οδός της πήξης, όσο και τα αιμοπετάλια. Έτσι, σχηματίζονται θρόμβοι, οι οποίοι μπορούν να φράξουν τελείως το φίλτρο ή να μειώσουν τη διαπερατότητα της μεμβράνης. Προκειμένου να διασφαλιστεί η απρόσκοπτη λειτουργία του φίλτρου, είναι απαραίτητη η χορήγηση αντιπηκτικής αγωγής. Στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, η χορήγηση των αντιπηκτικών πρέπει να είναι συνεχής. Εξαιρούνται οι ασθενείς με αυξημένο αιμορραγικό κίνδυνο, με διαταραχές πηκτικότητας [θρομβοπενία, παράταση χρόνων προθρομβίνης ή ενεργοποιημένης μερικής θρομβοπλαστίνης (aPTT)], καθώς και η πλειοψηφία των ασθενών που λαμβάνουν ήδη θεραπευτική αντιπηκτική αγωγή για υποκείμενα νοσήματα (π.χ. μεταλλική βαλβίδα, κολπική μαρμαρυγή, εν τω βάθει φλεβοθρόμβωση κτλ.). Όσον αφορά τις διαταραχές της πηκτικότητας, δεν υπάρχουν συγκεκριμένα όρια τιμών αιμοπεταλίων, χρόνων πήξης, ινωδογόνου ή άλλων παραγόντων πήξης, που να καθορίζουν τη χορήγηση ή μη αντιπηκτικής αγωγής στη θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης.

			Τρία είναι τα συνηθέστερα χρησιμοποιούμενα αντιπηκτικά στη θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης: η μη κλασματοποιημένη (κλασική) ηπαρίνη, οι ηπαρίνες χαμηλού μοριακού βάρους και η περιοχική αντιπηξία με κιτρικά. Τα κιτρικά έχουν το πλεονέκτημα να ασκούν την αντιπηκτική τους δράση αποκλειστικά στο κύκλωμα και όχι στον ασθενή (περιοχική αντιπηξία), μειώνοντας έτσι σημαντικά τον κίνδυνο αιμορραγίας. Κατά συνέπεια, μπορούν να χορηγηθούν ακόμα και σε ασθενείς με αυξημένο κίνδυνο αιμορραγίας (π.χ. πρόσφατο τραύμα ή χειρουργική επέμβαση, πρόσφατη ή ακόμα και ενεργός αιμορραγία, μη ελεγχόμενη υπέρταση κ.ά.). Δρουν μέσω δέσμευσης του ιονισμένου ασβεστίου, το οποίο αποτελεί σημαντικό συστατικό του καταρράκτη της πήξης. Μέρος του συμπλέγματος (κιτρικών και ασβεστίου) απομακρύνεται με το φίλτρο, ενώ αυτό που εισέρχεται στη συστηματική κυκλοφορία μεταβολίζεται ταχύτατα στο ήπαρ, τους μυς και το νεφρό, απελευθερώνοντας ασβέστιο και παράγοντας διττανθρακικά (στους ασθενείς που λαμβάνουν κιτρικά, τα ηλεκτρολυτικά διαλύματα κάθαρσης και αντικατάστασης δεν χρειάζεται να περιέχουν επιπλέον διττανθρακικά ή γαλακτικό). Αντένδειξη για τη χορήγηση κιτρικών αποτελούν η σοβαρή ηπατική ανεπάρκεια και η καταπληξία, γιατί αυξάνουν τον κίνδυνο συσσώρευσής τους. Η χρήση της περιοχικής αντιπηξίας με κιτρικά παραμένει περιορισμένη, παρά τα πλεονεκτήματά της, διότι πρόκειται για μια πολύπλοκη διαδικασία, που ενέχει τον κίνδυνο πρόκλησης μεταβολικών επιπλοκών (μεταβολική αλκάλωση, υπασβεστιαιμία κ.ά.) και απαιτεί αυστηρό πρωτόκολλο εφαρμογής.

			22.8 Δόση θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης στην οξεία νεφρική βλάβη

			Στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, η δόση υπολογίζεται με βάση τις ροές κάθαρσης και υπερδιήθησης, λαμβάνοντας υπόψη το βάρος του ασθενή και εκφράζεται σε mL/kg/ώρα. Σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες, η δόση των 20-25 mL/kg/ώρα θεωρείται επαρκής για την κάλυψη των στόχων της θεραπείας, καθώς η περαιτέρω αύξησή της δεν έχει κανένα επιπλέον όφελος στην επιβίωση των ασθενών. Επειδή όμως στη διάρκεια της θεραπείας γίνονται συχνές διακοπές για τεχνικούς, διαγνωστικούς ή θεραπευτικούς λόγους, ενώ με την πάροδο του χρόνου ελαττώνεται η απόδοση του φίλτρου, λόγω μείωσης της διαπερατότητας της μεμβράνης από τη δημιουργία θρόμβων, συνταγογραφείται μια ελαφρώς μεγαλύτερη δόση, της τάξεως των 25-30 mL/kg/ώρα, προκειμένου να αντισταθμίζονται οι απώλειες αυτές.

			Υπάρχουν ενδείξεις ότι η χορήγηση υψηλής δόσης στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης σε ορισμένες κατηγορίες ασθενών μπορεί να είναι ευεργετική, όπως η εφαρμογή υψηλού όγκου αιμοδιήθησης (High Volume Hemofiltration, HVHF) στους ασθενείς με οξεία νεφρική βλάβη και σηπτική καταπληξία. Βασίζεται στην πεποίθηση ότι η απομάκρυνση μέσω εντατικής υπερδιήθησης των φλεγμονωδών διαμεσολαβητών που παράγονται στη σήψη (πρόκειται για κυτταροκίνες που, λόγω του μοριακού τους βάρους, αποβάλλονται μόνο με συμμεταφορά) μπορεί να βοηθήσει στην ταχύτερη αποδρομή του συνδρόμου.

			22.9 Επιπλοκές θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης

			Η εφαρμογή της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης μπορεί να συνοδεύεται από επιπλοκές, δυνητικά επικίνδυνες για τον βαρέως πάσχοντα ασθενή της ΜΕΘ (Πίνακας 22.4). Οι επιπλοκές από την τοποθέτηση και την παραμονή του ειδικού κεντρικού φλεβικού καθετήρα διακρίνονται σε μηχανικές και λοιμώδεις, και παρατηρούνται στο 5-19% των ασθενών. Στη διάρκεια της θεραπείας, μπορεί να παρουσιαστούν διαταραχές του ισοζυγίου των υγρών, των ηλεκτρολυτών (κυρίως υποκαλιαιμία και υποφωσφαταιμία), υπόταση και αρρυθμίες. Εκτός των επιθυμητών απωλειών σε υγρά και διαλυμένες ουσίες, χάνονται και πολύτιμα θρεπτικά συστατικά, όπως ιχνοστοιχεία (κυρίως σελήνιο), υδατοδιαλυτές βιταμίνες και αμινοξέα. Επικίνδυνη επιπλοκή είναι η αιμορραγία από την έκθεση στα αντιπηκτικά, ενώ συχνή επιπλοκή της συνεχούς θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης είναι η υποθερμία, λόγω της παρατεταμένης εξωσωματικής κυκλοφορίας του αίματος. Τα σύγχρονα μηχανήματα διαθέτουν ειδικά θερμαντικά σώματα, τα οποία θερμαίνουν το αίμα του ασθενή πριν από την επανείσοδό του στη φλεβική κυκλοφορία.

			
				
					
				
				
					
							
							Σχετιζόμενες με την τοποθέτηση και την παραμονή του κεντρικού φλεβικού καθετήρα:

							•μηχανικές (τρώση αρτηρίας, δημιουργία αιματώματος, αιμοθώρακας, πνευμοθώρακας, θρόμβωση και στένωση του αγγείου κ.ά.)
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							Απώλεια θρεπτικών ουσιών (ιχνοστοιχεία, υδατοδιαλυτές βιταμίνες, αμινοξέα)
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							Υποδοσολογία φαρμάκων (κυρίως αντιμικροβιακών)

						
					

				
			

			

			Πίνακας 22.4 Επιπλοκές θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης.

			Ένα σημαντικό πρόβλημα το οποίο καλείται να αντιμετωπίσει ο κλινικός γιατρός στη διάρκεια της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης είναι η διαταραχή της φαρμακοκινητικής διαφόρων φαρμάκων που λαμβάνει ο ασθενής, κυρίως των αντιμικροβιακών. Σε αντίθεση με τη διαλείπουσα αιμοκάθαρση, στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης δεν υπάρχουν ξεκάθαρα δεδομένα για τη δοσολογία των φαρμάκων. Η υποδοσολογία είναι πιο έντονη όταν χρησιμοποιείται υψηλός ρυθμός υπερδιήθησης και μπορεί να θέσει σε κίνδυνο τον ασθενή. Είναι, επομένως, σημαντικό να παρακολουθούνται οι στάθμες ορισμένων φαρμάκων, κυρίως των αντιμικροβιακών, ώστε να διασφαλίζεται η κατά το δυνατό πιο αποτελεσματική χορήγησή τους.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Κλινική παρακολούθηση
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							•Συνεχής καταγραφή ζωτικών σημείων (αρτηριακής πίεσης, καρδιακού ρυθμού, ωριαίας διούρησης, θερμοκρασίας)

							•Εκτίμηση ενδαγγειακού όγκου

							•Έλεγχος για αιμορραγία ή θρόμβωση

						
							
							•Βιοχημικός έλεγχος (ουρία, κρεατινίνη, κάλιο, νάτριο, χλώριο, ασβέστιο, μαγνήσιο, φώσφορος)

							•Αέρια αίματος (pH, HCO3)

							•Γενική αίματος (αιμοσφαιρίνη/αιματοκρίτης, αιμοπετάλια)

							•aPTT (εάν χορηγείται κλασική ηπαρίνη)

							•Ιονισμένο ασβέστιο (εάν χορηγούνται κιτρικά)

							•Anti-Xa (εάν χορηγείται ηπαρίνη χαμηλού μοριακού βάρους)

							•Στάθμες φαρμάκων (κυρίως αντιμικροβιακών)

						
					

				
			

			Πίνακας 22.5 Παρακολούθηση ασθενών σε θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. aPTT: χρόνος ενεργοποιημένης μερικής θρομβοπλαστίνης, anti-Xa: λειτουργική μέθοδος υπολογισμού της ικανότητας αναστολής του ενεργοποιημένου παράγοντα Χ από τις χαμηλού μοριακού βάρους ηπαρίνες.

			22.10 Διακοπή θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης 

			Η θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης διακόπτεται όταν πλέον δεν είναι απαραίτητη, γιατί είτε η ενδογενής νεφρική λειτουργία έχει επανέλθει σε σημείο που να μπορεί να ανταπεξέλθει στις ανάγκες του ασθενή, είτε η συνέχιση της θεραπείας κρίνεται μάταιη.

			Oι παράμετροι που χρησιμοποιούνται ως κριτήρια για τη διακοπή της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης είναι η διούρηση και λιγότερο συχνά η κάθαρση της κρεατινίνης. Στη διαλείπουσα αιμοκάθαρση, η εκτίμηση μπορεί να γίνει μόνο στα μεσοδιαστήματα των συνεδριών και στηρίζεται κατά κύριο λόγο στο κριτήριο της διούρησης, μια και οι μεγάλες διακυμάνσεις στα επίπεδα των διαλυμένων ουσιών (ουρίας, κρεατινίνης) καθιστούν αναξιόπιστο το κριτήριο της κάθαρσης. Στη θεραπεία συνεχούς νεφρικής υποκατάστασης, είναι αποδεκτά και τα δύο κριτήρια, μια και η συνεχής απομάκρυνση των διαλυμένων ουσιών με ροή 25-35 mL/min σταθεροποιεί τους βιοχημικούς δείκτες της νεφρικής λειτουργίας έπειτα από 48 ώρες, γεγονός που επιτρέπει πιο αξιόπιστες μετρήσεις κάθαρσης της κρεατινίνης.

			22.11 Παρακολούθηση ασθενών στη διάρκεια της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης

			Η εφαρμογή της θεραπείας νεφρικής υποκατάστασης στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς της ΜΕΘ αποτελεί μια δυναμική διεργασία, που πρέπει να εξατομικεύεται και να τροποποιείται με βάση την κλινική εικόνα του ασθενή, ώστε να καλύπτει τις εκάστοτε ανάγκες του, αποφεύγοντας κατά το δυνατόν τις διάφορες επιπλοκές. Απαιτείται, επομένως, στενή παρακολούθηση διαφόρων κλινικών και εργαστηριακών παραμέτρων, με σκοπό τόσο την πρώιμη ανίχνευση πιθανών επιπλοκών, όσο και την εκτίμηση της αποτελεσματικότητας της θεραπείας (Πίνακας 22.5).
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Γ. Λοιμώξεις στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			•Πρόληψη λοιμώξεων και μετάδοσης παθογόνων στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			•Λοιμώξεις του αναπνευστικού συστήματος

			○Πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα

			○Τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα

			○Σοβαρή πνευμονία της κοινότητας

			•Λοιμώξεις της αιματικής ροής

			•Λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος

		

	
		
			Κεφάλαιο 23
ΠΡΟΛΗΨΗ ΛΟΙΜΩΞΕΩΝ ΚΑΙ ΜΕΤΑΔΟΣΗΣ ΠΑΘΟΓΟΝΩΝ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Κωνσταντίνος Ποντίκης

			Σύνοψη

			Οι νοσοκομειακές λοιμώξεις (ΝΛ) αποτελούν ένα από τα σημαντικότερα προβλήματα των συστημάτων υγείας παγκοσμίως, σχετιζόμενες με σημαντική νοσηρότητα και θνητότητα. Οι ΝΛ στον χώρο της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) προκαλούνται, συνήθως, από πολυανθεκτικά παθογόνα. Το πρώτο βήμα για τις πολυανθεκτικές ΝΛ είναι ο αποικισμός του επίνοσου ξενιστή, ο οποίος συνήθως πραγματοποιείται μέσω έμμεσης επαφής. Κατά την έμμεση επαφή τα μικρόβια μεταδίδονται μεταξύ των ασθενών χρησιμοποιώντας ως όχημα, συνήθως, τα χέρια των επαγγελματιών υγείας. Απλά μέτρα, όπως η εφαρμογή της υγιεινής των χεριών και η συν-νοσηλεία αποικισμένων ασθενών, μειώνουν την επίπτωση της ενδονοσοκομειακής διασποράς και συνεπώς των ΝΛ. Ωστόσο, η συμμόρφωση των επαγγελματιών υγείας με αυτές τις πρακτικές παραμένει χαμηλή.

			Κύρια γνώση

			•Οι νοσοκομειακές λοιμώξεις αποτελούν, στην πλειονότητά τους, απότελεσμα της ενδονοσοκομειακής μετάδοσης παθογόνων μικροοργανισμών σε ασθενείς με ελλειμματικούς αμυντικούς μηχανισμούς.

			•Η κύρια οδός μετάδοσης παθογόνων στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι η έμμεση επαφή, κατά την οποία φορέας των παθογόνων είναι τα χέρια των επαγγελματιών υγείας.

			•Η φροντίδα όλων των νοσηλευομένων ασθενών πρέπει να διέπεται από τις καθολικές προφυλάξεις.

			•Η φροντίδα των αποικισμένων, από πολυανθεκτικά παθογόνα, ασθενών πρέπει επιπλέον να διέπεται από τις προφυλάξεις επαφής.

			•Η υγιεινή των χεριών, η συν-νοσηλεία αποικισμένων ασθενών και η χρήση χλωρεξιδίνης για την καθαριότητα των βαρέως πασχόντων αποτελούν απλά και αποτελεσματικά μέτρα πρόληψης της διασποράς των παθογόνων μεταξύ των ασθενών της ΜΕΘ.

			23.1 Εισαγωγή

			Υπολογίζεται ότι το 4,5% των ασθενών που εισάγονται στο νοσοκομείο προσβάλλεται από νοσοκομειακές λοιμώξεις (ΝΛ). Νοσοκομειακές ορίζονται εκείνες οι λοιμώξεις που εκδηλώνονται μετά τις πρώτες 48 ώρες της νοσηλείας και για τις οποίες δεν υφίστανται ενδείξεις ότι βρίσκονταν σε επώαση κατά τη στιγμή της εισαγωγής. Η επίπτωση των ΝΛ στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι αρκετά υψηλότερη. Σε επιδημιολογική μελέτη που πραγματοποιήθηκε στην Ελλάδα, μεταξύ 2009 και 2010, σε τρεις ΜΕΘ, διαπιστώθηκε ότι περισσότεροι από τους μισούς ασθενείς (51,7% σε σύνολο 294 ασθενών) προσεβλήθησαν από ΝΛ. Η επίπτωση των ΝΛ τις καθιστά μεταξύ των κυριότερων αιτίων θανάτου παγκοσμίως, και ο περιορισμός της αποτελεί πρώτιστη προτεραιότητα των συστημάτων υγείας. 

			Υπάρχουν αρκετοί λόγοι για τους οποίους οι ΝΛ εμφανίζονται με αυξημένη συχνότητα στη ΜΕΘ. Οι λόγοι αυτοί σχετίζονται αφενός με τον ξενιστή, καθώς συνήθως οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς εμφανίζουν σημαντική διαταραχή της φυσιολογίας, επί εδάφους σημαντικών συννοσηροτήτων. Αφετέρου, η εντατική θεραπεία αυτή καθαυτή χαρακτηρίζεται από την αναγκαστική εφαρμογή σειράς παρεμβάσεων που παρακάμπτουν σημαντικούς αμυντικούς φραγμούς. Για παράδειγμα, οι κεντρικοί φλεβικοί καθετήρες παρακάμπτουν το φραγμό του δέρματος, η τοποθέτηση τραχειοσωλήνα παρέχει ευθεία πρόσβαση των παθογόνων στο κατώτερο αναπνευστικό, ενώ η αναγκαστικώς χορηγούμενη κατασταλτική φαρμακευτική αγωγή καταργεί το φυσιολογικό αντανακλαστικό του βήχα.

			23.2 Μηχανισμοί διασποράς παθογόνων

			Σχεδόν εξ ορισμού, οι ΝΛ προκαλούνται από παθογόνα που ενδημούν στον νοσοκομειακό χώρο, τα οποία εμφανίζουν, κατά κανόνα, υψηλότερου βαθμού αντοχή στα αντιμικροβιακά, σε σχέση με τη μικροβιακή χλωρίδα της κοινότητας. Τη στιγμή που οι ΝΛ αποτελούν το μετρήσιμο γεγονός στο προσκήνιο, στο παρασκήνιο λαμβάνει χώρα η μετάδοση παθογόνων στους χώρους παροχής υπηρεσιών υγείας. Γενικά, η μετάδοση των ποικίλων παθογόνων (Εικόνα 23.1) πραγματοποιείται με τρεις τρόπους: μέσω της επαφής, μέσω σταγονιδίων και μέσω αερογενούς διασποράς. Μεταξύ αυτών των οδών, τον κυριότερο ρόλο στον χώρο της ΜΕΘ, αλλά και γενικότερα στο νοσοκομειακό χώρο, λαμβάνει η μετάδοση μέσω επαφής, και μάλιστα έμμεσης επαφής.

			[image: ]

			Εικόνα 23.1 Μηχανισμοί μετάδοσης παθογόνων στο νοσοκομειακό περιβάλλον. Τα βήματα για τη διασπορά των παθογόνων είναι (α) η ύπαρξη πηγής, η οποία συνήθως είναι η χλωρίδα των (υπολοίπων) νοσηλευομένων ασθενών, (β) η μεταφορά του παθογόνου, η οποία συνήθως πραγματοποιείται μέσω έμμεσης επαφής, (γ) η ύπαρξη πύλης εισόδου στο δέκτη, η οποία στον χώρο της εντατικής θεραπείας είναι συνήθως κάποιο προσθετικό υλικό και (δ) ο αποικισμός του ξενιστή, που διευκολύνεται από στοιχεία του ιατρικού του ιστορικού (π.χ. ανοσοκαταστολή, μακροχρόνια λήψη αντιμικροβιακών). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Κατά τη διασπορά δια της έμμεσης επαφής, τα παθογόνα μεταφέρονται από μια πηγή, η οποία είναι, συνήθως, οι υπόλοιποι ασθενείς, στον τελικό τους στόχο, τον ευπαθή ξενιστή, χρησιμοποιώντας ως «όχημα» τους επαγγελματίες υγείας ή, σπανιότερα, στοιχεία του άψυχου περιβάλλοντος, όπως τα διαγνωστικά εργαλεία. Μεταξύ των ασθενών που αποικίζονται με τον τρόπο αυτό, μια μειονότητα θα εμφανίσει ΝΛ. Είναι δύσκολο να υπολογισθεί με ακρίβεια το ποσοστό των ΝΛ στην εντατική θεραπεία που αποκτώνται με αυτό τον τρόπο, ωστόσο εκτιμάται ότι αφορά περισσότερες από το 1/3 των λοιμώξεων.

			Ενώ η μετάδοση παθογόνων από ασθενή σε ασθενή μέσω της έμμεσης επαφής αποτελεί τον κύριο μηχανισμού εξωγενούς (δηλαδή, μη ενδογενούς, μη προερχόμενης από τη χλωρίδα του ασθενή) λοίμωξης, δεν πρέπει να αμελείται και ο ρόλος του άψυχου περιβάλλοντος. Έχει αποδειχθεί ότι παθογόνα που ενδημούν στον χώρο της εντατικής θεραπείας, όπως στελέχη Acinetobacter baumannii και εντεροκόκκων, έχουν την ικανότητα να διαβιούν στο περιβάλλον της ΜΕΘ για ικανό χρονικό διάστημα, συντηρώντας με τον τρόπο αυτό το μικροβιακό φορτίο του χώρου και προδιαθέτοντας σε περαιτέρω αποικισμούς ή/και λοιμώξεις επίνοσων ξενιστών.

			23.3 Πρόληψη διασποράς παθογόνων μέσω της έμμεσης επαφής

			Η μετάδοση δια της έμμεσης επαφής, τόσο όταν η πηγή βρίσκεται σε συν-νοσηλευόμενους, όσο και όταν βρίσκεται στο άψυχο περιβάλλον, θεωρείται ότι δύναται να προληφθεί, οδηγώντας την επίπτωση των ΝΛ σε μείωση. Η μείωση της αποκαλούμενης οριζόντιας μετάδοσης παθογόνων εξυπηρετείται από την υιοθέτηση των καθολικών προφυλάξεων (Universal transmission precautions) και των προφυλάξεων μετάδοσης μέσω επαφής (Contact precautions, ή συντομότερα προφυλάξεις επαφής). Οι όροι αυτοί έχουν επινοηθεί από το Κέντρο Ελέγχου και Πρόληψης Νοσημάτων των ΗΠΑ (Centers for Disease Control and Prevention, CDC). Οι καθολικές προφυλάξεις περιλαμβάνουν μια σειρά μέτρων, τα οποία θεωρούνται απολύτως απαραίτητα για τη νοσηλεία οποιουδήποτε ασθενή, ανεξαρτήτως της μικροβιακής του χλωρίδας. Σε αυτά περιλαμβάνονται η εφαρμογή υγιεινής των χεριών βάσει ενδείξεων, η ύπαρξη πρωτοκόλλων καθαρισμού, διαχείρισης του ρυπαρού ιματισμού κτλ. (Πίνακας 23.1). 
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			Πίνακας 23.1 Συστατικά καθολικών προφυλάξεων διασποράς παθογόνων.

			Οι προφυλάξεις επαφής (contact precautions) ανήκουν στην ευρύτερη ομάδα των προφυλάξεων διασποράς (transmission-based precautions) και εφαρμόζονται σε ασθενείς που είναι γνωστό ή εικάζεται ότι πάσχουν ή είναι φορείς νοσήματος που μεταδίδεται μέσω επαφής. Οι προφυλάξεις αυτές, επιπλέον των καθολικών προφυλάξεων, περιλαμβάνουν τη χρήση γαντιών και ποδιών σε κάθε επαφή με τον ασθενή, και τη διαρκή προσπάθεια νοσηλείας των ασθενών αυτών σε (χωρικά ή λειτουργικά) απομονωμένες συνθήκες. Δεδομένου ότι η βασική οδός μετάδοσης των (πολυανθεκτικών) παθογόνων στον χώρο της ΜΕΘ είναι η επαφή, οι αντίστοιχες προφυλάξεις είναι οι πλέον διαδομένες στη φροντίδα των βαρέως πασχόντων.

			Στη συνέχεια, αναλύονται κάποια κύρια μέτρα πρόληψης της μετάδοσης παθογόνων.

			23.3.1 Υγιεινή των χεριών

			Η σημασία της υγιεινής των χεριών στην πρόληψη των ΝΛ είναι γνωστή από τις παρατηρήσεις του Semmelweis, ήδη από τον 19ο αιώνα. Εντούτοις, η συμμόρφωση των επαγγελματιών υγείας με την εφαρμογή υγιεινής των χεριών παραμένει γενικά χαμηλή. Η χαμηλή αυτή συμμόρφωση έχει επανειλημμένα συνδεθεί με επιδημίες λοιμώξεων από νοσοκομειακά παθογόνα.

			Ένδειξη εφαρμογής υγιεινής των χεριών, σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας, υφίσταται:

			•πριν από επαφή με τον ασθενή,

			•πριν από την πραγματοποίηση άσηπτων ιατρικών ή νοσηλευτικών πράξεων,

			•ύστερα από βέβαια, ή πιθανολογούμενη έκθεση σε βιολογικά υγρά,

			•ύστερα από επαφή με τον ασθενή, και

			•ύστερα από επαφή με το άψυχο περιβάλλον του ασθενή.

			Αποδεκτά μέσα για την εφαρμογή υγιεινής των χεριών είναι τόσο το σχολαστικό πλύσιμό τους με σαπούνι και νερό, όσο και η χρήση αντισηπτικού αλκοολικού διαλύματος.

			23.3.2 Απομονωμένη νοσηλεία

			Η απομονωμένη νοσηλεία αποτελεί σημαντικό εργαλείο για την πρόληψη της μετάδοσης παθογόνων μικροοργανισμών. Η λογική στην οποία στηρίζεται η εφαρμογή της είναι προφανής και βασίζεται στη μείωση των πιθανοτήτων μετάδοσης παθογόνων μεταξύ ασθενών (ή και μεταξύ ασθενή και επαγγελματία υγείας), όταν παύουν να μοιράζονται κοινά στοιχεία στη νοσηλείας τους. Με βάση το σκοπό της, η απομονωμένη νοσηλεία διακρίνεται στην προστατευτική απομόνωση (protective isolation) και την απομόνωση πηγής (source isolation). Στην προστατευτική απομόνωση, επωφελούμενος είναι ο πάσχων που απομονώνεται, όπως οι ανοσοκατασταλμένοι ασθενείς. Αντιθέτως, σε περιπτώσεις απομόνωσης πηγής, επωφελούμενοι είναι οι μη απομονούμενοι ασθενείς, καθώς σε απομονωμένη νοσηλεία τίθενται ασθενείς που φέρουν παθογόνα επικίνδυνα για τους μη αποικισμένους ασθενείς. Στη μεγάλη πλειονότητα των περιπτώσεων, στη ΜΕΘ βρίσκει εφαρμογή η απομόνωση πηγής.

			Η ιδανική μορφή απομόνωσης είναι η διακριτή νοσηλεία σε ιδιαίτερο χώρο, ωστόσο αυτό συνήθως δεν είναι δυνατόν, για λόγους αρχιτεκτονικής των μονάδων νοσηλείας. Όταν αυτό συμβαίνει, τότε επιλέγονται παραλλαγές της απομονωμένης νοσηλείας, όπως είναι η συν-νοσηλεία (cohorting) ασθενών με κριτήριο την κοινή νόσο, το κοινό σύνδρομο ή τον κοινό μικροβιακό αποικισμό. Στην κλασική της μορφή, η συν-νοσηλεία προβλέπει τη νοσηλεία ομάδων ασθενών με κοινά μικροβιολογικά χαρακτηριστικά σε διακριτό χώρο. Όταν αυτό δεν είναι δυνατόν, τότε εφαρμόζεται η παραλλαγή της νοσηλευτικής συν-νοσηλείας (nurse cohorting), κατά την οποία η ομάδα των ασθενών που απομονώνεται φροντίζεται από κοινούς νοσηλευτές, που δεν συμμετέχουν στη φροντίδα των μη απομονούμενων ασθενών.

			Μέσω της εφαρμογής των διαφόρων παραλλαγών της απομονωμένης νοσηλείας, έχει καταστεί δυνατόν να ελεγχθούν σημαντικές επιδημίες από ανθεκτικά παθογόνα.

			23.3.3 Χρήση χλωρεξιδίνης

			Μια λογική προσέγγιση του προβλήματος της μετάδοσης των (ανθεκτικών) παθογόνων στον χώρο της ΜΕΘ θα ήταν η προσπάθεια μείωσης του βακτηριακού φορτίου της κύριας πηγής της μετάδοσης, που είναι οι ίδιοι οι ασθενείς. Πράγματι, σημαντικός αριθμός κλινικών μελετών καταδεικνύει ότι η χρήση διαλύματος χλωρεξιδίνης 2% για την καθημερινή καθαριότητα των νοσηλευομένων στη ΜΕΘ μειώνει την επίπτωση τόσο της μετάδοσης παθογόνων, όσο και βασικών ΝΛ, όπως είναι οι λοιμώξεις της αιματικής ροής.
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ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ ΤΟΥ ΑΝΑΠΝΕΥΣΤΙΚΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Κωνσταντίνος Ποντίκης, Μαρία Ντάγανου

			Σύνοψη

			Οι λοιμώξεις του αναπνευστικού συστήματος αποτελούν το συχνότερο τύπο λοιμώξεων στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Η σοβαρή πνευμονία της κοινότητας μπορεί να αποτελεί την αιτία εισόδου στη ΜΕΘ, ενώ η πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator Associated Pneumonia, VAP) και η τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator Associated Tracheobronchitis, VAT) αποτελούν συχνές επιπλοκές της νοσηλείας. Η VAP, προσβάλλει ένα σημαντικό ποσοστό διασωληνωμένων ασθενών και προκαλεί σημαντική νοσηρότητα, παράταση του χρόνου νοσηλείας και ενδεχομένως αύξηση της θνητότητας. Ο μικροβιακός αποικισμός των ανώτερων αεροφόρων οδών και του στομάχου αποτελεί το πρώτο βήμα για την ανάπτυξή της. Στη συνέχεια, τα μικρόβια αποκτούν πρόσβαση στο πνευμονικό παρέγχυμα μέσω του ενδοτραχειακού σωλήνα, παρακάμπτοντας τις φυσιολογικές οδούς άμυνας. Η διάγνωση τίθεται από συνδυασμό κλινικών, απεικονιστικών και μικροβιολογικών ευρημάτων ενώ η θεραπεία περιλαμβάνει αντιμικροβιακά, προσαρμοσμένα στην τοπική επιδημιολογία κάθε ΜΕΘ. Η VAT αποτελεί ενδιάμεση κατάσταση μεταξύ του αποικισμού του κατώτερου αναπνευστικού και της VAP. Διαφέρει από την τελευταία λόγω της απουσίας ακτινολογικών ευρημάτων. Χαρακτηρίζεται από ηπιότερες κλινικές εκδηλώσεις, ενώ θεραπεύεται με βραχυχρόνια αντιμικροβιακή αγωγή. Η σοβαρή πνευμονία της κοινότητας χαρακτηρίζεται από υψηλή θνητότητα, πυροδοτώντας συχνά το σηπτικό καταρράκτη. Η απόφαση εισαγωγής στη ΜΕΘ αποτελεί το πλέον κρίσιμο σημείο της διαχείρισής της. Η απόφαση αυτή τροφοδοτείται, κυρίως, από την κλινική εμπειρία και λιγότερο από προγνωστικές κλίμακες. Η αντιμικροβιακή αγωγή αποτελεί τον ακρογωνιαίο λίθο της θεραπείας. Η επιλογή των αντιμικροβιακών στηρίζεται στη (γνωστή) μικροβιολογία της πνευμονίας της κοινότητας, αλλά και στην εκτίμηση των ιδιαιτεροτήτων κάθε ασθενή.

			Κύρια γνώση

			•Η πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator Associated Pneumonia, VAP) αποτελεί τη συχνότερη νοσοκομειακή λοίμωξη στον χώρο της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ).

			•Η παράταση της νοσηλείας στη ΜΕΘ αυξάνει τον κίνδυνο ανάπτυξης VAP, ενώ ταυτόχρονα μετατοπίζει το μικροβιολογικό της φάσμα προς πολυανθεκτικά μικρόβια.

			•Η μικροβιολογία της VAP στις ελληνικές ΜΕΘ κυριαρχείται από πολυανθεκτικά Gram αρνητικά παθογόνα.

			•Η VAP, αν και συχνή, είναι λοίμωξη που μπορεί να προληφθεί με απλά μέτρα.

			•Η επιλογή της αντιμικροβιακής αγωγής της VAP στηρίζεται στην τοπική μικροβιολογία και τις ιδιαιτερότητες του κάθε ασθενή.

			•Η τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (VAT) θεωρείται προδιαθεσικός παράγοντας ανάπτυξης VAP.

			•Η διάκριση μεταξύ VAP και VAT είναι ακτινολογική, καθώς στη VAT λείπουν τα ακτινολογικά ευρήματα πνευμονίας.

			•Η σοβαρή πνευμονία της κοινότητας αποτελεί συχνή αιτία εισαγωγής στη ΜΕΘ.

			•Η μικροβιολογία της δεν διαφέρει ουσιαστικά από εκείνη της πνευμονίας της κοινότητας που δεν απαιτεί εισαγωγή στη ΜΕΘ.

			•Η αναγνώριση της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας αποτελεί πρόκληση για τους κλινικούς γιατρούς, ενώ η αντιμετώπισή της αποτελεί επείγουσα κατάσταση, ειδικά επί ύπαρξης εκδηλώσεων του σηπτικού συνδρόμου.

			Οι λοιμώξεις του αναπνευστικού αποτελούν τον συνηθέστερο τύπο λοιμώξεων που απαντώνται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Στο κεφάλαιο που ακολουθεί θα αναλυθούν τα κυριότερα κλινικά σύνδρομα που αντιμετωπίζονται στον χώρο της ΜΕΘ, δηλαδή: η πνευμονία και η τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζονται με τον αναπνευστήρα και η σοβαρή πνευμονία της κοινότητας. Τα δύο πρώτα σύνδρομα αναπτύσσονται ως επιπλοκή της νοσηλείας των βαρέως πασχόντων, ενώ η σοβαρή πνευμονία της κοινότητας αποτελεί συνήθη αιτία εισαγωγής στη ΜΕΘ.

			24.1 Πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα 

			24.1.1 Εισαγωγή - Επιδημιολογία

			Η διασωλήνωση της τραχείας και η επακόλουθη εφαρμογή μηχανικού αερισμού πολλαπλασιάζουν 3-10 φορές τον κίνδυνο ανάπτυξης πνευμονίας. Η πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator-Associated Pneumonia, VAP) αποτελεί τη συχνότερη νοσοκομειακή λοίμωξη στον χώρο της ΜΕΘ. Αναπτύσσεται σε σημαντικό ποσοστό των βαρέως πασχόντων, το οποίο κυμαίνεται μεταξύ των διαφόρων μονάδων από 8 έως 28%, εξαρτώμενο εν πολλοίς από τις ιδιαιτερότητες του νοσηλευόμενου πληθυσμού, αλλά και τον ορισμό που κάθε ερευνητής επιλέγει να χρησιμοποιήσει. Ενδεικτικά, αναφέρεται ότι η VAP είναι συχνότερη σε παθολογικές ΜΕΘ, οι οποίες χαρακτηρίζονται συνήθως από μεγαλύτερη μέση διάρκεια νοσηλείας, παρά σε χειρουργικές ΜΕΘ και μονάδες ανάνηψης. H συχνότητα της VAP μπορεί να φτάσει το 69% σε ασθενείς διασωληνωμένους για περισσότερο από 30 ημέρες.

			Ένας διαφορετικός τρόπος απόδοσης της επίπτωσης της VAP είναι η έκφρασή της σε αριθμό επεισοδίων ανά 1.000 ημέρες μηχανικού αερισμού. Ο παρονομαστής αυτός εκφράζει τον αριθμό ημερών κατά τις οποίες υφίσταται κίνδυνος ανάπτυξης VAP (days at risk). Με τον τρόπο αυτό, καθίσταται συγκρίσιμη η επίπτωση της VAP μεταξύ τμημάτων με διαφορετικά ποσοστά χρήσης μηχανικού αερισμού. Διεθνώς, η επίπτωση της VAP με χρήση της ανωτέρω μεθόδου προσδιορίζεται μεταξύ 5 και 20 επεισοδίων/1.000 ημέρες μηχανικού αερισμού.

			Η ανάπτυξη VAP στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς αποτελεί καταστροφικό γεγονός, συνδεόμενο με αύξηση της νοσηρότητας, της θνητότητας, της διάρκειας παραμονής στη ΜΕΘ και το νοσοκομείο, και, συνεπακόλουθα, του κόστους νοσηλείας. Οι ασθενείς που αναπτύσσουν VAP σε σχέση με τους αντίστοιχους που δεν προσβάλλονται από την επιπλοκή αυτή έχουν διπλάσιες έως δεκαπλάσιες πιθανότητες θανάτου, ενώ η νοσηλεία τους στη ΜΕΘ ή/και το νοσοκομείο παρατείνεται κατά 7-10 ημέρες και το επιπλέον κόστος υπερβαίνει τα 10.000 ευρώ.

			24.1.2 Ορισμός 

			Η VAP ορίζεται ως η λοίμωξη του πνευμονικού παρεγχύματος, η οποία οφείλεται σε μικροοργανισμούς που δεν ήταν παρόντες ή σε επώαση κατά τη στιγμή της διασωλήνωσης και την έναρξη μηχανικού αερισμού, και αναπτύσσεται τουλάχιστον δύο ημέρες μετά τη διασωλήνωση της τραχείας και την εφαρμογή μηχανικού αερισμού.

			Ο κλινικός ορισμός της VAP που χρησιμοποιείται συχνότερα είναι εκείνος που διατυπώθηκε από το Αμερικανικό Κέντρο Ελέγχου και Πρόληψης Νοσημάτων (Centers for Disease Control and Prevention, CDC), σύμφωνα με τον οποίο, η συνύπαρξη κλινικοεργαστηριακών σημείων λοίμωξης (διαταραχών θερμοκρασίας ή λευκοκυττάρωσης), ενδείξεων προσβολής του πνευμονικού παρεγχύματος (π.χ. αυξημένων ή/και πυωδών βρογχικών εκκρίσεων, ακροαστικών ευρημάτων, επιδείνωσης της οξυγόνωσης, ταχύπνοιας/δύσπνοιας κτλ.) και συμβατών ακτινολογικών ευρημάτων θέτει τη διάγνωση της VAP, η οποία ισχυροποιείται από την απομόνωση συμβατού παθογόνου μικροοργανισμού στις καλλιέργειες δειγμάτων που λαμβάνονται από το κατώτερο αναπνευστικό σύστημα [βρογχικών εκκρίσεων, βρογχοκυψελιδικού εκπλύματος (Bronco-Alveolar Lavage, BAL), ή υλικού ληφθέντος μέσω προστατευόμενης βούρτσας (Protected Specimed Brushing, PSB)] (Πίνακας 24.1).
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							•Λευκοπενία ή λευκοκυττάρωση (< 4.000 / mm3 ή > 12.000/ mm3)

							•Σε ασθενείς >70 ετών: διαταραχή του επιπέδου συνείδησης, χωρίς άλλη προφανή αιτία
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							•Θετική ποσοτική καλλιέργεια BAL (≥ 104 cfu/mL), PSB (≥ 103 cfu/mL) ή βρογχικών εκκρίσεων (≥106 cfu/mL)

							•Ύπαρξη ενδοκυττάριων μικροοργανισμών σε τουλάχιστον 5% των κυττάρων στη μικροσκοπική εξέταση του βρογχοκυψελιδικού εκπλύματος

							•Παθολογοανατομική εικόνα πνευμονίας (σε ασθενείς που υπεβλήθησαν σε βιοψία πνεύμονα)

						
					

				
			

			

			Πίνακας 24.1 Ορισμός της πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα, σύμφωνα με το Κέντρο Ελέγχου και Πρόληψης Νοσημάτων (CDC)/Εθνικό Δίκτυο για την Ασφάλεια των Υπηρεσιών Υγείας (NHSN) των Ηνωμένων Πολιτειών της Αμερικής.SaO2:κορεσμός αιμοσφαιρίνης αρτηριακού αίματος σε οξυγόνο, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, BAL: βρογχοκυψελιδικό έκπλυμα (Broncho-Alveolar Lavage), PSB: υλικό ληφθέν με προστατευόμενη βούρτσα (Protected Specimen Brushing), cfu: μικροβιακές αποικίες (colony forming units).

			24.1.3 Κλινική εικόνα – Διάγνωση

			Ο τυπικός ασθενής με VAP εμφανίζει διαταραχή της θερμοκρασίας, δηλαδή είτε πυρετό είτε υποθερμία, σε συνδυασμό με αντίστοιχες διαταραχές των λευκών αιμοσφαιρίων (λευκοκυττάρωση με πολυμορφοπυρηνικό τύπο ή λευκοπενία). Σημεία που παραπέμπουν σε φλεγμονή του πνευμονικού παρεγχύματος είναι η ποσοτική και ποιοτική διαφοροποίηση των βρογχικών εκκρίσεων (εμφάνιση ή αύξηση πυωδών εκκρίσεων), η παρουσία παθολογικών ακροαστικών ευρημάτων (ήχος βρογχικής αναπνοής – σωληνώδες φύσημα, εντοπισμένοι μη μουσικοί ρόγχοι), η ταχύπνοια και η επιδείνωση της ανταλλαγής των αερίων, υπό τον τύπο κυρίως της υποξυγοναιμίας. Η παθολογική ακτινογραφία θώρακος αποτελεί αναγκαία συνθήκη διάγνωσης της VAP και τα ακτινολογικά της σημεία περιλαμβάνουν την ύπαρξη νέου, επίμονου (διάρκειας άνω των 24 ωρών) διηθήματος, πύκνωσης ή κοιλότητας (Εικόνα 24.1). Ο συνδυασμός όλων ή, συνηθέστερα μέρους, των ανωτέρω θέτει την κλινική υποψία της πνευμονίας της σχετιζόμενης με τον αναπνευστήρα. Η Gram χρώση των αναπνευστικών δειγμάτων (βρογχικών εκκρίσεων, BAL, PSB) τυπικά αναδεικνύει παρουσία πολυμορφοπυρήνων κυττάρων (> 25 κατά οπτικό πεδίο, κοπ), ελάχιστα επιθηλιακά κύτταρα (< 10 κοπ) και παρουσία μικροοργανισμών, ενδοκυττάριων (τυπικά σε > 5% των πολυμορφοπυρήνων) και εξωκυττάριων.

			Συνδυασμός όλων ή μέρους των ανωτέρω ευρημάτων θέτει την υποψία της VAP, η οποία επιβεβαιώνεται (ή, αν μη τι άλλο, ισχυροποιείται) από την ύπαρξη θετικών καλλιεργειών αναπνευστικών δειγμάτων. Οι ποιοτικές καλλιέργειες (δηλαδή, εκείνες που αναδεικνύουν την ύπαρξη μικροοργανισμών χωρίς να την ποσοτικοποιούν) δειγμάτων τα οποία λαμβάνονται από το κατώτερο αναπνευστικό σύστημα στερούνται ειδικότητας, και για τον λόγο αυτό, συχνά χρησιμοποιούνται οι ποσοτικές καλλιέργειες. Οι τελευταίες αποσκοπούν στη διάκριση του αποικισμού των αεροφόρων οδών από την αληθή λοίμωξη, υπό την παραδοχή ότι η αληθής λοίμωξη θα συνοδεύεται από υψηλότερο μικροβιακό φορτίο. Τα όρια που χρησιμοποιούνται γι’ αυτόν το διαχωρισμό είναι: ≥ 106 cfu/mL για τις βρογχικές εκκρίσεις, ≥ 104 cfu/mL για το BAL και ≥ 103 cfu/mL για το PSB. Περαιτέρω βιολογικά δείγματα για τη μικροβιολογική διάγνωση της VAP είναι το αίμα και το πλευριτικό υγρό, όταν συνυπάρχει πλευριτική συλλογή.

			[image: ]

			Εικόνα 24.1 Ακτινογραφία θώρακος (αριστερή εικόνα) και υπολογιστική τομογραφία (ΥΤ, δεξιά εικόνα) ασθενή με πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator Associated Pneumonia, VAP). Ο ασθενής εισήχθη στη ΜΕΘ λόγω ιογενούς πνευμονίας. Τη 15η ημέρα της νοσηλείας του εμφάνισε κλινική εικόνα VAP και νέα πύκνωση στην ακτινογραφία θώρακος (μαύρο βέλος). Η ΥΤ αναδεικνύει την ίδια πύκνωση (μαύρο βέλος), καθώς και διάσπαρτα διηθήματα αμφοτερόπλευρα. Στις καλλιέργειες των βρογχικών εκκρίσεων και το βρογχοκυψελιδικό έκπλυμα απομονώθηκε πολυανθεκτικό Acinetobacter baumannii. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Ένα εναλλακτικό διαγνωστικό εργαλείο προσέγγισης της VAP είναι το Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS) (Πίνακας 24.2). Το CPIS είναι ένα σύστημα βαθμονόμησης των βασικών κλινικοεργαστηριακών ευρημάτων της VAP, κατά το οποίο τιμές ≥ 6 θεωρούνται διαγνωστικές της VAP. Χρησιμοποιείται κυρίως για ερευνητικούς σκοπούς και η χρήση του στην κλινική πράξη είναι μάλλον περιορισμένη.

			Πρέπει να τονισθεί ότι, στην κλινική πράξη η διάγνωση της VAP μπορεί να είναι εξαιρετικά δύσκολη, καθώς όλα τα κλινικά σημεία και τα παρακλινικά-ακτινολογικά ευρήματα ή ακόμα και οι συνδυασμοί τους στερούνται ειδικότητας. Η διαφορική διάγνωση από καταστάσεις όπως είναι το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS), η ατελεκτασία του πνεύμονα, η πνευμονική εμβολή, η κυψελιδική αιμορραγία και το καρδιογενές πνευμονικό οίδημα είναι σε ορισμένες περιπτώσεις πρακτικά αδύνατη.

			24.1.4 Αιτιοπαθογένεια

			Το πρώτο βήμα για την εκδήλωση της VAP είναι ο αποικισμός των ανώτερων αεροφόρων οδών (στοματική κοιλότητα, στοματοφάρυγγας, ρινοφάρυγγας) και, λιγότερο, του στομάχου (ειδικά υπό συνθήκες αχλωρυδρίας) από παθογόνους μικροοργανισμούς. Ο αποικισμός των ανώτερων αεροφόρων οδών μπορεί να αφορά:

			•την αυτόχθονη φυσιολογική χλωρίδα του ασθενή, 

			•τη αυτόχθονη χλωρίδα του ασθενή, όπως αυτή τροποποιείται έπειτα ακόμα και από βραχεία παραμονή στο νοσοκομείο ή/και ενδεχόμενη λήψη αντιμικροβιακών (κατάσταση κατά την οποία η φυσιολογική χλωρίδα αντικαθίσταται από Gram αρνητικά εντερικής προέλευσης), και

			•νοσοκομειακά παθογόνα που μεταδίδονται μεταξύ των ασθενών, συνηθέστερα μέσω των χεριών των επαγγελματιών υγείας ή μολυσμένου εξοπλισμού.

			Εν συνεχεία και λόγω αφενός μεν της κατάργησης (ή της άμβλυνσης) των φυσιολογικών αντανακλαστικών της κατάποσης και αφετέρου επεισοδίων γαστρικής αναγωγής, εκκρίσεις ή γαστρικό υγρό πλούσια σε παθογόνους μικροοργανισμούς συσσωρεύονται στον υπογλωττιδικό χώρο, ύπερθεν του αεροθαλάμου (cuff) του τραχειοσωλήνα. Μικροδιαρροές μέσω πτυχών του αεροθαλάμου οδηγούν στον αποικισμό του λάρυγγα και της τραχείας, και με τον τρόπο αυτό τα μικρόβια αποκτούν πρόσβαση στο, φυσιολογικά στείρο, κατώτερο αναπνευστικό σύστημα. Η πρόσβαση αυτή διευκολύνεται και από την κατάργηση (λόγω της φαρμακευτικής καταστολής ή/και του μειωμένου επιπέδου συνείδησης του ασθενή) του αντανακλαστικού του βήχα.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Θερμοκρασία (°C)

						
							
					

					
							
							≥ 36,5 και 38,4

						
							
							0 βαθμοί

						
					

					
							
							≥ 38,5 και ≤ 38,9

						
							
							1 βαθμός

						
					

					
							
							≥ 39 ή ≤ 36

						
							
							2 βαθμοί

						
					

					
							
							Λευκά αιμοσφαίρια (/ mm3)

						
							
					

					
							
							≥ 4.000 και ≤ 11.000

						
							
							0 βαθμοί

						
					

					
							
							< 4.000 ή > 11.000

						
							
							1 βαθμός

						
					

					
							
							+ ≥ 500 άωρες μορφές (bands)

						
							
							+1 βαθμός

						
					

					
							
							Βρογχικές εκκρίσειςα

						
							
					

					
							
							< 14+

						
							
							0 βαθμοί

						
					

					
							
							≥ 14+

						
							
							1 βαθμός

						
					

					
							
							+ πυώδεις εκκρίσεις

						
							
							+1 βαθμός

						
					

					
							
							Οξυγόνωση (PaO2/FiO2)

						
							
					

					
							
							> 240 ή ARDS

						
							
							0 βαθμοί

						
					

					
							
							≤ 240, χωρίς ενδείξεις ARDS

						
							
							2 βαθμοί

						
					

					
							
							Ακτινογραφία θώρακος

						
							
					

					
							
							Χωρίς διήθημα

						
							
							0 βαθμοί

						
					

					
							
							Διάχυτα διηθήματα

						
							
							1 βαθμός

						
					

					
							
							Εντοπισμένο διήθημα

						
							
							2 βαθμοί

						
					

					
							
							Καλλιέργεια βρογχικών εκκρίσεων (ημιποσοτική καλλιέργεια 0-1-2 ή 3+)β
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			α Κάθε βρογχοαναρρόφηση βαθμολογείται από 1+ ως 4+, ανάλογα με τον όγκο των βρογχικών εκκρίσεων και αθροίζονται οι βαθμοί του συνόλου των αναρροφήσεων μιας ημέρας.

			β Ημιποσοτική εκτίμηση της μικροβιακής ανάπτυξης στο τρυβλίο.

			Πίνακας 24.2 Clinical Pulmonary Infection Score (CPIS), για τη διάγνωση της πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα. Βαθμολογία ≥ 6 θεωρείται διαγνωστική πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα. PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα. ARDS: σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας.

			Επιπλέον, η επιφάνεια του τραχειοσωλήνα αποτελεί ιδανικό τόπο ανάπτυξης βιομεμβράνης (biofilm), όπου, δυνητικά, παθογόνοι μικροοργανισμοί λαθροβιούν, προστατευόμενοι από τις αμυντικές δομές του ξενιστή (Εικόνα 24.2). Κάποιοι εξ αυτών θα εισχωρήσουν στο πνευμονικό παρέγχυμα, οδηγώντας στη γένεση της πνευμονίας.

			24.1.5 Μικροβιολογία

			Οι μικροοργανισμοί που εμπλέκονται στην παθογένεση της VAP είναι ποικίλοι. Τα κοινά βακτήρια και οι κόκκοι κατέχουν εξέχουσα θέση μεταξύ αυτών, αλλά, κατά περίπτωση και ειδικά επί ανοσοκατεσταλμένων ξενιστών, τα άτυπα βακτήρια, ιοί, μύκητες και παράσιτα, αποκτούν ιδιαίτερη σημασία. 

			[image: http://www.ccforum.com/content/figures/cc11357-2.jpg]

			Εικόνα 24.2 Ηλεκτρονική μικροσκόπηση βιομεμβράνης (biofilm) ενδοτραχειακού σωλήνα. Εντός του δικτύου της βιομεμβράνης απεικονίζονται (A) κόκκοι, (B-D) βακτήρια και(E) μύκητες (Μεγέθυνση  ≈15.000×). 

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από Gil-Perotin S, et al. Implications of endotracheal tube biofilm in ventilator-associated pneumonia response: a state of concept. Crit. Care 2012; 16:R93.

			Κλασικά, η VAP διακρίνεται σε πρώιμη και όψιμη, ανάλογα με τον χρόνο κατά τον οποίο εμφανίζεται μετά τη διασωλήνωση της τραχείας και την εφαρμογή μηχανικού αερισμού. Πρώιμη ορίζεται εκείνη η πνευμονία η οποία αναπτύσσεται εντός 4 ημερών από τη διασωλήνωση, ενώ η όψιμη αφορά εκείνες τις περιπτώσεις που εμφανίζονται μετά την 4η ημέρα. Αν και ο διαχωρισμός αυτός μοιάζει αμιγώς χρονικός, εντούτοις είναι επί της ουσίας μικροβιολογικός, καθώς τα εμπλεκόμενα παθογόνα της πρώιμης VAP αντανακλούν την αυτόχθονη χλωρίδα του ασθενή προ της διασωλήνωσης, ενώ στην περίπτωση της όψιμης VAP, επικρατούν παθογόνα του νοσοκομειακού χώρου ή/και της ΜΕΘ (Πίνακας 24.3). Επίσης, η πρώιμη VAP θεωρείται γενικά ευνοϊκότερης πρόγνωσης σε σχέση με την όψιμη VAP.
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			Πίνακας 24.3 Μικροβιολογία πρώιμης και όψιμης πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα. Καθώς η διάρκεια του μηχανικού αερισμού αυξάνεται, το μικροβιολογικό προφίλ της πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα μετατοπίζεται προς πολυανθεκτικά παθογόνα, κυρίως αρνητικά κατά Gram. MRSA: Σταφυλόκοκκος ανθεκτικός στη μεθικιλλίνη (Methicillin Resistant Staphylococcus aureus), MDR: πολυανθεκτική (Multi-Drug Resistant).

			Σε αναδρομική μελέτη 1.689 επεισοδίων VAP που προκλήθηκαν από 2490 παθογόνα φάνηκε ότι τα Gram αρνητικά βακτήρια εμπλέκονταν στο 58% των περιπτώσεων, ενώ Gram θετικοί κόκκοι απομονώθηκαν στο 35%. Σε επίπεδο είδους, προηγείται η Pseudomonas aeruginosa, με ποσοστό 24%, ακολουθούμενη από στελέχη Staphylococcus aureus (20%, με τους μισούς περίπου να είναι ανθεκτικοί στη μεθικιλλίνη) και εντεροβακτηριακών (κυρίως Escherichia coli, Proteus spp, Enterobacter spp και Klebsiella spp). Σε ποσοστό έως και 40% των περιπτώσεων, η αιτιολογία της VAP είναι πολυμικροβιακή.

			Η μικροβιολογία της VAP στον ελληνικό χώρο εμφανίζει σημαντικές διαφοροποιήσεις και κυριαρχείται από στελέχη Acinetobacter baumannii, Pseudomonas aeruginosa και Klebsiella pneumoniae, τα οποία είναι στην πλειονότητά τους πολυανθεκτικά, ενώ αξιοσημείωτη είναι η σπανιότητα λοιμώξεων από Staphylococcus aureus.

			24.1.6 Θεραπεία

			Η πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα αποτελεί νόσο με υψηλή θνητότητα, ωστόσο είναι δυνητικά ιάσιμη, μέσω της ορθής χορήγησης αντιμικροβιακών παραγόντων. 

			Οι βασικές αρχές που διέπουν την αντιμικροβιακή χημειοθεραπεία της VAP είναι οι ακόλουθες: 

			•Η έγκαιρη χορήγηση δραστικού αντιμικροβιακού παράγοντα έναντι του εμπλεκόμενου ή των εμπλεκόμενων μικροοργανισμών έχει καθοριστική σημασία για την πρόγνωση της πνευμονίας. Έχει δειχθεί ότι η μη μικροβιολογικά δραστική αρχική εμπειρική αγωγή πολλαπλασιάζει την πιθανότητα θανάτου ως και 6 φορές. Μάλιστα, η μετέπειτα προσαρμογή της θεραπείας στα αποτελέσματα των μικροβιολογικών εξετάσεων δεν είναι ικανή να αναστρέψει το πλήγμα στην πρόγνωση του ασθενή. Όσον αφορά τη σημασία της έγκαιρης χορήγησης, κάθε ώρα καθυστέρησης συνδέεται με προγνωστική επιβάρυνση, όπως καταδεικνύεται σε μελέτες ασθενών σε σοβαρή σήψη ή σηπτική καταπληξία.

			•Για την ορθή επιλογή δραστικής εμπειρικής αντιμικροβιακής αγωγής, είναι ιδιαίτερα σημαντική η λεπτομερής γνώση της τοπικής επιδημιολογίας ή/και της χλωρίδας του κάθε ασθενή.

			•Από το ατομικό αναμνηστικό των ασθενών πρέπει να αναζητείται η ύπαρξη προδιαθεσικών παραγόντων αποικισμού από πολυανθεκτικά παθογόνα, οι οποίοι αναφέρονται στον Πίνακα 24.4.

			•Σε περιπτώσεις ασθενών αποικισμένων (ή δυνητικά αποικισμένων) από πολυανθεκτικά παθογόνα, προτείνεται η ταυτόχρονη έναρξη δύο παραγόντων (συνδυαστική θεραπεία).

			•Σημασία έχουν επίσης η επιλογή αντιμικροβιακών με ικανή διείσδυση στο φαρμακοκινητικό διαμέρισμα του πνεύμονα, καθώς και η επαρκής τους δοσολογία.

			•Τέλος, δεν πρέπει να παραλείπεται η αποκλιμάκωση (de-escalation) της αντιμικροβιακής αγωγής (δηλαδή, η αντικατάσταση ευρέος φάσματος αντιμικροβιακού παράγοντα από δραστικό αντιμικροβιακό στενότερου φάσματος ή/και η διακοπή των μη δραστικών αντιμικροβιακών), οποτεδήποτε αυτό είναι εφικτό, με βάση τα αποτελέσματα των καλλιεργειών και την κλινική ανταπόκριση του ασθενή.
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			Πίνακας 24.4 Παράγοντες κινδύνου πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα, προκαλούμενης από πολυανθεκτικά παθογόνα.

			Η θεραπεία ασθενών με πρώιμη VAP, χωρίς παράγοντες κινδύνου για πολυανθεκτικά παθογόνα (Πίνακας 24.4), μπορεί να στηριχθεί σε μη προωθημένα αντιμικροβιακά, όπως η κεφτριαξόνη, οι κινολόνες (είτε νεώτερες: λεβοφλοξασίνη, μοξιφλοξασίνη είτε η σιπροφλοξασίνη) και ο συνδυασμός αμπικιλλίνης σουλμπακτάμης.

			Η θεραπεία της όψιμης VAP ή της πνευμονίας σε ασθενείς με παράγοντες κινδύνου για πολυανθεκτική νόσο (Πίνακας 24.4) περιλαμβάνει συνδυασμό αντιψευδομοναδικής κεφαλοσπορίνης (κεφταζιντίμη ή κεφιπίμη), καρβαπενέμης (ιμιπενέμη, μέροπενέμη ή ντοριπενέμη) ή πιπερακιλλίνης-ταζομπακτάμης με αντιψευδομοναδική κινολόνη (σιπροφλοξασίνη η λεβοφλοξασίνη) ή αμινογλυκοσίδη (αμικασίνη, γενταμικίνη ή τομπραμυκίνη). Όταν πιθανολογείται η εμπλοκή σταφυλοκόκκου ανθεκτικού στη μεθικιλλίνη (Methicillin Resistant Staphylococcus aureus, MRSA), τότε συνιστάται η χορήγηση λινεζολίδης ή βανκομυκίνης. 

			Εντούτοις, σε περιβάλλοντα ενδημικά για εξαιρετικά ανθεκτικά (eXtensively Drug Resistant, XDR) ή πανανθεκτικά (Pan-Drug Resistant, PDR) παθογόνα, όπως συχνά είναι οι ελληνικές ΜΕΘ, η αντοχή σε όλα τα β-λακταμικά προϊόντα επιβάλλει τη χρήση είτε νεότερων, ευρέος φάσματος αντιμικροβιακών (τιγεκυκλίνη) είτε πεπαλαιωμένων αντιμικροβιακών, που έχουν, ωστόσο, διατηρήσει τη δραστικότητά τους έναντι των σύγχρονων, ανθεκτικών Gram αρνητικών παθογόνων (κολιστίνη, φωσφομυκίνη), σχεδόν πάντα σε συνδυασμό είτε μεταξύ τους είτε με αμινογλυκοσίδες.

			Μια παράλληλη προσέγγιση στη θεραπεία της VAP αποτελεί η χορήγηση εισπνεόμενων αντιμικροβιακών μέσω συσκευών νεφελοποίησης. Αντιμικροβιακά όπως οι αμινογλυκοσίδες ή η κολιστίνη έχουν πτωχή διείσδυση στο πνευμονικό παρέγχυμα, όταν χορηγούνται ενδοφλέβια. Μέσω της χορήγησης εισπνεομένων αντιμικροβιακών, επιδιώκεται η επίτευξη υψηλών συγκεντρώσεων του φαρμάκου στην εστία της λοίμωξης, ενώ την ίδια στιγμή αποφεύγεται η συστηματική τοξικότητα. Φάρμακα που χορηγούνται με αυτό τον τρόπο είναι κυρίως η κολιστίνη και, σε μικρότερο βαθμό, οι αμινογλυκοσίδες (τομπραμυκίνη, γενταμικίνη). Επί του παρόντος, οι περισσότεροι συγγραφείς συμφωνούν ότι η θέση της εισπνεόμενης θεραπείας είναι συμπληρωματική προς τη συστηματική χορήγηση και δεν πρέπει να χρησιμοποιείται ως μονοθεραπεία.

			Η ορθή διάρκεια θεραπείας των ασθενών που πάσχουν από πνευμονία σχετιζόμενη με τον αναπνευστήρα δεν έχει ακόμη καθορισθεί. Οι περισσότεροι ειδικοί υποστηρίζουν ότι τα αντιμικροβιακά πρέπει να χορηγούνται για 10-14 ημέρες. Ωστόσο, καλά σχεδιασμένες κλινικές μελέτες αποδεικνύουν ότι, σε επιλεγμένες περιπτώσεις, η διάρκεια θεραπείας μπορεί να περιορισθεί στις 8 ημέρες. Απεναντίας, πλέον παρατεταμένη διάρκεια θεραπείας συνιστάται σε λοιμώξεις από ανθεκτικά (MRSA, πολυανθεκτικά Gram αρνητικά) ή δύσκολα εκριζούμενα παθογόνα (P.aeruginosa), στις σπάνιες περιπτώσεις λοίμωξης από Legionella pneumophila ή στις σπάνιες περιπτώσεις επιπεπλεγμένης από αποστηματοποίηση VAP. Στην πλειονότητα των περιπτώσεων, τα αντιμικροβιακά χορηγούνται ενδοφλέβια σε όλη τη διάρκεια της θεραπείας.

			24.1.7 Πρόληψη

			Παρά την υψηλή της επίπτωση, η VAP θεωρείται νόσος που μπορεί να προληφθεί. Πέραν των κανόνων υγιεινής και αποφυγής μετάδοσης παθογόνων στους χώρους παροχής υπηρεσιών υγείας, που είναι κοινοί για κάθε νοσοκομειακή λοίμωξη, αποτελεσματικοί τρόποι πρόληψης της VAP είναι οι ακόλουθοι:

			•Εκπαίδευση του προσωπικού (ιατρικού, νοσηλευτικού και βοηθητικού) στον ορισμό και τη σημασία της VAP, τους τρόπους πρόληψης, όπως και τις τρέχουσες και διαχρονικές τοπικές επιδημιολογικές παραμέτρους.

			•Καταγραφή της τοπικής επιδημιολογίας της VAP.

			•Εφαρμογή πρωτοκόλλων διακοπής της καταστολής και αφύπνισης των ασθενών, το συντομότερο δυνατόν, όταν αυτό είναι κλινικά εφικτό. Μέσω αυτής της πρακτικής, μειώνονται ο χρόνος παραμονής στον αναπνευστήρα και, συνεπώς, ο κίνδυνος ανάπτυξης VAP.

			•Προτίμηση μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού (με την απαραίτητη στενή παρακολούθηση), αντί του αντίστοιχου επεμβατικού στις καταστάσεις που ο πρώτος έχει κλινική ένδειξη (καρδιακή ανεπάρκεια – πνευμονικό οίδημα, παρόξυνση χρόνιας αποφρακτικής πνευμοπάθειας).

			•Χρήση σωλήνων (ενδοτραχειακών ή τραχειοστομίας) με αυλό υπογλωττιδικής αναρρόφησης, σε ασθενείς που προβλέπεται να παραμείνουν στον μηχανικό αερισμό για ικανό χρονικό διάστημα. Οι σωλήνες αυτοί παρέχουν τη δυνατότητα αναρρόφησης των εκκρίσεων που συσσωρεύονται πάνω από τον αεροθάλαμο του τραχειοσωλήνα (Εικόνα 24.3).

			•Παρακολούθηση της πίεσης του αεροθαλάμου (cuff) του ενδοτραχειακού σωλήνα. Πιέσεις χαμηλότερες των 20 cm H2O σχετίζονται με απώλεια στεγανότητας και, συνεπώς, αύξηση του κινδύνου πνευμονίας, ενώ τιμές υψηλότερες των 30 cm H2O σχετίζονται με ισχαιμικές βλάβες του τραχειακού βλεννογόνου.

			•Ημικαθιστικυΐα θέση των ασθενών. Η τοποθέτηση του κορμού σε γωνία 30-45° προς τα κάτω άκρα, ιδίως κατά τις περιόδους σίτισης, μειώνει την πιθανότητα εισρόφησης γαστρικού περιεχομένου και, συνεπώς, ανάπτυξης VAP.

			•Εφαρμογή στοματικής υγιεινής, η οποία μειώνει το μικροβιακό φορτίο στοματικής κοιλότητας και στοματοφάρυγγα, μειώνοντας έτσι τις πιθανότητες βακτηριακής διείσδυσης στο κατώτερο αναπνευστικό σύστημα.
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			Εικόνα 24.3 Ενδοτραχειακός σωλήνας με αυλό υπογλωττιδικής αναρρόφησης. Οι εκκρίσεις (μαύρο βέλος) που συσσωρεύονται πάνω από τον αεροθάλαμο του τραχειοσωλήνα(cuff, λευκό βέλος) συνδέονται αιτιολογικά με την ανάπτυξη πνευμονίας (βλ. Αιτιοπαθογένεια). Το επιπλέον κανάλι των σωλήνων καταλήγει στον υπογλωττιδικό χώρο (μαύρο βέλος) δίνοντας τη δυνατότητα αναρρόφησης των εκκρίσεων αυτών. Λευκή κεφαλή βέλους: Αυλός αεροθαλάμου, Κόκκινη κεφαλή βέλους: «Υπογλωττιδικός αυλός». 

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από Zolfaghari PS, Wyncoll D LA. The tracheal tube: gateway to ventilator-associated pneumonia. Crit. Care 2011; 15:310.

			24.2 Τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα

			24.2.1 Εισαγωγή – Επιδημιολογία

			Η τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα (Ventilator-associated tracheobronchitis, VAT) προσβάλλει το 10% των διασωληνωμένων ασθενών. Αν και η επίδρασή της στη θνητότητα είναι ασαφής, οι περισσότεροι συμφωνούν ότι παρατείνει τη διάρκεια της μηχανικής αναπνοής και τη νοσηλεία στη ΜΕΘ.

			24.2.2 Ορισμός

			Τραχειοβρογχίτιδα που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα ορίζεται η λοιμώδους αιτιολογίας φλεγμονή του βρογχικού επιθηλίου, που αναπτύσσεται τουλάχιστον δύο ημέρες μετά τη διασωλήνωση της τραχείας και φείδεται του πνευμονικού παρεγχύματος. Ο συνδυασμός πυρετού, αυξημένης ποσότητας πυωδών βρογχικών εκκρίσεων (με ή χωρίς μουσικούς ρόγχους κατά την ακρόαση του θώρακα) και θετικών ποσοτικών καλλιεργειών βρογχικών εκκρίσεων (με χρήση των ίδιων ορίων, όπως και στη VAP), ελλείψει ακτινολογικών ευρημάτων προσβολής του πνευμονικού παρεγχύματος, θέτει τη διάγνωση της VAT.

			24.2.3 Κλινική εικόνα - Διάγνωση

			Ο ασθενής με τραχειοβρογχίτιδα τυπικά εμφανίζει πυρετό. Ωστόσο, το κύριο σημείο της κλινικής εικόνας είναι η εμφάνιση πυωδών εκκρίσεων και αυξημένων απαιτήσεων σε βρογχοαναρροφήσεις. Ο ασθενής εμφανίζει, ενδεχομένως, σημεία αναπνευστικής δυσχέρειας (ταχύπνοια, παθολογικό τύπος αναπνοής) και δυσχέρεια αποσύνδεσης από τον αναπνευστήρα. Ως εκ της τραχειοβρογχίτιδας, ακροώνται μουσικοί ρόγχοι (συνηθέστερα, ρεγχάζοντες μεταβαλλόμενοι με το βήχα). Εκ του εργαστηριακού ελέγχου, οι ασθενείς εμφανίζουν, ενδεχομένως, λευκοκυττάρωση, με πολυμορφοπυρηνικό τύπο αριστερή στροφή και αύξηση των δεικτών φλεγμονής. Ενδεχομένως, υφίσταται διαταραχή της ανταλλαγής των αερίων, αν και ηπιότερη απ’ ότι στη VAP. Η ακτινογραφία θώρακος, αποτελώντας το κύριο σημείο διάκρισης της VAP από τη VAT, οφείλει να μην έχει νέα ευρήματα, παρά μόνο εκείνα της βασικής νόσου (αν υφίστανται). Η Gram χρώση των βρογχικών εκκρίσεων αναδεικνύει την ύπαρξη πυοσφαιρίων και, ενδεχομένως, μικροοργανισμών.

			24.2.4 Αιτιοπαθογένεια – Μικροβιολογία

			Η αιτιοπαθογένεια της VAT είναι κοινή με εκείνη της πνευμονίας που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα, μέχρι του σημείου του αποικισμού του κατώτερου αναπνευστικού. Στο επίπεδο αυτό, υφίσταται ισορροπία μεταξύ αφενός των αμυντικών μηχανισμών του ξενιστή και αφετέρου παραγόντων που σχετίζονται με το μικροοργανισμό (ποσότητα, λοιμογονικότητα), με αποτέλεσμα η λοιμώδης φλεγμονή να περιορίζεται στην προσβολή του βρογχικού επιθηλίου, χωρίς περαιτέρω διείσδυση στο πνευμονικό παρέγχυμα. Από ορισμένους ερευνητές θεωρείται ένα ενδιάμεσο στάδιο μεταξύ του αποικισμού και της πλήρως εκδηλωθείσας VAP, θεωρία που ενισχύεται από την κοινή μικροβιολογία μεταξύ VAP και VAT.

			24.2.5 Θεραπεία

			Η θεραπεία της VAT αποτελεί αμφισβητούμενο θέμα. Υπάρχουν ερευνητές που αμφισβητούν την οντότητά της και, συνεπώς, τη θεραπεία της, ενώ οι υπέρμαχοι της θεωρούν ότι, θεραπεύοντάς την, προλαμβάνεται η περαιτέρω εξέλιξή της σε πνευμονία. Χρησιμοποιούνται συστηματικά βραχύβια σχήματα αντιμικροβιακών ή εισπνεόμενα αντιμικροβιακά, ακόμα και ως μονοθεραπεία. Όπως και στην περίπτωση της VAP, η επιλογή του αντιμικροβιακού προσαρμόζεται στην τοπική μικροβιολογία και τα μικροβιολογικά δεδομένα κάθε ασθενή.

			24.3 Σοβαρή πνευμονία της κοινότητας

			24.3.1 Εισαγωγή – Επιδημιολογία

			Κάθε χρόνο υπολογίζεται ότι περισσότερες από 600.000 εισαγωγές στο νοσοκομείο οφείλονται στην πνευμονία της κοινότητας. Περίπου το 10% των νοσηλευομένων ασθενών με πνευμονία της κοινότητας εισάγεται στη ΜΕΘ. Η πνευμονία που προκαλεί τέτοιες διαταραχές ώστε ο ασθενής να οδηγηθεί σε νοσηλεία στη ΜΕΘ ονομάζεται σοβαρή πνευμονία της κοινότητας. Βεβαίως, ο ορισμός αυτός είναι κατά περίπτωση αποπροσανατολιστικός, καθώς η εισαγωγή ή όχι στη ΜΕΘ μπορεί να καθορίζεται και από άλλους παράγοντες, όπως η διαθεσιμότητα κλινών ή η επιθυμία του ασθενή για περιορισμό της περαιτέρω υποστήριξης.

			24.3.2 Κλινική εικόνα – Εργαστηριακά ευρήματα

			Οι ασθενείς με σοβαρή πνευμονία της κοινότητας εμφανίζουν τα κλασικά συμπτώματα και σημεία των ασθενών με πνευμονία. Νέα εμφάνιση πυρετού ή υποθερμίας, βήχας, με πυώδη απόχρεμψη, αιμόπτυση, δύσπνοια (ή επιδείνωση προϋπάρχουσας δύσπνοιας) και πλευριτικό άλγος μπορούν να είναι παρόντα. Διαταραχή του επιπέδου συνείδησης μπορεί να υφίσταται, ειδικά σε καταβεβλημένους ξενιστές με συννοσηρότητες, και συνδέεται με δυσμενή πρόγνωση. Η κλινική εξέταση αναδεικνύει την παρουσία σωληνώδους φυσήματος (βρογχικής αναπνοής) στην περιοχή που αντιστοιχεί στην ανατομική θέση της πνευμονίας, μη μουσικούς ρόγχους, επικρουστική αμβλύτητα και, ενδεχομένως, αιγοφωνία, σε περιπτώσεις πλευριτικών συλλογών.

			Εκ των ων ουκ άνευ για τη διάγνωση της πνευμονίας είναι οι παθολογικές ακτινολογικές εξετάσεις του θώρακα. Για το σκοπό αυτό, χρησιμοποιούνται κυρίως η απλή ακτινογραφία θώρακος και, σπανιότερα, η υπολογιστική τομογραφία (ΥΤ). Χαρακτηριστικά ευρήματα αποτελούν η ύπαρξη πύκνωσης σε ένα ή περισσότερους λοβούς και τα αμφοτερόπλευρα κυψελιδικά διηθήματα (Εικόνα 24.4), τα οποία συνδέονται, μάλιστα, στατιστικά με αυξημένες πιθανότητες εισαγωγής στη ΜΕΘ. Οι ίδιες απεικονιστικές εξετάσεις μπορούν να αναδείξουν και τις επιπλοκές της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας, όπως η πλευριτική συλλογή, το πνευμονικό απόστημα ή το σύνδρομο της οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας.

			Ο κοινός εργαστηριακός έλεγχος αναδεικνύει λευκοκυττάρωση ή λευκοπενία (η οποία συνδέεται, μάλιστα, με δυσμενή πρόγνωση), υποξυγοναιμία, αύξηση της ουρίας αίματος, υπονατριαιμία και αύξηση των δεικτών φλεγμονής (c-αντιδρώσα πρωτεΐνη, προκαλσιτονίνη).

			Η πνευμονία της κοινότητας αποτελεί ένα από τα συχνότερα αίτια πυροδότησης του σηπτικού συνδρόμου και του συνδρόμου πολυοργανικής δυσλειτουργίας.

			[image: ]

			Εικόνα 24.4 Ακτινολογική εικόνα σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας.Αριστερά απεικονίζεται ακτινογραφία θώρακος ασθενή με πνευμονιοκοκκική πνευμονία. Δεξιά, υπολογιστική τομογραφία θώρακος ασθενή με σταφυλοκοκκική πνευμονία. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			24.3.3 Μικροβιολογία

			Οι περισσότερες περιπτώσεις πνευμονίας της κοινότητας στερούνται μικροβιολογικής διάγνωσης. Ακόμη και η πλέον εξαντλητική μικροβιολογική διερεύνηση οδηγεί στην ανάδειξη αιτιολογικού παράγοντα μόνο στο 1/3 περίπου των περιπτώσεων. Στην κλασική βιβλιογραφία τονίζεται τη σημασία των μικροβίων στην αιτιοπαθογένειά της, ωστόσο νεότερα δεδομένα αναδεικνύουν τη σημασία των ιών. Έτσι, τα συχνότερα αίτια πνευμονίας της κοινότητας είναι οι ανθρώπειοι ρινοϊοί και οι ιοί της γρίπης, ενώ ο πνευμονιόκοκκος είναι το τρίτο συνηθέστερο αίτιο (Πίνακας 24.5). Το 5-26% των πνευμονιών της κοινότητας είναι πολυμικροβιακές, προκαλούμενες από συνδυασμούς ιών, συνδυασμούς βακτηρίων ή συνδυασμούς βακτηρίων και ιών. Κλασικοί τέτοιοι συνδυασμοί θεωρούνται εκείνοι των ιών της γρίπης με στελέχη πνευμονιοκόκκου ή χρυσίζοντος σταφυλοκόκκου.

			Όσον αφορά την πνευμονία της κοινότητας που οδηγεί σε εισαγωγή στη ΜΕΘ, οι πιθανότητες μικροβιολογικής διάγνωσης είναι ελαφρώς αυξημένες, αγγίζοντας το 50% εντός αυστηρών ερευνητικών πλαισίων. Και στην περίπτωση αυτή, οι ιοί κατέχουν πρωτεύοντα αιτιολογικό ρόλο, ωστόσο είναι αναλογικά ενισχυμένη η συμμετοχή βακτηρίων και κόκκων (Πίνακας 24.5). Μικροβιακοί παράγοντες που απομονώνονται αναλογικά συχνότερα στους ασθενείς των ΜΕΘ είναι ο πνευμονιόκοκκος, ο χρυσίζων σταφυλόκοκκος και εντεροβακτηριακά. Εξίσου συχνή, όπως αντίστοιχα συμβαίνει στην πνευμονία της κοινότητας γενικά, είναι η πολυμικροβιακή αιτιολογία, που αφορά περίπου το 20% των ασθενών με σοβαρή πνευμονία της κοινότητας.

			
				
					
					
					
					
				
				
					
							
							Παθογόνο

						
							
							Πνευμονία της κοινότητας εκτός ΜΕΘ

						
							
							Πνευμονία της κοινότητας εντός ΜΕΘ

						
							
							Σύνολο

						
					

					
							
							Οποιοδήποτε παθογόνο

						
							
							36%

						
							
							45%

						
							
							38%

						
					

					
							
							Human rhinovirus

						
							
							9%

						
							
							8%

						
							
							9%

						
					

					
							
							Influenza A/B

						
							
							6%

						
							
							6%

						
							
							6%

						
					

					
							
							S.pneumoniae

						
							
							4%

						
							
							8%

						
							
							5%

						
					

					
							
							Human metapneumovirus

						
							
							4%

						
							
							3%

						
							
							4%

						
					

					
							
							Respiratory syncytial virus

						
							
							3%

						
							
							4%

						
							
							3%

						
					

					
							
							Parainfluenza viruses 1-3

						
							
							3%

						
							
							4%

						
							
							2%

						
					

					
							
							Coronaviruses

						
							
							2%

						
							
							3%

						
							
							2%

						
					

					
							
							M.pneumoniae

						
							
							2%

						
							
							1%

						
							
							2%

						
					

					
							
							S.aureus

						
							
							1%

						
							
							5%

						
							
							2%

						
					

					
							
							Adenovirus

						
							
							1%

						
							
							<1%

						
							
							1%

						
					

					
							
							L.pneumophila

						
							
							2%

						
							
							1%

						
							
							1%

						
					

					
							
							Enterobacteriaceae

						
							
							1%

						
							
							3%

						
							
							1%

						
					

				
			

			Πίνακας 24.5 Μικροβιολογία πνευμονίας κοινότητας μεταξύ 2.259 ενήλικων ασθενών στις Ηνωμένες Πολιτείες της Αμερικής.

			Τα περισσότερα βακτηριακά παθογόνα της πνευμονίας της κοινότητας παραμένουν ευαίσθητα στα συνήθη αντιμικροβιακά. Ανθεκτικά παθογόνα με ιδιαίτερο ενδιαφέρον είναι ο ανθεκτικός στην πενικιλλίνη Streptococcus pneumoniae και ο ανθεκτικός στη μεθικιλλίνη Staphylococcus aureus.

			24.3.4 Διαχείριση του ασθενή με σοβαρή πνευμονία της κοινότητας

			Ένα από τα ουσιωδέστερα ερωτήματα που έχει να απαντήσει ο κλινικός γιατρός που φροντίζει ασθενή με πνευμονία της κοινότητας είναι το αν ο ασθενής θα νοσηλευθεί, και αν ναι, τότε ποιος είναι ο βέλτιστος χώρος νοσηλείας, το νοσηλευτικό τμήμα ή η ΜΕΘ. Η απάντηση στο ερώτημα αυτό παραμένει σε μεγάλο βαθμό κλινική. Σχετικά πρόσφατα, έχουν διαμορφωθεί προγνωστικά συστήματα (scores), τα οποία δρουν επικουρικά στην κλινική εμπειρία όσον αφορά τη λήψη της ανωτέρω απόφασης.

			Τα συχνότερα χρησιμοποιούμενα προγνωστικά score είναι το Pneumonia Severity Index (PSI) και το CURB65 της British Thoracic Society (Πίνακες 24.6 και 24.7). Αμφότερα, ταξινομούν τους ασθενείς σε προγνωστικές κατηγορίες διαβαθμιζόμενης θνητότητας και ανάλογα προτείνουν τη θεραπεία σε εξωτερική βάση (PSI I και II, CURB65 0-1), την ολιγόωρη παραμονή εντός νοσοκομείου (PSI III) ή την εισαγωγή και νοσηλεία σε νοσηλευτικό θάλαμο (PSI IV και V, CURB65 2-5). Ασθενείς με PSI IV ή V/ CURB65 3-5 απαιτούν, συχνά, εισαγωγή στη ΜΕΘ. 

			Ενώ τόσο το PSI όσο και το CURB65 λειτουργούν καλά στην ανάδειξη των ασθενών που μπορούν, με ασφάλεια, να αποφύγουν την εισαγωγή στο νοσοκομείο, δεν είναι τόσο ικανά να εντοπίσουν τους νοσηλευόμενους εκείνους ασθενείς, οι οποίοι έχουν να επωφεληθούν από νοσηλεία στη ΜΕΘ. Για τον λόγο αυτό, συχνότερα χρησιμοποιούνται τα κριτήρια της American Thoracic Society, για την ανάδειξη της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας (Πίνακας 24.8). Οι ασθενείς έχουν απόλυτη ένδειξη εισαγωγής στη ΜΕΘ όταν πληρούνται: κάποιο από τα μείζονα κριτήρια ή, τουλάχιστον, τρία από τα ελάσσονα κριτήρια.

			24.3.5 Διαγνωστική προσέγγιση

			Ένα από τα αμφιλεγόμενα θέματα στη βιβλιογραφία της πνευμονίας της κοινότητας αφορά την ύπαρξη θεραπευτικού ή άλλου οφέλους από τη διενέργεια διαγνωστικών μικροβιολογικών εξετάσεων. Η λογική εκείνων που αντιμάχονται τη διαγνωστική μικροβιολογική διερεύνηση στηρίζεται, αφενός, στην πενιχρή ικανότητα των συνήθων (και όχι μόνο) μικροβιολογικών εξετάσεων να αναδείξουν τον αιτιολογικό παράγοντα και, αφετέρου, στο γεγονός ότι, ακόμα και επί ανάδειξης παθογόνου, η πιθανότητα τροποποίησης της εμπειρικής αγωγής παραμένει μικρή.
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			Πίνακας 24.6 Pneumonia Severity Index. Ο ασθενής ανήκει στην προγνωστική κατηγορία I (θνητότητα 0,1%) όταν είναι νεότερος των 50 ετών και δεν έχει τις συννοσηρότητες και τα κλινικά σημεία που περιγράφονται. Ανήκει στην κατηγορία ΙΙ (θνητότητα 0,7%) όταν συγκεντρώνει ≤ 70 βαθμούς. Ανήκει στην κατηγορία ΙΙΙ (θνητότητα 2,8%) όταν συγκεντρώνει 71-90 βαθμούς. Ανήκει στην κατηγορία IV (θνητότητα 8,5%), όταν συγκεντρώνει 91-130 βαθμούς. Τέλος, ανήκει στην κατηγορία V (θνητότητα 29,2%) όταν συγκεντρώνει > 130 βαθμούς.
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			Πίνακας 24.7 Προγνωστικό score της British Thoracic Society (CURB65) για την πνευμονία της κοινότητας. Κάθε στοιχείο της αριστερής στήλης λαμβάνει ένα βαθμό. Η βαθμολογία κάθε ασθενή προκύπτει από το άθροισμα των επιμέρους βαθμών και αντιστοιχεί στη θνητότητα της αριστερής στήλης.

			Ενώ οι παραπάνω ισχυρισμοί ενδέχεται να είναι ορθοί για την πνευμονία της κοινότητας που θεραπεύεται σε εξωτερική βάση (δηλαδή, χωρίς να απαιτείται εισαγωγή στο νοσοκομείο), δεν ισχύει το ίδιο για τη σοβαρή πνευμονία της κοινότητας. Η ευαισθησία των μικροβιολογικών εξετάσεων περιγράφεται αυξημένη στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς με πνευμονία της κοινότητας, αγγίζοντας το 50%, που οφείλεται, εν πολλοίς, στην υψηλότερη αναλογική εκπροσώπιση βακτηρίων στη μικροβιολογία. Επιπλέον, αρκούντως υψηλή είναι η ευαισθησία των μικροβιολογικών μεθόδων για την ανάδειξη ανθεκτικών παθογόνων, όπως ο MRSA ή τα εντεροβακτηριακά που παράγουν β-λακταμάσες. Τέλος, οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς είναι επιρρεπείς στην εμφάνιση επιδείνωσης της κλινικής τους εικόνας. Σε μια τέτοια περίπτωση, είναι ιδιαίτερα χρήσιμη η ύπαρξη αιτιολογικής μικροβιολογικής διάγνωσης στη (νέα) διαφορική διάγνωση. Για παράδειγμα, η ανεύρεση πολυευαίσθητου πνευμονιοκόκκου σε ασθενή που επιδεινώνεται κλινικά, ενώ λαμβάνει δραστική αντιμικροβιακή αγωγή, στρέφει τη διαγνωστική σκέψη προς επιπλοκές που δεν σχετίζονται με την ορθότητα της αντιμικροβιακής αγωγής (π.χ. νέα νοσοκομειακή λοίμωξη).
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			Πίνακας 24.8 Κριτήρια ανάδειξης της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας, της American Thoracic Society.

			Στο πλαίσιο αυτό, βαρέως πάσχοντες ασθενείς με πνευμονία της κοινότητας υποβάλλονται σε Gram χρώση και καλλιέργεια αναπνευστικών δειγμάτων (πτύελα, βρογχικές εκκρίσεις, σπανιότερα BAL ή δείγμα προστατευόμενης βούρτσας), καλλιέργειες αίματος, καλλιέργειες πλευριτικού υγρού (επί παρουσίας παρακεντήσιμης πλευριτικής συλλογής). Οι κοινές καλλιέργειες πρέπει να λαμβάνονται πριν από τη χορήγηση αντιμικροβιακών, καθώς η ευαισθησία τους μειώνεται σημαντικά σε αντίθετη περίπτωση (ειδικά των καλλιεργειών αίματος). Περαιτέρω διαγνωστική βοήθεια παρέχεται από την ανίχνευση του C-πολυσακχαριδικού αντιγόνου του πνευμονιοκόκκου (ή, απλούστερα, αντιγόνου πνευμονιοκόκκου) ή/και του αντιγόνου της L.pneumophila (οροτύπου 1), σε δείγμα ούρων μέσω ταχείας ανοσοχρωματογραφικής μεθόδου. Οι εξετάσεις αυτές χαρακτηρίζονται από υψηλή ευαισθησία και ειδικότητα, και επιπλέον δεν επηρεάζονται από την προηγηθείσα χορήγηση αντιμικροβιακών. Σε επιλεγμένες περιπτώσεις, συνιστάται και έλεγχος για Mycobacterium tuberculosis (άμεση χρώση Ziehl-Neelsen, ειδική καλλιέργεια ή και μοριακός έλεγχος), καθώς η πνευμονική φυματίωση μπορεί να εκδηλωθεί ως σοβαρή πνευμονία της κοινότητας.

			Η πρόσφατη επιδημία της γρίπης ανέδειξε τη σημασία των μοριακών μεθόδων στη διάγνωση της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας. Έτσι, σε ασθενείς με σοβαρή πνευμονία της κοινότητας, ειδικά τους χειμερινούς μήνες, συνιστάται ο μοριακός έλεγχος ρινοφαρυγγικού επιχρίσματος ή/και βρογχικών εκκρίσεων/BAL, για το γενετικό υλικό των ιών της γρίπης τύπου Α και Β. Τέλος, σε επιλεγμένες περιπτώσεις χρησιμοποιούνται μοριακές μέθοδοι για την ανίχνευση άλλων ιών και «άτυπων» παθογόνων, ενώ η διαγνωστική των τελευταίων περιλαμβάνει και τις ορολογικές μεθόδους, οι οποίες, λόγω της ανάγκης λήψεως δειγμάτων και κατά την ανάρρωση, σπανίως χρησιμοποιούνται.

			24.3.6 Θεραπεία

			Οι αντιμικροβιακοί παράγοντες αποτελούν τον ακρογωνιαίο λίθο της θεραπείας της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας. Στην πλειονότητα των περιπτώσεων, η έναρξη της αντιμικροβιακής αγωγής λαμβάνει χώρα προ της ταυτοποίησης του παθογόνου. Η ορθότητα της εμπειρικής αγωγής είναι μέγιστης σημασίας, καθώς σχετίζεται άμεσα με την έκβαση της λοίμωξης. Κανένα κλινικό, απεικονιστικό ή πρώιμο μικροβιολογικό εύρημα (με εξαίρεση ίσως τις ανοσοχρωματογραφικές εξετάσεις ούρων για S.pneumoniae και L.pneumophila) δεν είναι σε θέση να προβλέψει με ακρίβεια τον αιτιολογικό παράγοντα, συνεπώς η εμπειρική αγωγή στηρίζεται, ως επί το πλείστον, στη βιβλιογραφία/κατευθυντήριες γραμμές και την τοπική επιδημιολογία/μικροβιολογία.

			Δύο σημεία πρέπει να τονισθούν σχετικά με την εμπειρική θεραπεία της σοβαρής πνευμονίας της κοινότητας:

			•Η έναρξη της πρέπει να γίνεται όσο το δυνατόν ταχύτερα μετά τη διάγνωση. Προτείνεται η πρώτη δόση των αντιμικροβιακών να χορηγείται στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών (ΤΕΠ) (κατ’ άλλους, εντός 4 ή 8 ωρών), ενώ στους ασθενείς που βρίσκονται σε σηπτική καταπληξία, το χρονικό όριο περιορίζεται στη 1 ώρα.

			•Όσο βαρύτερη η κλινική εικόνα, τόσο ισχυρότερη η σύσταση για συνδυαστική θεραπεία. Η λογική πίσω από τη συνδυαστική θεραπεία είναι, αφενός, η επέκταση του μικροβιακού φάσματος (μειώνοντας τις πιθανότητες αστοχίας) και, αφετέρου, η αποκαλούμενη ανοσοτροποποιητική δράση που χαρακτηριστικά αποδίδεται στις μακρολίδες και τις κινολόνες.

			Οι περισσότερες επιστημονικές εταιρείες προτείνουν ως καθοριστικό στοιχείο για την επιλογή αντιμικροβιακής αγωγής την πιθανότητα ή μη εμπλοκής στελέχους P.aeruginosa (Πίνακας 24.9). Το σκεπτικό πίσω από αυτήν τη διάκριση είναι ότι τα κλασικά αντιπνευμονιοκοκκικά φάρμακα στερούνται δραστικότητας έναντι της ψευδομονάδας. Στο πλαίσιο αυτό και σε ασθενείς με χαμηλή κλινική υποψία ψευδομοναδικής λοίμωξης, συνιστάται η χορήγηση μη αντιψευδομοναδικής β-λακτάμης, σε συνδυασμό είτε με μακρολίδη είτε με νεότερη (αναπνευστική) κινολόνη. Τουναντίον, όταν η κλινική υποψία ψευδομοναδικής λοίμωξης είναι υψηλή, τότε συνιστάται η χορήγηση αντιμικροβιακού σχήματος, που έχει βάση μια αντιψευδομοναδική β-λακτάμη, σε συνδυασμό με μακρολίδη ή αμινογλυκοσίδη ή κινολόνη. Παράγοντες κινδύνου για ψευδομοναδική λοίμωξη θεωρούνται η πρόσφατη κατανάλωση αντιμικροβιακών, οι υποτροπιάζουσες λοιμώξεις του αναπνευστικού, η ύπαρξη βρογχεκτασιών, η χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια και η διαβίωση σε οίκο ευγηρίας.
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			α κεφτριαξόνη, κεφοταξίμη ή αμπικιλλίνη/σουλμπακτάμη

			β πιπερακιλλίνη/ταζομπακτάμη, κεφιπίμη, ιμιπενέμη/μεροπενέμη

			* Επί αλλεργίας στις β-λακτάμες: αζτρεονάμη + αναπνευστική κινολόνη

			Πίνακας 24.9 Εμπειρική αντιμικροβιακή αγωγή σοβαρής πνευμονίας της κοινότητα, σύμφωνα με τις κατευθυντήριες γραμμές IDSA/ATS 2007 (Infectious Diseases Society of America/ American Thoracic Society).

			Όταν υφίσταται πιθανότητα λοίμωξης (ή συλλοίμωξης) από MRSA, τότε προστίθεται βανκομυκίνη, λινεζολίδη ή κλινδαμυκίνη. Τα δύο τελευταία αντιμικροβιακά είναι αναστολείς της πρωτεϊνοσύνθεσης, ιδιότητα χρήσιμη επί στελεχών που παράγουν τοξίνες, όπως είναι η λευκοσιδίνη Panton-Valentine, η ύπαρξη της οποίας χαρακτηριστικά συνδέεται με νεκρωτική πνευμονία. Τέλος, σε περιόδους επιδημικής έξαρσης γρίπης, φρόνιμη είναι η προσθήκη αντιικής αγωγής (οσελταμιβίρη ή ζαναμιβίρη).

			Σε περιπτώσεις στις οποίες η μικροβιολογική διερεύνηση αποδώσει καρπούς και ταυτοποιηθεί το αρχικό παθογόνο, η αντιμικροβιακή αγωγή προσαρμόζεται στο προφίλ ευαισθησίας του, αν και δεν πρέπει να παραβλέπεται το γεγονός ότι σχετικά συχνά η αιτιολογία είναι πολυμικροβιακή (και η απομόνωση ενός παθογόνου δεν σημαίνει πάντα ότι είναι και το μοναδικό). Οι περισσότερες ΜΕΘ προτιμούν τη χορήγηση ενδοφλέβιας αγωγής σε όλη τη διάρκεια της θεραπείας, η οποία στις περισσότερες περιπτώσεις κυμαίνεται μεταξύ 7 και 14 ημερών, με εξαίρεση τις νεκρωτικές πνευμονίες ή εκείνες που επιπλέκονται από εμπύημα ή πνευμονικό απόστημα (και στις οποίες υφίσταται χειρουργικό αντικείμενο), στις οποίες το μήκος της αγωγής μπορεί να φτάσει τις 4-6 εβδομάδες.
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			Κεφάλαιο 25
ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ ΑΙΜΑΤΙΚΗΣ ΡΟΗΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Κωνσταντίνος Ποντίκης

			Σύνοψη

			Οι λοιμώξεις της αιματικής ροής (ΛΑΡ) αποτελούν τη δεύτερη συχνότερη νοσοκομειακή λοίμωξη στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. Επιδημιολογικά συνδέονται με παράταση του χρόνου και αύξηση του κόστους νοσηλείας και αύξηση της θνητότητας. Διακρίνονται σε πρωτοπαθείς και δευτεροπαθείς ανάλογα με την πύλη εισόδου του παθογόνου στην κυκλοφορία. Μεταξύ των πρωτοπαθών, ιδιαίτερη θέση καταλαμβάνουν οι ΛΑΡ που οφείλονται στον κεντρικό φλεβικό καθετήρα, στις οποίες ο καθετήρας αποτελεί την πύλη εισόδου στην κυκλοφορία. Η μικροβιολογία των ΛΑΡ στην Ελλάδα κυριαρχείται από τα πολυανθεκτικά Gram αρνητικά. Οι ΛΑΡ αποτελούν σύνηθες αίτιο σήψης και η θεραπεία τους λαμβάνει τον χαρακτήρα του επείγοντος. Η δραστική αντιμικροβιακή αγωγή, ο έλεγχος της πρωτοπαθούς εστίας και η απομάκρυνση του εμπλεκόμενου αγγειακού καθετήρα αποτελούν τους ακρογωνιαίους λίθους της θεραπείας. Απλά μέτρα πρόληψης και υγιεινής μπορούν να μειώσουν την επίπτωση των ΛΑΡ.

			Κύρια γνώση

			•Οι λοιμώξεις της αιματικής ροής (ΛΑΡ) αποτελούν, μαζί με την πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα, τις συχνότερες λοιμώξεις στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ).

			•Ταξινομούνται σε πρωτοπαθείς και δευτεροπαθείς, ανάλογα με το αν υφίσταται ή όχι εμφανής εστιακή λοίμωξη.

			•Αποτελούν τμήμα της διαφορικής διάγνωσης σε κάθε βαρέως πάσχοντα με ενδείξεις σήψης.

			•Στην πλειονότητά τους θεραπεύονται καταρχήν εμπειρικά, και η επιλογή της αντιμικροβιακής αγωγής καθορίζεται από παράγοντες σχετικούς με το ιστορικό του ασθενή, αλλά και την τοπική μικροβιολογία.

			•Σε τμήματα με υψηλή επίπτωση ΛΑΡ, η αφαίρεση/αντικατάσταση των κεντρικών φλεβικών καθετήρων αποτελεί ουσιώδες συστατικό της φροντίδας ασθενών που εκδηλώνουν σήψη ή ανεξήγητη πολυοργανική δυσλειτουργία.

			•Η μικροβιολογία των ΛΑΡ στην Ελλάδα χαρακτηρίζεται από υψηλά ποσοστά αντοχής στα αντιμικροβιακά, οδηγώντας έτσι σε σημαντική κατανάλωση «προωθημένων» αντιβιοτικών.

			•Οι πρωτοπαθείς ΛΑΡ είναι λοιμώξεις δυνάμενες να προληφθούν και, μάλιστα, σε τέτοιο βαθμό, ώστε η επίπτωσή τους να θεωρείται δείκτης ποιότητας μιας ΜΕΘ.

			25.1 Εισαγωγή – Επιδημιολογία

			Οι λοιμώξεις αιματικής ροής (ΛΑΡ) προσβάλλουν διεθνώς το 5,2% των νοσηλευόμενων στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) με διάρκεια νοσηλείας >72 ωρών, ενώ δεδομένα από ελληνικά κέντρα δείχνουν ότι οι ΛΑΡ μπορεί να προσβάλλουν ως και το 34% των βαρέως πασχόντων. Αποτελούν τη δεύτερη συχνότερη κατηγορία λοιμώξεων στη ΜΕΘ, μετά την πνευμονία που σχετίζεται με τον αναπνευστήρα. Οι ασθενείς με λοίμωξη της αιματικής ροής έχουν διπλάσια πιθανότητα θανάτου σε σχέση με εκείνους που δεν προσβάλλονται εκ της νόσου, ενώ παράλληλα παρατείνεται σημαντικά η παραμονή τους στη ΜΕΘ και το νοσοκομείο. Αξιοσημείωτη είναι και η αύξηση του κόστους νοσηλείας, το οποίο μπορεί να φτάσει και τα 15.000 ευρώ επιπλέον για κάθε επεισόδιο ΛΑΡ.

			Οι προδιαθεσικοί παράγοντες για την ανάπτυξη λοίμωξης της αιματικής ροής στους ασθενείς που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ περιλαμβάνουν:

			•Παράγοντες που σχετίζονται με τον ασθενή και το ιστορικό του, όπως το ιστορικό μεταμόσχευσης οργάνου, πρόσφατες χειρουργικές επεμβάσεις, το άρρεν φύλο, η βαρύτητα της νόσου κατά την εισαγωγή στη ΜΕΘ.

			•Παράγοντες που σχετίζονται με τις διαδικασίες της ιατρονοσηλευτικής φροντίδας, όπως η διάρκεια παραμονής κεντρικών φλεβικών καθετήρων, η επιλογή του σημείου καθετηριασμού (υποκλείδιος < έσω σφαγίτιδα < μηριαία φλέβα16), η χορήγηση ολικής παρεντερικής διατροφής, η τοποθέτηση του καθετήρα σε επείγουσα βάση ή υπό μη άσηπτες συνθήκες, οι μεταγγίσεις αίματος, η χρήση μηχανικού αερισμού ή εξωνεφρικής κάθαρσης κτλ.

			•Παράγοντες που σχετίζονται με τη διοικητική δομή των ΜΕΘ, όπως το μέγεθός τους, η επάρκεια της ιατρο-νοσηλευτικής στελέχωσης , η εξειδίκευση του προσωπικού κτλ.

			25.2 Αιτιοπαθογένεια – Ορισμοί

			Η πλειονότητα των λοιμώξεων της αιματικής ροής που απαντώνται στη ΜΕΘ είναι νοσοκομειακής προέλευσης, δηλαδή συμβαίνουν μετά τις πρώτες 48 ώρες της νοσηλείας στο νοσοκομείο. 

			Τα μικρόβια εισέρχονται στην κυκλοφορία του αίματος μέσω ποικίλων οδών. Παραδοσιακά και με βάση την πύλη εισόδου, οι λοιμώξεις της αιματικής ροής διακρίνονται σε πρωτοπαθείς και δευτεροπαθείς (Πίνακας 25.1). Στις δευτεροπαθείς λοιμώξεις, τα παθογόνα αποκτούν πρόσβαση στην κυκλοφορία του αίματος μέσω μιας σαφούς και αναγνωρίσιμης εστίας λοίμωξης (η οποία ορίζεται ως πρωτοπαθής εστία). Παριστούν την αποτυχία των αμυντικών μηχανισμών του ξενιστή να περιχαρακώσουν την αρχική λοίμωξη. Δυνητικά, όλες οι λοιμώξεις μπορούν να επιπλακούν από δευτεροπαθή βακτηριαιμία, ωστόσο στον χώρο της ΜΕΘ αυτό συνήθως αφορά τη νοσοκομειακή πνευμονία, τις ενδοκοιλιακές λοιμώξεις και σπανιότερα τις λοιμώξεις του ουροποιητικού.

			
				
					
				
				
					
							
							Ανάλογα με την προέλευση του ασθενή ή το χώρο νοσηλείας

							•Κοινότητας: Μικροβιαιμία παρούσα κατά την εισαγωγή ή εκδηλούμενη εντός των πρώτων 48 ωρών της νοσηλείας

							•Νοσοκομειακή: Μικροβιαιμία εκδηλωθείσα μετά τις πρώτες 48 ώρες της νοσηλείας έως και 48 ώρες μετά την ολοκλήρωση της νοσηλείας

							○Αποκτηθείσα στη ΜΕΘ (ICU-acquired): Μικροβιαιμία εκδηλωθείσα μετά τις πρώτες 48 ώρες της νοσηλείας στη ΜΕΘ έως και 48 ώρες μετά την έξοδο από τη ΜΕΘ

						
					

					
							
							Ανάλογα με την εστία της λοίμωξης

							•Πρωτοπαθής: έλλειψη ανιχνεύσιμης κλινικά εστίας λοίμωξης

							○Οφειλόμενη σε κεντρικό φλεβικό καθετήρα (CR-BSI) ή, σπανιότερα, άλλου τύπου ενδαγγειακό καθετήρα

							○Οφειλόμενη σε διάσπαση του βλεννογονικού φραγμού του εντέρου

							•Δευτεροπαθής: επιπλοκή εστιακής λοίμωξης

						
					

				
			

			

			Πίνακας 25.1 Ταξινόμηση λοιμώξεων της αιματικής ροής. ICU: Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (Intensive Care Unit), CR-BSI: Λοίμωξη αιματικής ροής οφειλόμενη στον κεντρικό φλεβικό καθετήρα (Catheter-Related BloodStream Infection).

			Οι πρωτοπαθείς λοιμώξεις της αιματικής ροής, οι οποίες αποτελούν και την πλειονότητα, χαρακτηρίζονται από την έλλειψη αναγνωρίσιμης πρωτοπαθούς εστίας λοίμωξης. Εικάζεται ότι, στις περισσότερες περιπτώσεις, η είσοδος του παθογόνου στην κυκλοφορία πραγματοποιείται μέσω των ενδαγγειακών καθετήρων, ενώ σπανιότερα ενοχοποιείται η διάσπαση του φραγμού του εντερικού βλεννογόνου.

			Οι ενδαγγειακοί καθετήρες που εμπλέκονται αιτιοπαθογενετικά στην πρόκληση λοιμώξεων της αιματικής ροής είναι κυρίως οι κεντρικοί φλεβικοί καθετήρες (ΚΦΚ). Οι καθετήρες αυτοί είναι ουσιώδες συστατικό της σύγχρονης εντατικής θεραπείας και χρησιμοποιούνται σε πολύ μεγάλο ποσοστό των βαρέως πασχόντων. Οι ΛΑΡ που συνδέονται αιτιοπαθογενετικά με διείσδυση των παθογόνων μέσω των ΚΦΚ ονομάζονται λοιμώξεις της αιματικής ροής που οφείλονται στον κεντρικό φλεβικό καθετήρα (Catheter Related BloodStream Infection, CR-BSI).Τα μικρόβια μπορούν να εισχωρήσουν στην κυκλοφορία του αίματος είτε εξωαυλικά είτε ενδοαυλικά (Εικόνα 25.1). Η εξωαυλική οδός θεωρείται η βασικότερη στους βραχείας διάρκειας ΚΦΚ (δηλαδή, εκείνους που παραμένουν για < 10 ημέρες), οι οποίοι αποτελούν τη συντριπτική πλειονότητα στη ΜΕΘ. Κατά την εξωαυλική μετάδοση, μικρόβια που αποικίζουν το δέρμα του ασθενή ή την εξωτερική επιφάνεια του καθετήρα διεισδύουν μέσω του σημείου εισόδου του καθετήρα. Περίπου το 45% των CR-BSI θεωρείται ότι αποκτώνται μέσω αυτής της οδού. Η ενδοαυλική μετάδοση, που είναι αναλογικά σημαντικότερη στους καθετήρες μακράς διάρκειας, εικάζεται ότι εμπλέκεται περίπου στο 1/3 των CR-BSI και μπορεί να σχετίζεται είτε με μόλυνση των σημείων ενδοφλέβιας έγχυσης επί του καθετήρα είτε με πρωτοπαθώς μολυσμένο ενδοφλέβιο διάλυμα. Τόσο στην ενδοαυλική, όσο και στην εξωαυλική οδό, η διείσδυση των μικροβίων διευκολύνεται από τον σχηματισμό βιομεμβράνης (biofilm) επί του προσθετικού υλικού.
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			Εικόνα 25.1 Παθογένεση των λοιμώξεων της αιματικής ροής. ΕΥ: Επαγγελματίες Υγείας.

			Πηγή: Αναπαραγωγή κατόπιν αδείας από Crnich CJ, Maki DG. The Promise of Novel Technology for the Prevention of Intravascular Device–Related Bloodstream Infection. I. Pathogenesis and Short-Term Devices. Clin. Infect. Dis. 2002; 34:1232–1242.

			25.3 Κλινική εικόνα – Διάγνωση

			Η κλινική εικόνα των λοιμώξεων της αιματικής ροής είναι μη ειδική και περιλαμβάνει πυρετό ή υποθερμία, στοιχεία του συνδρόμου της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (ταχυκαρδία, ταχύπνοια, λευκοκυττάρωση ή λευκοπενία), ενώ σε σοβαρές περιπτώσεις μπορεί να εμφανισθούν κυκλοφορική καταπληξία και πολυοργανική δυσλειτουργία. Σε περιπτώσεις δευτεροπαθούς λοίμωξης της αιματικής ροής, η κλινική εικόνα κυριαρχείται από τις εκδηλώσεις της πρωτοπαθούς λοίμωξης.

			Προαπαιτούμενο της διάγνωσης της λοίμωξης της αιματικής ροής είναι η ανάπτυξη μικροοργανισμών στην καλλιέργεια αίματος. Προϋποθέσεις για την αξιοπιστία των αιμοκαλλιεργειών είναι η λήψη επαρκούς ποσότητας αίματος, η λήψη πριν από την έναρξη αντιμικροβιακών, η επαρκής αντισηψία προ της λήψης, η δειγματοληψία τουλάχιστον δύο φορές ημερησίως και η ταυτόχρονη λήψη αιμοκαλλιεργειών με περιφερική φλεβοκέντηση και μέσω του, πιθανολογούμενου ως εστία, αγγειακού καθετήρα.

			Η διάγνωση της δευτεροπαθούς λοίμωξης της αιματικής ροής τίθεται όταν, αφενός, εκπληρούνται τα διαγνωστικά κριτήρια της εκάστοτε πρωτοπαθούς λοίμωξης και, αφετέρου, απομονώνεται στο αίμα και στην εστία της πρωτοπαθούς λοίμωξης ο ίδιος μικροοργανισμός.

			Όσον αφορά τη διάγνωση των πρωτοπαθών λοιμώξεων της αιματικής ροής, αυτή τίθεται όταν υπάρχουν:

			•μία ή περισσότερες καλλιέργειες αίματος θετικές για παθογόνα που δεν ανήκουν στη χλωρίδα του δέρματος,

			•δύο ή περισσότερες καλλιέργειες αίματος θετικές για παθογόνα-αποικιστές του δέρματος (π.χ. κοαγκουλάση-αρνητικοί σταφυλόκοκκοι, κορυνοβακτήρια, διφθεροειδή κτλ.) και συμβατή κλινική εικόνα,

			•απουσία ανιχνεύσιμης εστιακής λοίμωξης.

			Σύμφωνα με την Αμερικανική Εταιρεία Λοιμώξεων (Infectious Diseases Society of America, IDSA), για τη διάγνωση της λοίμωξης της αιματικής ροής που οφείλεται στην ύπαρξη ΚΦΚ θα πρέπει να εκπληρούνται τα κριτήρια της πρωτοπαθούς λοίμωξης της αιματικής ροής, να υφίσταται συμβατή κλινική εικόνα και να πιστοποιείται η αιτιοπαθογενετική εμπλοκή του ΚΦΚ (Πίνακας 25.2).

			25.4 Μικροβιολογία

			Σημαντικές διαφορές στη μικροβιιολογία των ΛΑΡ παρατηρούνται μεταξύ μελετών από τις δύο πλευρές του Ατλαντικού (Εικόνα 25.2), με τα Gram θετικά παθογόνα να υπερισχύουν στις ΗΠΑ και τα Gram αρνητικά στον ευρωπαϊκό χώρο. Δεδομένα από τον ελληνικό χώρο δείχνουν ότι στην Ελλάδα υφίσταται η ευρωπαϊκή τάση, καθώς επικρατούν στελέχη Acinetobacter baumannii, Klebsiella pneumoniae και Pseudomonas aeruginosa. Μεταξύ των Gram θετικών μικροοργανισμών πρωτεύουν τα στελέχη κοαγκουλάση-αρνητικών σταφυλοκόκκων και εντεροκόκκων. Οι μύκητες εμπλέκονται σε λιγότερες από το 10% των περιπτώσεων.

			
				
					
				
				
					
							
							Θετική ημιποσοτική (> 15 cfu ανά άκρο καθετήρα) ή ποσοτική (102 cfu ανά άκρο καθετήρα) καλλιέργεια άκρου αφαιρεθέντος καθετήρα. Το παθογόνο (σε επίπεδο είδους) του άκρου του καθετήρα θα πρέπει να ταυτίζεται με το παθογόνο το οποίο απομονώνεται σε καλλιέργεια αίματος που ελήφθη μέσω περιφερικής φλεβοκέντησης

						
					

					
							
							Απομόνωση του ίδιου παθογόνου σε καλλιέργεια αίματος που ελήφθη περιφερικά και μέσω του κεντρικού φλεβικού καθετήρα, σε ποσοτική ανάπτυξη 1:3.

						
					

					
							
							Απομόνωση του ίδιου παθογόνου σε καλλιέργεια αίματος που ελήφθη περιφερικά και μέσω του κεντρικού φλεβικού καθετήρα, με την κεντρική καλλιέργεια να θετικοποιείται τουλάχιστον 2 ώρες νωρίτερα.

						
					

				
			

			

			Πίνακας 25.2 Κριτήρια τεκμηρίωσης αιτιοπαθογενετικής εμπλοκής του κεντρικού φλεβικού καθετήρα στην πρόκληση λοίμωξης της αιματικής ροής.

			25.5 Θεραπεία

			Η θεραπεία των λοιμώξεων της αιματικής ροής στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς έχει, στην πλειονότητα των περιπτώσεων, χαρακτήρα ιατρικού επείγοντος. Κάθε ώρα καθυστέρησης στην έναρξη δραστικής αντιμικροβιακής αγωγής στον ασθενή με εκδηλώσεις σοβαρής σήψης ή σηπτικής καταπληξίας συνδέεται με επιδείνωση της πρόγνωσης.

			Η διαχείριση των ασθενών με δευτεροπαθή λοίμωξη της αιματικής ροής υπαγορεύεται, εν πολλοίς, από τις οδηγίες που αφορούν την αντιμετώπιση της πρωτοπαθούς εστίας (source control). Η θεραπεία των λοιμώξεων της αιματικής ροής που οφείλονται στον ΚΦΚ περιλαμβάνει δύο σκέλη:

			•την εξαρχής δραστική αντιμικροβιακή αγωγή,

			•την απομάκρυνση του μολυνθέντος κεντρικού φλεβικού καθετήρα.

			Με εξαίρεση ελάχιστες περιπτώσεις, η αντιμικροβιακή χημειοθεραπεία των λοιμώξεων της αιματικής ροής (τόσο εκείνων που οφείλονται στον ΚΦΚ, όσο και των υπολοίπων) είναι, καταρχάς, εμπειρική. Η επιλογή της ορθής εμπειρικής αγωγής είναι απαραίτητη προϋπόθεση ευνοϊκής έκβασης και στηρίζεται:

			•στην προηγηθείσα λήψη αντιμικροβιακών,

			•στο ατομικό αναμνηστικό του ασθενή, ιδίως σε σχέση με την ύπαρξη ανοσοκαταστολής,

			•στο μικροβιολογικό ιστορικό του ασθενή,

			•στην παρούσα κλινική κατάσταση, με ιδιαίτερη έμφαση στην ύπαρξη εκδηλώσεων σοβαρής σήψης/σηπτικής καταπληξίας, στην τοπική μικροβιολογία των λοιμώξεων της αιματικής ροής και 

			•στα τοπικά επίπεδα αντιμικροβιακής αντοχής.
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			Εικόνα 25.2 Μικροβιολογία των λοιμώξεων της αιματικής ροής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. Σύγκριση αναλογικής εκπροσώπισης παθογόνων στις ΗΠΑ, στην Ευρώπη και στην Ελλάδα. Τα δεδομένα προέρχονται από τις αναφορές Wisplinghoff H, et al. Clin. Infect. Dis. 2004; 39:309–17 και Tabah A, et al. Intensive Care Med. 2012;38:1930–1945. CNS: Κοαγκουλάση-αρνητικοί σταφυλόκοκκοι (Coagulase Negative Staphylococci). 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Δεδομένης της πληθώρας των παθογόνων που ενέχονται στη μικροβιολογία των λοιμώξεων της αιματικής ροής, η εμπειρική αγωγή μπορεί να περιλαμβάνει, κατά περίπτωση, αντιβιοτικά δραστικά έναντι Gram θετικών, Gram αρνητικών και μυκήτων. Η ασφαλέστερη επιλογή για τα Gram θετικά είναι η βανκομυκίνη, δεδομένου ότι σημαντικό ποσοστό σταφυλοκόκκων και εντεροκόκκων είναι ανθεκτικά στη μεθικιλλίνη και την αμπικιλλίνη, αντίστοιχα. Η επιλογή έναντι των Gram αρνητικών είναι περισσότερο εξαρτώμενη από την τοπική μικροβιολογία και, συγκεκριμένα, τα επίπεδα παραγωγής β-λακταμασών (ιδιαίτερα ευρέος φάσματος β-λακταμασών ή/και καρβαπενεμασών). Όταν τα τοπικά επίπεδα αντοχής είναι χαμηλά ή/και ο ασθενής φείδεται παραγόντων κινδύνου για ανθεκτική νόσο, η πιπερακιλλίνη/ταζομπακτάμη ή οι κεφαλοσπορίνες τρίτης/τέταρτης γενεάς είναι ασφαλείς επιλογές, ενώ, σε αντίθετη περίπτωση, χρησιμοποιούνται οι καρβαπενέμες, η κολιστίνη και οι αμινογλυκοσίδες. Επίσης, όταν τα επίπεδα αντοχής είναι υψηλά ή υφίστανται εκδηλώσεις σοβαρής σήψης/σηπτικής καταπληξίας, συχνά καταφεύγουμε σε συνδυασμούς αντιμικροβιακών. Τέλος, η ύπαρξη παραγόντων κινδύνου για μυκητιασική λοίμωξη (ανοσοκαταστολή, γνωστός αποικισμός από στελέχη Candida spp. σε πολλαπλές εστίες, παρατεταμένη χορήγηση αντιμικροβιακών ή χορήγηση ολικής παρεντερικής διατροφής) επιβάλλει την εμπειρική χορήγηση αντιμυκητιασικής αγωγής, ιδίως επί βαρείας κλινικής εικόνας. Όταν το παθογόνο ταυτοποιηθεί και γίνει γνωστό το αντιβιόγραμμα, η αντιμικροβιακή αγωγή τροποποιείται, ώστε να περιλαμβάνει τον δραστικό αντιμικροβιακό παράγοντα με το στενότερο εύρος (αποκλιμάκωση αγωγής, de-escalation) και βρίσκει εφαρμογή σε ασθενείς που βελτιώνονται κλινικά μετά τη χορήγηση της εμπειρικής αγωγής.

			Δεν υπάρχουν επαρκή βιβλιογραφικά δεδομένα για τη διάρκεια της αντιμικροβιακής αγωγής, ωστόσο οι περισσότεροι ειδικοί συμφωνούν ότι η τυπική αγωγή διαρκεί 7-14 ημέρες. Παράγοντες που επεκτείνουν τη διάρκεια της αγωγής είναι η λοίμωξη από ειδικά παθογόνα (π.χ. Staphylococcus aureus), η εμφάνιση επιπλοκών (εμμένουσα βακτηριαιμία ύστερα από 72 ώρες δραστικής αγωγής, σηπτική θρομβοφλεβίτιδα, ενδοκαρδίτιδα, ενδείξεις μεταστατικής λοίμωξης), οι λοιμώξεις από πολυανθεκτικά παθογόνα και, τέλος, η αναγκαστική διατήρηση του μολυσμένου αγγειακού καθετήρα. Στις περιπτώσεις αυτές, το μήκος της θεραπείας μπορεί να φτάνει τις 4-6 εβδομάδες.

			Αναπόσπαστο τμήμα της θεραπείας των λοιμώξεων της αιματικής ροής που οφείλονται σε ΚΦΚ είναι η έγκαιρη αφαίρεσή του, ιδιαίτερα όταν ο ασθενής παρουσιάζει σοβαρή σήψη/σηπτική καταπληξία ή όταν παρατηρούνται εμφανή σημεία λοίμωξης του σημείου εισόδου του καθετήρα στο δέρμα. Υπάρχουν ελάχιστες περιπτώσεις κατά τις οποίες μπορεί να εξεταστεί το ενδεχόμενο παραμονής του καθετήρα και αυτές αφορούν ασθενείς με κακή αγγειακή πρόσβαση (π.χ. αιμοκαθαιρόμενοι ασθενείς με πολλαπλές παρακεντήσεις των αγγείων τους), απουσία μόλυνσης από παθογόνα υψηλής λοιμογονικότητας (π.χ. S.aureus ή Candida spp.) ή/και ήπιες κλινικές εκδηλώσεις συνεπεία της λοίμωξης. Σε αυτές τις περιπτώσεις, μπορεί να επιχειρηθεί αλλαγή του ΚΦΚ μέσω οδηγού-σύρματος, χωρίς νέα παρακέντηση, ή ένας τύπος θεραπείας που είναι γνωστός στη βιβλιογραφία ως lock therapy, κατά τον οποίο ενσταλλάσεται μικρός όγκος, υψηλής συγκέντρωσης αντιμικροβιακού διαλύματος, κατά το χρονικό διάστημα που ο καθετήρας δε χρησιμοποιείται.

			25.6 Πρόληψη

			Η νοσοκομειακή λοίμωξη της αιματικής ροής θεωρείται νόσημα δυνάμενο να προληφθεί. Οι δευτεροπαθείς λοιμώξεις της αιματικής ροής προλαμβάνονται μέσω της πρόληψης των πρωτοπαθών λοιμώξεων και δεν θα αναλυθούν περαιτέρω. Σχετικά απλά μέτρα υγιεινής και αντισηψίας είναι ιδιαιτέρως αποτελεσματικά για την πρόληψη των ΛΑΡ που οφείλονται στον ΚΦΚ.

			Σε μελέτη-ορόσημο, ο Pronovost και οι συνεργάτες του κατάφεραν να μειώσουν την επίπτωση των λοιμώξεων της αιματικής ροής που οφείλονται σε κεντρικό φλεβικό καθετήρα πάνω από 60%, λαμβάνοντας πέντε απλά μέτρα:

			•βελτίωση της συμμόρφωσης με την υγιεινή των χεριών,

			•προφυλάξεις πλήρους άσηπτου φραγμού κατά την τοποθέτηση των κεντρικών φλεβικών καθετήρων (μιμούμενοι «συνθήκες χειρουργείου»),

			•χρήση διαλύματος χλωρεξιδίνης, για την αντισηψία του δέρματος πριν από την τοποθέτηση,

			•αποφυγή της μηριαίας θέσης καθετηριασμού,

			•έγκαιρη απομάκρυνση όλων των περιττών καθετήρων.

			Εκτός της φροντίδας κατά την εισαγωγή, αποτελεσματική έχει αποδειχθεί και μια σειρά προφυλάξεων στη διάρκεια της χρήσης του καθετήρα, όπως:

			•η καθημερινή επιτήρηση του σημείου εισόδου,

			•η ορθή φροντίδα του επιθέματος που χρησιμοποιείται για την κάλυψη του σημείου εισόδου,

			•η άσηπτη προσέγγιση τόσο του σημείου εισόδου όσο και των σημείων προσπέλασης του καθετήρα που χρησιμοποιούνται για την έγχυση φαρμάκων και 

			•η χρήση διαλύματος χλωρεξιδίνης, για την καθημερινή καθαριότητα των ασθενών.
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			Κεφάλαιο 26
ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ ΤΟΥ ΟΥΡΟΠΟΙΗΤΙΚΟΥ ΣΥΣΤΗΜΑΤΟΣ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Κωνσταντίνος Ποντίκης

			Σύνοψη

			Οι λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος αποτελούν την τρίτη συχνότερη νοσοκομειακή λοίμωξη στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας. Σχετίζονται, σχεδόν πάντα, με την ύπαρξη καθετήρα ουροδόχου κύστης. Η διάγνωσή τους εμφανίζει σημαντικές δυσκολίες καθώς η κλασική κλινική εικόνα των ουρολοιμώξεων αλλοιώνεται στους βαρέως πάσχοντες, ενώ και οι διαγνωστικές εργαστηριακές εξετάσεις επηρεάζονται από την ύπαρξη του ουροκαθετήρα. Οι «αληθείς» λοιμώξεις του ουροποιητικού χρήζουν αντιμικροβιακής χημειοθεραπείας, ωστόσο χρειάζεται ιδιαίτερη προσοχή στην ερμηνεία μιας θετικής καλλιέργειας ούρων, καθώς στις περισσότερες περιπτώσεις αντιστοιχεί σε ασυμπτωματική βακτηριουρία. Η επιλογή των αντιμικροβιακών στρέφεται κυρίως έναντι των εντεροβακτηριακών και οφείλει να ανταποκρίνεται στα τοπικά δεδομένα αντοχής. Απλά μέτρα αντισηψίας αρκούν για τη μείωση της επίπτωσης των λοιμώξεων του ουροποιητικού.

			Κύρια γνώση

			•Οι λοιμώξεις του ουροποιητικού συστήματος έχουν διπλή σημασία στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας: αφενός κλινική και αφετέρου επιδημιολογική, καθώς αποτελούν σημαντικό μικροβιακό reservoir.

			•Συχνά οδηγούν σε άσκοπη χρήση αντιμικροβιακών, επάγοντας το φαινόμενο της μικροβιακής αντοχής.

			•Η κλινική εικόνα των λοιμώξεων του ουροποιητικού στους βαρέως πάσχοντες μπορεί να είναι αμβληχρή, ωστόσο απαιτείται ιδιαίτερη προσοχή καθώς τα ούροπαθογόνα μπορεί να πυροδοτήσουν την εκδήλωση σήψης.

			26.1 Εισαγωγή - Επιδημιολογία

			Μεταξύ των νοσοκομειακών λοιμώξεων, οι λοιμώξεις του ουροποιητικού αποτελούν το συχνότερο αίτιο, εμπλεκόμενες στο 40% του συνόλου. Στην πλειονότητά τους, οι λοιμώξεις αυτές σχετίζεται με την ύπαρξη ουροκαθετήρα, δίνοντας έτσι γένεση στην έννοια της λοίμωξης του ουροποιητικού της σχετιζόμενης με την ύπαρξη ουρηθρικού καθετήρα. Αν εστιαστούμε στον χώρο της εντατικής θεραπείας, θα διαπιστώσουμε ότι οι λοιμώξεις του ουροποιητικού αποτελούν την τέταρτη συχνότερη μεταξύ των λοιμώξεων των βαρέως πασχόντων και την τρίτη συχνότερη νοσοκομειακή λοίμωξη που αποκτάται στη διάρκεια της νοσηλείας στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), με επίπτωση που κυμαίνεται μεταξύ 9 και 11 επεισοδίων ανά 1.000 ημέρες καθετηριασμού.

			Οι ασθενείς με ουρολοίμωξη που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ έχουν υψηλότερη θνητότητα από εκείνους που είναι ελεύθεροι λοιμώξεων. Ωστόσο, οι περισσότεροι συγγραφείς συμφωνούν ότι η αυξημένη θνητότητα δεν οφείλεται στην ίδια τη λοίμωξη, αλλά στους προδιαθεσικούς παράγοντες ανάπτυξής της. Η κλινική σημασία των λοιμώξεων αυτών σχετίζεται κυρίως με την επίδρασή τους στη μικροβιολογία του νοσοκομείου (η βακτηριουρία αποτελεί σημαντικό μικροβιακό reservoir) και με την κατάχρηση αντιμικροβιακών που συχνά τις συνοδεύουν.

			26.2 Ορισμοί

			Σχεδόν όλοι οι ασθενείς που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ φέρουν καθετήρα κύστεως. Συνεπώς, οι ουρολοιμώξεις με τις οποίες έρχεται σε επαφή ο εντατικολόγος είναι εκείνες που σχετίζονται με την ύπαρξη καθετήρα.

			Σύμφωνα με την Αμερικανική Εταιρεία Λοιμώξεων (Infectious Diseases Society of America, IDSA), οι λοιμώξεις ουροποιητικού επί παρουσίας καθετήρα κύστεως ταξινομούνται ως εξής:

			•Λοίμωξη ουροποιητικού που σχετίζεται με την ύπαρξη καθετήρα (Catheter Associated Urinary Tract Infection, CA-UTI): Ορίζεται η συνύπαρξη σημείων και συμπτωμάτων συμβατών με λοίμωξη του ουροποιητικού (τα οποία δεν οφείλονται σε εναλλακτική διάγνωση) και θετικής ποσοτικής καλλιέργειας ούρων, για τουλάχιστον ένα παθογόνο, σε ανάπτυξη ≥ 103 cfu/mL.

			•Ασυμπτωματική βακτηριουρία που σχετίζεται με την ύπαρξη καθετήρα (Catheter Associated Asymptomatic Bacteriuria, CA-ASB): Ορίζεται η ύπαρξη θετικής ποσοτικής καλλιέργειας ούρων, για τουλάχιστον ένα παθογόνο, σε ανάπτυξη ≥ 105 cfu/mL.

			•Βακτηριουρία που σχετίζεται με την ύπαρξη καθετήρα (Catheter Associated bacteriuria): Περιλαμβάνει το σύνολο των ασθενών που εμφανίζουν είτε CA-UTI (μειονότητα) είτε CA-ASB (πλειονότητα).

			26.3 Κλινική εικόνα – Παρακλινικά ευρήματα

			Όπως ισχύει και για τις υπόλοιπες νοσοκομειακές λοιμώξεις στη ΜΕΘ, η διάγνωση των λοιμώξεων του ουροποιητικού είναι εξαιρετικά δύσκολη. Στις περισσότερες περιπτώσεις, οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς δεν είναι σε θέση να αναφέρουν τα σημεία και συμπτώματα της νόσου (Πίνακας 26.1).

			Η βοήθεια που παρέχεται από τις εργαστηριακές εξετάσεις είναι επίσης μικρή. Η γενική εξέταση ούρων έχει αναξιόπιστα αποτελέσματα, λόγω της ύπαρξης του καθετήρα κύστεως αυτού καθαυτού, και μπορεί να χρησιμοποιηθεί μόνο για τον αποκλεισμό της διάγνωσης όταν δεν υπάρχει σημαντική πυουρία και είναι αρνητικές οι βιοχημικές εξετάσεις λευκοκυτταρικής εστεράσης ή/και νιτρικών. Οι απεικονιστικές εξετάσεις είναι διαγνωστικές μόνο σε περίπτωση περινεφρικού αποστήματος και συνηγορητικές σε περιπτώσεις ανατομικών διαταραχών του πυελοκαλυκικού συστήματος και των ουρητήρων.
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			Πίνακας 26.1 Συμπτώματα και σημεία που παραπέμπουν σε λοίμωξη του ουροποιητικού.

			26.4 Αιτιοπαθογένεια – Μικροβιολογία

			Τα βακτήρια μπορούν να αποκτήσουν πρόσβαση στο εσωτερικό της ουροδόχου κύστης μέσω δύο οδών:

			•της εξωαυλικής, κατά την οποία τα βακτήρια που αποικίζουν το πρόσθιο τριτημόριο της ουρήθρας μεταναστεύουν μέσω του χώρου που υπάρχει μεταξύ της εξωτερικής επιφάνειας του καθετήρα και του ουροθηλίου,

			•της ενδοαυλικής, κατά την οποία, καταρχάς, επιμολύνεται το κλειστό κύκλωμα διαχείρισης των ούρων (ουροκαθετήρας – συσκευή συλλογής των ούρων) και, στη συνέχεια, τα βακτήρια, ανιόντως, διεισδύουν στην ουροδόχο κύστη, ειδικά σε περιπτώσεις ανάστροφης ροής των ούρων (όπως συμβαίνει όταν η συσκευή συλλογής των ούρων ανέλθει πάνω από το επίπεδο της ηβικής σύμφυσης).

			Όπως συμβαίνει σε όλα τα προσθετικά υλικά, ο βακτηριακός αποικισμός και ο πολλαπλασιασμός του βακτηριακού πληθυσμού διευκολύνονται από τον σχηματισμό βιομεμβράνης (biofilm), τόσο στην εξωτερική, όσο και την εσωτερική επιφάνεια του καθετήρα κύστεως.

			Οι λοιμώξεις του ουροποιητικού των βαρέως πασχόντων προκαλούνται, ως επί το πλείστον, από Gram αρνητικά βακτήρια, τα οποία συχνά είναι πολυανθεκτικά. Στελέχη Escherichia coli παραμένουν το πιο συχνό αίτιο, ακολουθούμενα από άλλα μέλη της οικογένειας των εντεροβακτηριακών: Klebsiella spp, Serratia spp, Citrobacter spp και Enterobacter spp. Μη εντεροβακτηριακά Gram αρνητικά εμπλέκονται επίσης στην παθογένεια των ουρολοιμώξεων, όπως στελέχη Pseudomonas aeruginosa και Acinetobacter baumannii. Ασθενείς με παρατεταμένη παραμονή στη ΜΕΘ αποικίζονται συχνά από στελέχη Proteus mirabilis, Providencia stuartii και Morganella morganii. Σημαντικό αίτιο ουρολοιμώξεων αποτελούν επίσης οι ζυμομύκητες, ειδικά σε ασθενείς με παρατεταμένη χρήση αντιμικροβιακών, με τα στελέχη Candida spp (albicans ή non-albicans) να επικρατούν. Οι Gram θετικοί κόκκοι αποτελούν σπανιότερο αίτιο, με τους εντεροκόκκους να πρωτεύουν, ενώ η απομόνωση Staphylococcus aureus στα ούρα αποτελεί ένδειξη συνυπάρχουσας λοίμωξης της αιματικής ροής.

			26.5 Θεραπεία

			Ιδιαίτερη σημασία έχει η επιλογή των ασθενών που θα λάβουν θεραπεία.  Η ασυμπτωματική βακτηριουρία δεν χρήζει, κατά κανόνα, θεραπείας. Αντιθέτως, οι αληθείς λοιμώξεις του ουροποιητικού απαιτούν δραστική αντιμικροβιακή αγωγή, καθώς είναι σε θέση να επιπλακούν από σήψη και πολυοργανική δυσλειτουργία. Συνεπώς, η ορθή αξιολόγηση μιας θετικής καλλιέργειας ούρων προϋποθέτει την εκτίμηση της συνολικής κατάστασης του ασθενή (συμπτωματικός vs. ασυμπτωματικός), τον αποκλεισμό εναλλακτικών διαγνώσεων και την ανασκόπηση των μικροβιολογικών του δεδομένων.

			Για την εμπειρική επιλογή της αντιμικροβιακής αγωγής, λαμβάνονται υπόψη η μικροβιολογία της ΜΕΘ, ο αποικισμός του ασθενή και η ύπαρξη παραγόντων κινδύνου για πολυανθεκτικούς μικροοργανισμούς. Η ποικιλία της μικροβιολογικής χλωρίδας στην εκάστοτε ΜΕΘ και των μικροβιολογικών δεδομένων του κάθε ασθενή, καθιστά απαγορευτική την ύπαρξη ενός ενιαίου αντιμικροβιακού σχήματος για την εμπειρική θεραπεία των λοιμώξεων του ουροποιητικού. Ο θεράπων καλείται να επιλέξει μεταξύ: β-λακταμών (με ή χωρίς αντιψευδομοναδική δράση), κινολονών και αμινογλυκοσιδών, ενώ σε ασθενείς με παράγοντες κινδύνου για πολυανθεκτική νόσο ή/και βαριά κλινική εικόνα, κολιστίνης και φωσφομυκίνης. Συνδυασμοί επιλέγονται για να επεκτείνουν το αντιμικροβιακό φάσμα σε περιπτώσεις βαριάς νόσου, ενδεχόμενης πολυαντοχής ή σε ανοσοκατεσταλμένους ασθενείς. Σε επιλεγμένες περιπτώσεις συνιστάται επιπλέον η χορήγηση αντιμυκητιασικής αγωγής, ή/και αγωγής έναντι πολυανθεκτικών Gram θετικών (π.χ. εντεροκόκκων ανθεκτικών στην αμπικιλλίνη).

			Όταν η διάρκεια παραμονής του καθετήρα της ουροδόχου κύστης υπερβαίνει τις 7 ημέρες, τότε συνιστάται η αντικατάστασή του, με ταυτόχρονη λήψη καλλιέργειας ούρων μέσω του νέου. Όταν τα αποτελέσματα της καλλιέργειας γίνουν γνωστά, τότε προσαρμόζεται η αντιμικροβιακή αγωγή στον απομονωθέντα μικροβιακό παράγοντα, επιλέγοντας, μεταξύ των δραστικών ουσιών, εκείνη που, αφενός, έχει το στενότερο φάσμα και, αφετέρου, επιτυγχάνει ικανοποιητικές συγκεντρώσεις στα ούρα. Η διάρκεια της θεραπείας είναι 7 ημέρες για εκείνες τις λοιμώξεις που εμφανίζουν ταχεία κλινική ανταπόκριση, ενώ επεκτείνεται σε 10-14 ημέρες για τις υπόλοιπες.

			26.6 Πρόληψη

			Ειδικά μέτρα για την πρόληψη των ουρολοιμώξεων αποτελούν ο περιορισμός των καθετηριασμών μόνο στις απολύτως απαραίτητες περιπτώσεις, η τήρηση κανόνων αντισηψίας κατά την τοποθέτηση του ουροκαθετήρα, η διατήρηση της στεγανότητας και της ασηψίας του κυκλώματος διαχείρισης των ούρων, η αποφυγή της ανάστροφης ροής ούρων από το κύκλωμα προς την ουροδόχο κύστη (μέσω της επιμελούς διατήρησης της συσκευής συλλογής των ούρων κάτω από το επίπεδο της ηβικής σύμφυσης) και, τέλος, η έγκαιρη αφαίρεση του καθετήρα όταν εκλείπει η ένδειξη παραμονής του.
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Δ. Πολυτραυματίας

			•Πολυσυστηματικό τραύμα στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			○Βασικές αρχές αντιμετώπισης πολυτραυματία

			○Κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις

			○Κακώσεις σπονδυλικής στήλης

			○Κακώσεις του θώρακα

			○Κακώσεις της κοιλίας και της πυέλου

			○Κακώσεις των άκρων

		

	
		
			Κεφάλαιο 27
ΠΟΛΥΣΥΣΤΗΜΑΤΙΚΟ ΤΡΑΥΜΑ ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ

			Παρασκευή Τριπολιτσιώτη, Μαρία Ντάγανου

			Σύνοψη

			Το τραύμα αποτελεί μια από τις κυριότερες αιτίες θανάτου παγκοσμίως και είναι συχνή αιτία εισόδου στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Η συστηματική προσέγγιση του πολυτραυματία βελτιώνει την επιβίωση. Πρώτο μέλημα αποτελεί η υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών, η αναζήτηση απειλητικών για τη ζωή καταστάσεων και η άμεση αντιμετώπισή τους, η ακινητοποίηση της αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης και ο έλεγχος της αιμορραγίας. Σε περίπτωση πολυτραυματισμού, με μείζονες κακώσεις και συνεχιζόμενη αιμορραγία, μπορεί να απαιτηθεί άμεση χειρουργική αντιμετώπιση. Η πρωτοπαθής εγκεφαλική βλάβη ύστερα από κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις (ΚΕΚ) περιλαμβάνει την εγκεφαλική θλάση, τα επισκληρίδια, υποσκληρίδια και ενδοεγκεφαλικά αιματώματα και την υπαραχνοειδή αιμορραγία. Η αξιολόγηση της βαρύτητας των ΚΕΚ γίνεται με την κλίμακα Γλασκώβης (GCS), την εκτίμηση των οφθαλμικών κορών και τον έλεγχο των στελεχιαίων αντανακλαστικών. Ασθενείς με GCS ≤ 8 πρέπει να διασωληνώνονται, για προστασία του αεραγωγού. Η υπολογιστική τομογραφία εγκεφάλου αποτελεί βασική εξέταση για τη διάγνωση και την παρακολούθηση των ΚΕΚ. Η χειρουργική αντιμετώπιση ενδείκνυται, κυρίως, όταν προκαλούνται πιεστικά φαινόμενα ή ενδοκράνια υπέρταση, με κίνδυνο εγκολεασμού. Σημαντική για την έκβαση των ασθενών είναι η πρόληψη της δευτεροπαθούς εγκεφαλικής βλάβης, που μπορεί να οφείλεται σε υποξυγοναιμία, υπόταση, εγκεφαλικό οίδημα, ενδοκράνια υπέρταση, σπασμούς ή μεταβολικούς παράγοντες. Η παρακολούθηση της ενδοκράνιας πίεσης με ενδοκοιλιακούς ή ενδοπαρεγχυματικούς καθετήρες ενδείκνυται σε επιλεγμένους ασθενείς και η αντιμετώπιση της ενδοκράνιας υπέρτασης περιλαμβάνει μέτρα όπως βαθιά καταστολή, χορήγηση μαννιτόλης, ήπιο υπεραερισμό και, σε βαριές περιπτώσεις, βαρβιτουρικό κώμα, ήπια υποθερμία του εγκεφάλου και κρανιεκτομή. Όταν οι συνθήκες τραυματισμού θέτουν την υποψία, η κάκωση της σπονδυλικής στήλης (ΣΣ) πρέπει να θεωρείται πιθανή, με κύριο μέλημα την αποφυγή βλάβης του νωτιαίου μυελού (ΝΜ). Η έγκαιρη σταθεροποίηση της ΣΣ, η αποσυμπίεση του ΝΜ και η εξασφάλιση επαρκούς μυελικής άρδευσης και οξυγόνωσης μπορεί να οδηγήσουν σε καλύτερη έκβαση και μικρότερη αναπηρία. Οι θωρακικές κακώσεις που απαιτούν άμεση παρέμβαση είναι ο πνευμοθώρακας υπό τάση, ο μαζικός αιμοθώρακας, ο καρδιακός επιπωματισμός και η ρήξη της αορτής. Στη διαγνωστική προσπέλαση των κοιλιακών κακώσεων κεντρικό ρόλο κατέχουν η υπολογιστική τομογραφία και το υπερηχογράφημα. Ενδείξεις επείγουσας λαπαροτομίας αποτελούν τα ανοικτά τραύματα της κοιλιάς, η μη ελεγχόμενη αιμορραγία με συνοδό αιμοδυναμική αστάθεια και η περιτονίτιδα. Μια σοβαρή επιπλοκή των κοιλιακών τραυματισμών αποτελεί το σύνδρομο κοιλιακού διαμερίσματος, το οποίο απαιτεί χειρουργική αποσυμπίεση της κοιλιάς. Τα κατάγματα της πυέλου μπορεί να συνοδεύονται από ρήξη μεγάλων αγγείων και οπισθοπεριτοναϊκό αιμάτωμα ή/και από κακώσεις ορθού ή ουρογεννητικού συστήματος. Οι επιπλοκές των καταγμάτων των άκρων που μπορεί να οδηγήσουν τον ασθενή στη ΜΕΘ είναι: το σύνδρομο διαμερίσματος, η ραβδομυόλυση και η λιπώδης εμβολή.

			Κύρια γνώση

			•Η προσέγγιση του πολυτραυματία απαιτεί την ταυτόχρονη αξιολόγηση της βαρύτητας των κακώσεων και την υποστήριξη των ζωτικών του λειτουργιών.

			•Η φροντίδα του αεραγωγού με ταυτόχρονη ακινητοποίηση της σπονδυλικής στήλης και η υποστήριξη της κυκλοφορίας επί αιμορραγίας είναι βασικές προτεραιότητες για την αντιμετώπιση του πολυτραυματία.

			•Η απόφαση για χειρουργική αντιμετώπιση, όπου ενδείκνυται, με θωρακοτομή, λαπαροτομία ή κρανιεκτομή δεν πρέπει να αναβάλλεται.

			•Η πρωτοπαθής εγκεφαλική βλάβη είναι άμεση και μη αναστρέψιμη ενώ η δευτεροπαθής ακολουθεί και είναι προβλέψιμη.

			•Η υποξυγοναιμία, η υπόταση και η ενδοκράνα υπέρταση σχετίζονται με δυσμενή εξέλιξη των ασθενών με κρανιοεγκεφαλική κάκωση και αυξάνουν τη θνητότητα.

			•η συστολική αρτηριακή πίεση επί τραυματικής εγκεφαλικής βλάβης πρέπει να διατηρείται > 90 mm Hg.

			•Η διατήρηση επαρκούς εγκεφαλικής αιμάτωσης προϋποθέτει τιμές πίεσης εγκεφαλικής άρδευσης μεγαλύτερες των 50 - 70 mm Hg.

			•Ασθενείς με βλάβη του νωτιαίου μυελού άνωθεν του ύψους του Α5, από Α5-Θ12 με συνοδά σοβαρά νοσήματα και ασθενείς με κάκωση της σπονδυλικής στήλης και συνύπαρξη κακώσεων άλλων συστημάτων πρέπει να νοσηλεύονται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας.

			•Οι περισσότερες θωρακικές κακώσεις μπορούν να ελεγχθούν συντηρητικά, εφόσον αναστραφούν η υποξυγοναιμία και η (ενδεχόμενη) αποφρακτική καταπληξία.

			•Οι κακώσεις του κορμού του σώματος αποτελούν ενιαία τραυματική οντότητα και, επί μαζικής αιμορραγίας, μετά την αρχική σταθεροποίηση του ασθενή, ο χειρουργός θα πρέπει να είναι προετοιμασμένος να διερευνήσει και την κοιλιά και το θώρακα.

			•Η κλινική εξέταση, η διενέργεια υπερηχογραφήματος και υπολογιστικής τομογραφίας, η διαγνωστική περιτοναϊκή έκπλυση, αλλά και η ερευνητική λαπαροτομία είναι τα πλέον χρήσιμα εργαλεία στην προσέγγιση των ενδοκοιλιακών κακώσεων.

			•Η ενδοκοιλιακή πίεση πρέπει να διατηρείται χαμηλότερη των 20 mm Hg για να αποφευχθεί η ανάπτυξη μετατραυματικού συνδρόμου κοιλιακού διαμερίσματος.

			•Η αντιμετώπιση των πυελικών κακώσεων και των κακώσεων των άκρων έγκειται κυρίως στην σταθεροποίηση των καταγμάτων για έλεγχο της αιμορραγίας από μεγάλα αγγεία και στην πρόληψη της δημιουργίας συνδρόμου διαμερίσματος των άκρων, το οποίο μπορεί να θέσει σε κίνδυνο τη βιωσιμότητα του μέλους.

			27.1 Βασικές αρχές αντιμετώπισης πολυτραυματία και προτεραιότητες

			27.1.1 Εισαγωγή

			Το τραύμα αποτελεί μία από τις κυριότερες αιτίες θανάτου παγκοσμίως και αφορά όλες τις ηλικιακές ομάδες. Στην Ελλάδα, λαμβάνει διαστάσεις επιδημίας, εξαιτίας των πολλών τροχαίων ατυχημάτων. Αφορά κυρίως ενεργά μέλη της κοινωνίας και συνοδεύεται από σημαντικά ποσοστό αναπηρίας.

			Η αντιμετώπιση του πολυτραυματία τόσο στο σημείο του ατυχήματος όσο και στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών (ΤΕΠ) παραμένει ένα δύσκολο πρόβλημα, που απαιτεί οργάνωση και συντονισμό της διαχείρισης, και παροχή άμεσης ιατρονοσηλευτικής φροντίδας, με στόχο τη σωστή διαλογή (triage), τη λήψη άμεσων μέτρων για τη διατήρηση της ζωής, αλλά και την πρόληψη των απώτερων επιπλοκών. Η βαρύτητα των πολλαπλών κακώσεων εξαρτάται από τον αριθμό και τη σοβαρότητα της κάθε βλάβης ξεχωριστά.

			27.1.2 Μηχανισμοί και αξιολόγηση της βαρύτητας της κάκωσης

			Οι μηχανισμοί των κακώσεων είναι τέσσερις και συνήθως συνυπάρχουν περισσότεροι του ενός στον ίδιο ασθενή. Ειδικότερα, είναι:

			•Αμβλύ τραύμα (Blunt injury): Το πιο συχνά απαντώμενο έπειτα από τροχαία ατυχήματα και πτώση από ύψος. Οι κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις (ΚΕΚ) αποτελούν την κύρια αιτία θανάτου στον τραυματισμό αυτού του είδους.

			•Διατιτραίνουσες κακώσεις (Penetrating injuries): Πρόκειται για κακώσεις απότοκες νύσσοντος οργάνου ή πυροβόλων όπλων.

			•Κακώσεις από ωστικό κύμα (Blast injuries): Μαζί με τις διατιτραίνουσες κακώσεις, αποτελούν τις συχνότερες μορφές κακώσεων σε εμπόλεμες καταστάσεις. Το ωστικό κύμα, συνήθως, προκαλεί βλάβη σε σημεία που υπάρχει γειτνίαση περιοχών διαφορετικής πυκνότητας.

			•Θερμικές κακώσεις (Thermal injuries): Περιλαμβάνουν εγκαύματα και βλάβες από ηλεκτροπληξία

			Η αξιολόγηση της βαρύτητας της βλάβης είναι εξαιρετικής σημασίας για τη διαλογή των ασθενών, την επιλογή του επιπέδου της φροντίδας, καθώς και την πρόγνωση. Για την εκτίμηση της βαρύτητας του πολυτραυματία, υπάρχουν ειδικά σχεδιασμένες κλίμακες αξιολόγησης, με συχνότερα χρησιμοποιούμενο το Injury Severity Score (ISS) (Πίνακας 27.1).Οι τιμές ISS κυμαίνονται από το 0 έως το 75. Τιμές ISS > 15 ορίζουν το μείζον τραύμα. Επιπλέον, στοιχεία από την κλινική εικόνα, τις ανατομικές βλάβες, το μηχανισμό της κάκωσης, καθώς και τα ειδικά χαρακτηριστικά του ασθενή μπορεί να συμβάλουν στην αξιολόγηση της βαρύτητάς του. Γενικά, μια κάκωση χαρακτηρίζεται σοβαρή όταν:

			•συνοδεύεται από διαταραχή του επιπέδου συνείδησης και κωματώδη κατάσταση,

			•οδηγεί σε διαταραχή της αναπνοής, ή/και

			•έχει επακόλουθο την κυκλοφορική καταπληξία.

			Καθεμία εκ των ανωτέρω διαταραχών μπορεί να αφορά κάκωση του σύστοιχου οργανικού συστήματος, αλλά η αλληλοεπικάλυψη συμπτωμάτων και σημείων από διαφορετικά συστήματα είναι συνήθως ο κανόνας.
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			§Κάθε κάκωση λαμβάνει βαθμολογία από 1 έως 6 βαθμούς (Grade I-VI) βάσει προτυποποιημένων πινάκων (βλ. http://www.aast.org/library/traumatools/injuryscoringscales.aspx).

			¶ Στο τετράγωνο ανάγεται η βαθμολογία μόνο των τριών βαρύτερα τραυματισμένων περιοχών.

			Πίνακας 27.1 Παράδειγμα βαθμολόγησης της βαρύτητας του πολυτραυματία με την κλίμακα Injury Severity Score (ISS). Πρόκειται για ασθενή που προσέρχεται στο τμήμα επειγόντων περιστατικών με εγκεφαλική θλάση, ασταθή θώρακα, μικρή θλάση του ήπατος και σύνθετη ρήξη σπληνός. Δεν υπάρχουν κακώσεις στο πρόσωπο, τα άκρα, την πύελο και την εξωτερική επιφάνεια του σώματος. Βάσει προτυποποιημένων πινάκων, κάθε κάκωση λαμβάνει τη βαθμολογία που απεικονίζεται στη στήλη «Βαθμολογία AIS». Για κάθε τραυματισμένη περιοχή λαμβάνεται υπόψη μόνο η βαρύτερη κάκωση, συνεπώς στην περίπτωσή μας δεν υπολογίζεται η κάκωση του ήπατος. Το συνολικό score του συγκεκριμένου ασθενή είναι 50 (9+16+25). Αν υπάρχει κάκωση Grade VI (θανατηφόρος κάκωση) σε κάποια ανατομική περιοχή, τότε αυτομάτως το ISS γίνεται 75.

			Η καμπύλη καταγραφής των θανάτων σε σχέση με τον χρόνο που παρέρχεται από τη στιγμή της κάκωσης εμφανίζει τρεις αιχμές. Η πρώτη αιχμή αφορά κακώσεις, όπως αυτές της καρδιάς, της αορτής, εκτεταμένες κακώσεις του εγκεφάλου, του νωτιαίου μυελού ή του αυχένα, που, παρά την έγκαιρη παροχή ιατρικής φροντίδας, οδηγούν εντός λίγων λεπτών στο θάνατο. Η δεύτερη αιχμή αντιπροσωπεύει τους θανάτους από επισκληρίδιο και υποσκληρίδιο αιμάτωμα, αιμοπνευμοθώρακα, κακώσεις της πυέλου και των μακρών οστών, και ενδοκοιλιακούς τραυματισμούς, δηλαδή καταστάσεις δυνητικά αναστρέψιμες. Κατά συνέπεια, η σωστή εκτίμηση και η κατάλληλη ιατρική φροντίδα εντός λεπτών ή μερικών ωρών από τον τραυματισμό παρέχουν σε αυτή την περίπτωση αρκετές πιθανότητες επιτυχούς έκβασης. Αυτό πρέπει να λαμβάνεται σοβαρά υπόψη στην αξιολόγηση προτεραιοτήτων, όπως σε περιπτώσεις τροχαίου ατυχήματος με περισσότερα του ενός θύματα. Τέλος, η τρίτη αιχμή εμφανίζεται περίπου την τέταρτη εβδομάδα μετά την κάκωση και αφορά θανάτους από σήψη και σύνδρομο πολυοργανικής δυσλειτουργίας, ασθενών που νοσηλεύονται στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Παρότι ο εντατικολόγος εμπλέκεται κυρίως σε αυτή την τρίτη φάση, η συνδρομή του στην προηγούμενη, με την εφαρμογή κατάλληλης αναζωογόνησης και υποστήριξης, είναι καθοριστική για την τελική έκβαση του πολυτραυματία.

			27.1.3 Προσέγγιση του πολυτραυματία

			Η άμεση παρέμβαση και η ταυτόχρονη διαγνωστική και θεραπευτική προσέγγιση είναι οι βασικές αρχές στην αντιμετώπιση του πολυτραυματία. Προτεραιότητα, φυσικά, είναι η διατήρησή του στη ζωή, αλλά καθοριστική σημασία έχουν επίσης η εντόπιση της αιμορραγικής εστίας και η πρόληψη εγκολεασμού του εγκεφαλικού στελέχους και βλάβης του νωτιαίου μυελού. Αν η κάκωση της αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης (ΑΜΣΣ) δεν μπορεί να αποκλεισθεί με βεβαιότητα, πρωταρχική σημασία έχουν η τοποθέτηση αυχενικού κηδεμόνα και η προσεκτική μετακίνηση του ασθενή, με μέριμνα για την αποφυγή κάμψης, έκτασης και περιστροφής του αυχένα στη διάρκεια παρεμβατικών χειρισμών (διασωλήνωση τραχείας, τοποθέτηση ρινογαστρικού σωλήνα, διενέργεια τραχειοστομίας). Η διάγνωση και θεραπεία συνυπαρχουσών κακώσεων και επιπλοκών έπονται.

			Ως μνημονικός κανόνας στην αντιμετώπιση του βαρέως πάσχοντα πολυτραυματία χρησιμοποιήθηκε επί πολλά έτη στην αγγλοσαξονική ορολογία η ακροστιχίδα ABCD(E):

			•Αirway (αεραγωγός)

			•Breathing (αναπνοή)

			•Circulation (κυκλοφορία και έλεγχος μείζονος αιμορραγίας)

			•Deficits (ελλείμματα νευρολογικά)

			•[Exposure (έκθεση του τραυματία στις περιβαλλοντικές συνθήκες)]

			Η προσέγγιση του πολυτραυματία διακρίνεται σε τρεις φάσεις:

			27.1.3.1 Άμεση προσέγγιση

			Η άμεση (Primary) προσέγγιση, στον τόπο του ατυχήματος, περιλαμβάνει τον έλεγχο των ζωτικών σημείων, την τοποθέτηση του αυχενικού κηδεμόνα, τον καθαρισμό των ανώτερων αεροφόρων οδών και την αποκατάσταση της βατότητας του αεραγωγού (με διασωλήνωση της τραχείας, αν αυτό επιβάλλεται), τον εντοπισμό και έλεγχο της εστίας της αιμορραγίας, και την εύρεση και διατήρηση φλεβικών οδών, για χορήγηση υγρών και αγγειοδραστικών φαρμάκων.

			27.1.3.1.1 Εξασφάλιση του αεραγωγού, της οξυγόνωσης και του αερισμού με ταυτόχρονη ακινητοποίηση της αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης

			Η φροντίδα του αεραγωγού περιλαμβάνει τον καθαρισμό της ρινός και του στοματοφάρυγγα από εμέσματα, πήγματα αίματος ή ιστικά ράκη. Η απώλεια μυϊκού τόνου της γλώσσας σε ΚΕΚ ή βαριά καταπληξία οδηγεί συχνά σε απόφραξη της εισόδου του λάρυγγα, που απαιτεί χειρισμό απελευθέρωσης του αεραγωγού, με ανύψωση και κατάσπαση της κάτω γνάθου (βλ. Εικόνα 21.3) και, ακολούθως, εφαρμογή προσωπίδας με ασκό συνδεδεμένο με παροχή οξυγόνου. Η τοποθέτηση στοματοφαρυγγικού αεραγωγού σε ασθενή σε κωματώδη κατάσταση, που δεν διαθέτει φαρυγγολαρυγγικό αντανακλαστικό (ειδάλλως, ενέχει τον κίνδυνο εμέτου), διευκολύνει τη δίοδο του αέρα προς και από τους αεραγωγούς.

			Η εκτίμηση της αναπνοής περιλαμβάνει την παρατήρηση της συχνότητας και του βάθους των αναπνοών, και την επισκόπηση του δέρματος, του τραχήλου και του θώρακα. Ελέγχονται το δέρμα και η κοίτη των ονύχων για κυάνωση και επισκοπείται ο τράχηλος για διάταση φλεβών, παρεκτόπιση της τραχείας, εισπνευστική σύσπαση στερνοκλειδομαστοειδών και υποδόριο εμφύσημα. Ο θώρακας ψηλαφείται για ευαισθησία, τριγμό υποδορίου, κριγμό στην ψηλάφηση των πλευρών και ελέγχεται η συμμετρική του έκπτυξη, η παρουσία παράδοξης κινητικότητας ή εργώδους αναπνοής και ανοικτών τραυμάτων.

			Σε αδυναμία προστασίας του αεραγωγού (Glascow Coma Scale, GCS < 8) ή αναπνευστική ανεπάρκεια, πρέπει να διενεργείται διασωλήνωση της τραχείας και μηχανική υποστήριξη της αναπνοής. Επί υποψίας αυχενικής κάκωσης, η στοματοτραχειακή διασωλήνωση πρέπει να γίνεται με την κεφαλή σε ουδέτερη θέση, αλλιώς θα απαιτηθεί τυφλή ρινοτραχειακή διασωλήνωση.

			27.1.3.1.2 Υποστήριξη της κυκλοφορίας και έλεγχος της αιμορραγίας

			Η αιμοδυναμική προσέγγιση του πολυτραυματία ξεκινά από την κλινική εκτίμηση της κυκλοφορίας. Η έγκαιρη αναγνώριση και αντιμετώπιση της καταπληξίας έχουν πρωταρχική σημασία. Ψυχρά και ωχρά άκρα, δικτυωτή πελίωση, ταχύς και νηματοειδής σφυγμός, χαμηλή αρτηριακή πίεση, ταχύπνοια και μεταβολή του επιπέδου συνείδησης αποτελούν ενδείξεις υποογκαιμίας και επικείμενης καταπληξίας. Η ταχυκαρδία και η υπέρταση, απότοκοι της διέγερσης του Συμπαθητικού Νευρικού Συστήματος, που συχνά παρατηρούνται ύστερα από έναν τραυματισμό, μπορεί να οδηγήσουν αρχικά σε υποεκτίμηση της αιμοδυναμικής κατάστασης του ασθενή. Η τακτική και επαναλαμβανόμενη μέτρηση των ζωτικών του σημείων έως τη μεταφορά του σε συνθήκες πλήρους αιμοδυναμικής παρακολούθησης είναι ενέργειες επιβεβλημένες.

			Η τοποθέτηση φλεβοκαθετήρων σε δύο περιφερικές φλέβες, συμπεριλαμβανομένης της μεσοβασιλικής, είναι άμεση προτεραιότητα, έτσι ώστε να εξασφαλισθεί η δυνατότητα ταχείας χορήγησης κρυσταλλοειδών υγρών, με σκοπό την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου. Η τακτική αναπλήρωσης υγρών υπακούει τον κανόνα χορήγησης 2 περίπου λίτρων κρυσταλλοειδών υγρών για κάθε λίτρο εκτιμώμενης απώλειας αίματος.

			27.1.3.2 Πρώιμη εκτίμηση και φροντίδα

			Γίνεται συνήθως στο ΤΕΠ και απαιτεί οργανωμένη ομάδα. Συνίσταται στην πρώιμη αναζήτηση και εκτίμηση απειλητικών για τη ζωή κακώσεων και στην κλινική εξέταση με βάση το «ABCD» (έλεγχος βατότητας αεραγωγού και επάρκειας της αναπνοής, αναζήτηση καρωτιδικού σφυγμού, εξωτερικής αιμορραγίας, καταπληξίας, κεντρικής κυάνωσης, ύπαρξης πνευμοθώρακα, φλεβικής διάτασης επί αποφρακτικής καταπληξίας, και έλεγχος των οφθαλμικών κορών και της αντίδρασής τους στο φως). Σημειώνεται ότι η κλινική εκτίμηση σε αυτήν τη φάση δεν πρέπει να διαρκεί περισσότερο από μερικά λεπτά, ενώ είναι αυτονόητο ότι οποιοδήποτε παθολογικό εύρημα πρέπει να αντιμετωπίζεται άμεσα. Στη συνέχεια, γίνεται ενδελεχής εξέταση όλων των συστημάτων, βασικός εργαστηριακός έλεγχος, συμπεριλαμβανομένων των αερίων αίματος, και απεικονιστικές εξετάσεις, ανάλογα με τη φύση των κακώσεων.

			Αν και οι ακτινογραφίες και το υπερηχογράφημα αποτελούν σημαντικά εργαλεία στην αντιμετώπιση του πολυτραυματία, η υπολογιστική τομογραφία (YT ή Computed Tomography, CT) (εγκεφάλου, αυχένα, θώρακος, κοιλίας και πυέλου) συνιστά την απεικονιστική μέθοδο εκλογής. Ο έλεγχος με ΥΤ πρέπει να γίνεται το συντομότερο δυνατόν, μετά την αρχική σταθεροποίηση του ασθενή. Σε αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς, ο έλεγχος με ΥΤ μπορεί να αναβληθεί και η αναζήτηση της εστίας της αιμορραγίας μπορεί να γίνει με τη βοήθεια του υπερηχογραφήματος, εξέταση η οποία έχει μεγάλη ευαισθησία, στοχεύοντας βασικά στην ευρεία διερεύνηση της κοιλίας (extended Focused Abdominal Sonography in Trauma, FAST). Επιπλέον, η χρήση των υπερήχων μπορεί να συμβάλει στη διερεύνηση καρδιακού επιπωματισμού, αιμοθώρακα, πνευμοθώρακα και πνευμονικών θλάσεων. Για την αντιμετώπιση πνευμοθώρακα ή/και αιμοθώρακα, απαιτείται η τοποθέτηση σωλήνα θωρακικής παροχέτευσης.

			Παράλληλα με τη λοιπή υποστήριξη, τοποθετείται αρτηριακός καθετήρας, για ακριβέστερη παρακολούθηση (monitoring) της αρτηριακής πίεσης και κεντρικός φλεβικός καθετήρας, κατά προτίμηση μέσω υποκλειδίου ή έσω σφαγίτιδας φλέβας, για τη χορήγηση αγγειοδραστικών φαρμάκων και παρακολούθηση της κεντρικής φλεβικής πίεσης (ΚΦΠ) και του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης του αίματος της άνω κοίλης φλέβας σε οξυγόνο (ScvO2). Τοποθετούνται, επίσης, ουροκαθετήρας και ρινογαστρικός σωλήνας, για την αξιολόγηση των φυσικών χαρακτήρων και της ποσότητας των ούρων και του γαστρικού περιεχομένου, αντίστοιχα. Επίσης, η παροχέτευση του στομάχου προλαμβάνει ενδεχόμενη εισρόφηση γαστρικού υγρού στους πνεύμονες. Σχετική αντένδειξη στην τοποθέτηση του ρινογαστρικού σωλήνα αποτελεί η παρουσία επιβεβαιωμένου κατάγματος του τετριμμένου πετάλου του ηθμοειδούς, οπότε η τοποθέτηση παροχετευτικού σωλήνα στο στόμαχο γίνεται από το στόμα. Επίσης, προσοχή χρειάζεται στην τοποθέτηση ουροκαθετήρα σε περιπτώσεις καταγμάτων της πυέλου και περινεϊκών κακώσεων με συνοδό τραυματισμό της ουρήθρας.

			Τέλος, δεν πρέπει να παραλείπεται η αντιτετανική ανοσία του πολυτραυματία σε περίπτωση ανοικτών τραυμάτων.

			27.1.3.2.1 Έλεγχος της αιμορραγίας

			Έγκαιρος έλεγχος της αιμορραγίας και πρόληψη περαιτέρω απωλειών είναι πρωταρχικής σημασίας στην αντιμετώπιση του πολυτραυματία. Υπενθυμίζεται ότι απαιτείται απώλεια τουλάχιστον 30% του όγκου αίματος, δηλαδή περίπου 1.500 mL, για να εμφανισθούν κλινικά σημεία όπως ταχυκαρδία > 120/min, υπόταση σε ύπτια θέση, ολιγουρία (διούρηση < 15 mL/ώρα), ταχύπνοια > 30/min, μεταβολική οξέωση και αύξηση του γαλακτικού οξέος. Πρέπει να λαμβάνεται υπόψη, επίσης, ότι η κλινική εικόνα εξαρτάται και από την ταχύτητα εγκατάστασης της αιμορραγίας. Βραδεία απώλεια ακόμα και σημαντικής ποσότητας αίματος δίνει χρόνο για την ανάπτυξη αντιρροπιστικών μηχανισμών και τα κλινικά σημεία μπορεί να μην είναι θορυβώδη.

			Ο έλεγχος της αιμορραγίας μπορεί να γίνει επεμβατικά ή συντηρητικά. Η πιο αποτελεσματική, άμεση και λιγότερο επεμβατική είναι η μέθοδος εκλογής. Άμεση χειρουργική αντιμετώπιση κατά την οξεία φάση μπορεί να απαιτηθεί για:

			•αντιμετώπιση ενδοθωρακικών κακώσεων που απαιτούν χειρουργική επέμβαση (π.χ. ρήξη οισοφάγου) είτε προκαλούν αιμορραγική (μη ελεγχόμενος αιμοθώρακας, ρήξη μεγάλων αγγείων) ή αποφρακτική καταπληξία (μη ελεγχόμενος πνευμοθώρακας, καρδιακός επιπωματισμός, εμβολή αέρα),

			•απομάκρυνση κατεστραμμένων ιστών και λαπαροτομία σε κακώσεις κοίλων σπλάγχνων ή μεγάλη αιμορραγία συμπαγούς σπλάγχνου (βλ. Εδάφιο 27.5.4),

			•σταθεροποίηση καταγμάτων,

			•σταθεροποίηση και αποσυμπίεση της σπονδυλικής στήλης,

			•αντιμετώπιση χωροκατακτητικών εξεργασιών εγκεφάλου (π.χ. αιματωμάτων) ή κρανιεκτομή.

			Σε περίπτωση πολυτραυματισμού με μείζονες κακώσεις και συνεχιζόμενη αιμορραγία, απαιτείται χειρουργική προσέγγιση, με στόχο μόνο τον έλεγχο της αιμορραγίας και την απομάκρυνση των μολυσματικών βλαβών (damage control surgery), ενώ η χειρουργική αποκατάσταση των βλαβών μετατίθεται για αργότερα. Με τη στρατηγική αυτή, βραχύνεται ο χειρουργικός χρόνος, η έκταση του χειρουργικού τραύματος και αποφεύγεται η επιδείνωση της υποθερμίας και της μεταβολικής οξέωσης. Συνήθως, εφαρμόζεται σε διατιτραίνουσες κακώσεις του κορμού, μείζονες κακώσεις της κοιλίας και της πυέλου με ακατάσχετη αιμορραγία από το ήπαρ και τον σπλήνα ή ρήξη μεγάλων αγγείων. Ενδείξεις αποτελούν τα κλινικά σημεία ανεξέλεγκτης αιμορραγίας (μεγάλη διάταση της κοιλίας) ή η αδυναμία αιμοδυναμικής σταθεροποίησης του ασθενή, παρά τα κατάλληλα μέτρα ανάνηψης.

			Έλεγχος της αιμορραγίας με επεμβατική αγγειογραφία

			Με αυτήν τη μέθοδο αποκαθίσταται η ακεραιότητα του αγγείου με εμβολισμό ή τοποθέτηση ενδαγγειακών προθέσεων (stents). Εστίες αιμορραγίας κατάλληλες για εμβολισμό εντοπίζονται συνήθως στην πύελο, τον οπισθοπεριτοναϊκό χώρο και το θωρακικό ή κοιλιακό τοίχωμα.

			Συντηρητική αντιμετώπιση της αιμορραγίας

			Κάποιες αιμορραγίες, όπως ο αιμοθώρακας, η αιμορραγία από τα άκρα ή ρήξεις των σπλάγχνων (ήπαρ, σπλήν, νεφροί), αυτοπεριορίζονται είτε μέσω της πήξης είτε μέσω αυτο-επιπωματισμού. Σε αιμορραγία από κάκωση του σπληνός ή των νεφρών προτιμάται η συντηρητική αντιμετώπιση, δεδομένου ότι η χειρουργική προσέγγιση θα οδηγήσει σε αφαίρεση του σπλάγχνου, με ό,τι αυτό συνεπάγεται για τον ασθενή. Επισημαίνεται ότι συντηρητική αντιμετώπιση επιλέγεται μόνο εάν ο ασθενής είναι αιμοδυναμικά σταθερός και εξασφαλίζεται η στενή παρακολούθησή του σε ΜΕΘ για 3-5 ημέρες (διάστημα κατά το οποίο εμφανίζεται συνήθως επαναιμορραγία).

			Έλεγχος για διασταύρωση ερυθρών αποστέλλεται όταν ο ασθενής εμφανίζει ένα από τα κριτήρια που αναφέρονται στον Πίνακα 27.2. Η τιμή της αιμοσφαιρίνης που θα καθορίσει την ανάγκη μετάγγισης δεν διαφέρει από τις υπόλοιπες παθολογικές καταστάσεις (7-9 g/dL). Ωστόσο, πρέπει να λαμβάνεται υπόψη ότι η πρώτη μέτρηση αιμοσφαιρίνης μπορεί να μην είναι ακριβής, γιατί είτε δεν έχει αρχίσει η ανάνηψη με υγρά (αιμοσυμπύκνωση), είτε έχουν δοθεί αρκετά υγρά (αιμοαραίωση), είτε υπάρχει συνεχιζόμενη απώλεια αίματος. Η απόφαση για μετάγγιση ερυθρών βασίζεται στην κλινική εικόνα και τη σχετική εκτίμηση των ανωτέρω. Σε μαζική αιμορραγία, επιλέγεται η χορήγηση ερυθρών και παραγώγων αίματος, με αναλογία ≤ 2:1:1 (συμπυκνωμένα ερυθρά: πλάσμα: αιμοπετάλια) και η χορήγηση ινωδογόνου, με στόχο συγκέντρωση στο αίμα τουλάχιστον 150-200 mg/dL. Ασθενείς με σημαντική αιμορραγία ή υψηλού κινδύνου για σημαντική αιμορραγία θα πρέπει να λάβουν τρανεξαμινικό οξύ. Η χορήγησή του θα πρέπει να γίνει άμεσα και όχι αργότερα από 8 ώρες μετά την κάκωση. Σημαντικές επίσης για τη διασφάλιση επαρκούς απάντησης του πηκτικού μηχανισμού είναι η διατήρηση νορμοθερμίας του πάσχοντος και η αποκατάσταση του ιονισμένου ασβεστίου του αίματος σε φυσιολογικές τιμές.
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			Πίνακας 27.2 Ενδείξεις για πραγματοποίηση ελέγχου συμβατότητας ερυθρών αιμοσφαιρίων (διασταύρωση) στον πολυτραυματία.

			Η απόφαση για χειρουργική αντιμετώπιση και οι ενδείξεις της

			Από τα πιο καίρια πρώτα ερωτήματα στην αντιμετώπιση του πολυτραυματία είναι η απόφαση για χειρουργική επέμβαση. Όπως ήδη αναφέρθηκε, οι κακώσεις που συχνότερα παρουσιάζουν ενδείξεις για επείγουσα χειρουργική επέμβαση είναι οι θωρακικές, οι ενδοκοιλιακές και οι ΚΕΚ.

			Ενδείξεις για διενέργεια επείγουσας θωρακοτομής αποτελούν ο μη ελεγχόμενος πνευμοθώρακας και αιμοθώρακας, η διεύρυνση του μεσοθωρακίου από ρήξη μεγάλου αγγείου ή οισοφάγου, η μεγάλη εμβολή αέρα και ο καρδιακός επιπωματισμός. Κάθε ασθενής με τραύμα του κορμού που δεν ανταποκρίνεται στην αρχική ανάνηψη με υγρά ή παρουσιάζει αιφνιδίως ασυστολία ή άσφυγμη ηλεκτρική δραστηριότητα έχει ένδειξη για θωρακοτομή.

			Ενδείξεις για επείγουσα λαπαροτομία αποτελούν η περιτοναϊκή διάτρηση κοίλου σπλάγχνου και η αιμορραγία από ρήξη συμπαγών οργάνων ή μεγάλων αγγείων. Πρέπει να τονιστεί ότι σε υψηλό κίνδυνο βρίσκονται και ασθενείς με μηχανισμό κάκωσης ύποπτο για αιματώματα του ήπατος, του σπληνός και του οπισθοπεριτοναϊκού χώρου. Αυτοί οι τραυματίες, ακόμα και αν αρχικά είναι αιμοδυναμικά σταθεροί, μπορεί να εμφανίσουν αιφνίδια αιμοδυναμική κατάρριψη και επιβάλλεται να νοσηλεύονται στη ΜΕΘ, υπό στενή παρακολούθηση, με διαθεσιμότητα 4-6 μονάδων διασταυρωμένου αίματος.

			Οι ενδείξεις επείγουσας νευροχειρουργικής επέμβασης επί ΚΕΚ αναφέρονται αναλυτικά στο Εδάφιο 27.2.6 Αντιμετώπιση σοβαρής κρανιοεγκεφαλικής κάκωσης σε ενήλικα. Επισημαίνεται ότι παρουσία τραυματικής εξελισσόμενης χωροκατακτητικής εξεργασίας του εγκεφάλου με μεταβολή του επιπέδου συνείδησης και εγκατάσταση ανισοκορίας έχει επείγουσα ένδειξη, για την αποσυμπίεση του εγκεφάλου.

			Τέλος, επείγουσα ορθοπεδική παρέμβαση με διενέργεια εξωτερικής οστεοσύνθεσης απαιτείται σε μαζική αιμορραγία από πυελικά κατάγματα.

			27.1.3.3 Η όψιμη φροντίδα

			Αφορά τη φροντίδα του πολυτραυματία στη ΜΕΘ όταν, συνήθως, η αιμορραγία έχει σταματήσει. Έχει σκοπό την ολοκλήρωση της ανάνηψης, λήψης ιστορικού και διαγνωστικών εξετάσεων (για κακώσεις που μπορεί να έχουν διαλάθει), την εξασφάλιση της ομοιόστασης και των φυσιολογικών λειτουργιών, τη στοχευμένη αντιμετώπιση κακώσεων, τον προγραμματισμό απαιτούμενων χειρουργικών επεμβάσεων και την πρώιμη κινητοποίηση και φυσικοθεραπεία.

			27.2 Κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις 

			27.2.1 Εισαγωγή

			Οι ΚΕΚ αποτελούν ένα από τα σημαντικότερα αίτια θνητότητας και αναπηρίας στις σύγχρονες κοινωνίες, και είναι υπεύθυνες για 150-200 εισαγωγές στα νοσοκομεία και για 14-30 θανάτους ανά 100.000 πληθυσμού ετησίως Οι κακώσεις αυτού του τύπου είναι συνήθως κλειστές και στην πλειονότητά τους οφείλονται σε τροχαία ατυχήματα. Είναι συχνότερες κατά τη δεύτερη και τρίτη δεκαετία της ζωής. Η κατάχρηση αλκοόλ αποτελεί σημαντικό παράγοντα κινδύνου. Έπονται οι πτώσεις από ύψος, οι οποίες παρατηρούνται συχνότερα σε ηλικιωμένους ασθενείς, και, τέλος, ακολουθούν οι διατιτραίνουσες κακώσεις από πυροβόλο όπλο και, σπανιότερα, από νύσσον όργανο. Οι σοβαρές ΚΕΚ, που θα οδηγήσουν έναν ασθενή σε κωματώδη κατάσταση, αν και ελάχιστες, σχετίζονται με μεγαλύτερη θνητότητα και η αντιμετώπισή τους απαιτεί εξειδικευμένο κέντρο. Χειρότερη πρόγνωση για τον ίδιο βαθμό έκπτωσης του επιπέδου επικοινωνίας έχουν οι μεγαλύτεροι σε ηλικία ασθενείς και αυτοί με εξελισσόμενα ενδοκράνια αιματώματα.

			Η βασική προσέγγιση των ΚΕΚ συνίσταται στην ταχεία νευρολογική εκτίμηση του πολυτραυματία, που περιλαμβάνει κυρίως την εκτίμηση του επιπέδου επικοινωνίας και τον έλεγχο των οφθαλμικών κορών, με στόχο την έγκαιρη διάγνωση τραυματικής χωροκατακτητικής εξεργασίας, της οποίας η ύπαρξη ή η αύξηση του μεγέθους μπορεί να οδηγήσει σε ανάπτυξη ενδοκρανίου υπέρτασης. Η πρόληψη και αντιμετώπιση της ενδοκρανίου υπέρτασης κατέχουν πρωτεύουσα θέση στην αντιμετώπιση αυτών των κακώσεων και σχετίζονται με καλύτερη νευρολογική έκβαση και μικρότερο ποσοστό αναπηρίας του ασθενή.

			27.2.2 Παθοφυσιολογικός μηχανισμός της κρανιοεγκεφαλικής κάκωσης

			Η τραυματική εγκεφαλική βλάβη είναι είτε πρωτοπαθής και σχετιζόμενη με το μηχανισμό της κάκωσης (τραύμα διατιτραίνον ή τυφλό, με άσκηση εξωτερικής πίεσης άμεσα επί της κεφαλής ή από μετάδοση) είτε δευτεροπαθής, προκαλούμενη από διεργασίες που δευτερογενώς μπορεί να οδηγήσουν σε καταστροφή εγκεφαλικού ιστού.

			27.2.2.1 Πρωτοπαθής εγκεφαλική βλάβη

			Η κάκωση από άμεση ή έμμεση πλήξη της κεφαλής μπορεί να έχει αποτέλεσμα την εγκεφαλική θλάση, τη ρήξη εγκεφαλικών αγγείων, με συνοδό αιμορραγία ή/και αιματώματα, και τη διάχυτη νευραξονική βλάβη. Η άμεση κάκωση μπορεί να οδηγήσει, επίσης, σε κατάγματα του κρανίου, τρώση των μηνίγγων ή/και των αγγείων τους.

			Η εγκεφαλική θλάση είναι εστιακή βλάβη, εντός της οποίας νευρικοί κυτταρικοί σχηματισμοί έχουν υποστεί νέκρωση. Περιοχές ζωντανών κυττάρων μπορεί να υπάρχουν εντός των νεκρωμένων περιοχών. Αν υπάρχουν στικτές αιμορραγίες εντός της βλάβης, αυτή χαρακτηρίζεται αιμορραγική θλάση. Μπορεί να εντοπίζεται στην περιοχή της άμεσης πλήξης ή σε αντιτυπία με αυτήν. Η αντιτυπία προκύπτει από την προσθιοπίσθια κίνηση των εγκεφαλικών δομών επί των ανελαστικών δομών του προσθίου και μέσου κρανιακού βόθρου.

			Από ρήξη εγκεφαλικών αγγείων μπορεί να προκύψει αιμορραγία και να σχηματισθούν υποσκληρίδια ή/και ενδοεγκεφαλικά αιματώματα. Επισκληρίδια ή υποσκληρίδια αιματώματα ή υπαραχνοειδής αιμορραγία μπορεί επίσης να προκύψουν από τρώση των αγγείων των μηνίγγων. Η διατήρηση της ακεραιότητας της σκληράς μήνιγγας μετά τον τραυματισμό είναι βαρύνουσας σημασίας, για την αποφυγή ανάπτυξης μηνιγγίτιδας ή εγκεφαλικού αποστήματος.

			Η διάχυτη νευραξονική βλάβη αναφέρεται σε λύσεις της συνεχείας των νευρικών συνδέσεων μεταξύ εγκεφαλικών τμημάτων διαφορετικής υφής, όπως είναι η λευκή και η φαιά ουσία. Χαρακτηριστική είναι η απουσία ευρημάτων στην ΥΤ, παρά τη βαριά νευρολογική εικόνα.

			Στις διατιτραίνουσες κακώσεις με μικρή ταχύτητα, συνήθως η βλάβη επικεντρώνεται στην άμεσα πληγείσα εγκεφαλική περιοχή, ενώ σχηματισμός κοιλότητας στην τροχιά του βλήματος και εκτεταμένη βλάβη εγκεφαλικών δομών παρατηρούνται στην κάκωση με αυξημένη ταχύτητα, συνήθως από πυροβόλα όπλα.

			Σημαντική είναι η κλινική αναγνώριση εμπιεστικού κρανιακού κατάγματος, γιατί η άσκηση πίεσης επ’ αυτού μπορεί να οδηγήσει σε μηνιγγικό τραυματισμό. Η ψηλάφηση του κρανίου που πρέπει να γίνεται με ήπιο χειρισμό, μπορεί να θέσει την υποψία εμπιεστικού κατάγματος ακόμα και ύστερα από ήσσονα τραυματισμό της κεφαλής.  Επίσης, η αναγνώριση ρινόρροιας ή ωτόρροιας εγκεφαλονωτιαίου υγρού (ΕΝΥ) σε κατάγματα του προσωπικού κρανίου υποδηλώνει επικοινωνία του υπαραχνοειδούς χώρου με το εξωτερικό περιβάλλον και συνοδεύεται από υψηλή πιθανότητα (11-25%) λοίμωξης του κεντρικού νευρικού συστήματος (ΚΝΣ).

			27.2.2.2 Δευτεροπαθής εγκεφαλική βλάβη

			Η πρόληψη, η ανίχνευση και η αντιμετώπιση της δευτεροπαθούς βλάβης σε ΚΕΚ αποτελούν προτεραιότητες υψίστης σημασίας για την κλινική εξέλιξη του ασθενή. Αυτό συμβαίνει γιατί, ενώ η νευρολογική ζημία από πρωτοπαθή εγκεφαλική βλάβη είναι μη αναστρέψιμη, η δευτεροπαθής βλάβη, η οποία προκαλεί επιπρόσθετη νευρολογική επιβάρυνση, είναι και προβλέψιμη και αντιμετωπίσιμη. Η δευτεροπαθής εγκεφαλική βλάβη μπορεί να είναι απόρροια εξωκρανιακών ή ενδοκρανιακών παραγόντων. Στους εξωκρανιακούς παράγοντες περιλαμβάνονται:

			•η υπόταση,

			•η υποξυγοναιμία,

			•η υπερκαπνία,

			•οι ηλεκτρολυτικές διαταραχές (υπερνατριαιμία ή υπονατριαιμία),

			•η υπογλυκαιμία,

			•η υπερθερμία,

			•οι διαταραχές της πήξης,

			•οι λοιμώξεις.

			Τα συχνότερα ενδοκρανιακά αίτια δευτεροπαθούς εγκεφαλικής βλάβης είναι:

			•η ανάπτυξη αιματωμάτων,

			•το εγκεφαλικό οίδημα,

			•η ενδοκράνια υπέρταση,

			•οι ενδοεγκεφαλικές λοιμώξεις,

			•οι ανεξέλεγκτοι σπασμοί.

			Σε κυτταρικό επίπεδο, θεωρείται ότι διάφοροι μεταβιβαστές, οι οποίοι απελευθερώνονται από τους κατεστραμμένους νευρώνες, δημιουργούν απρόσφορα δυναμικά δράσης, που κατασπαταλούν τα κυτταρικά αποθέματα ενέργειας, φαινόμενο γνωστό με τον όρο διεγερσιτοξικότητα (excitotoxicity). Το εγκεφαλικό οίδημα, η αυξημένη ενδοκράνια πίεση και η εγκεφαλική ισχαιμία αποτελούν τις συνιστώσες του φαύλου κύκλου που οδηγεί στο θάνατο του εγκεφαλικού κυττάρου.

			27.2.2.2.1 Εγκεφαλικό οίδημα

			Είναι η αύξηση του όγκου του εγκεφάλου από κατακράτηση ύδατος, ως απάντηση στην προσβολή του από ποικιλία βλαπτικών παραγόντων. H αύξηση της ενδοκράνιας πίεσης (Intracranial Cerebral Pressure, ICP), η μείωση της εγκεφαλικής αιματικής ροής (Cerebral Blood Flow, CBF), ο σχηματισμός εγκεφαλικής κήλης και η εγκεφαλική ισχαιμία έχουν αμφίδρομη σχέση αιτίου-αποτελέσματος με το εγκεφαλικό οίδημα. Εμφανίζεται την 3η-4η μετατραυματική ημέρα και μπορεί να είναι διάχυτο ή εστιακό. Το διάχυτο οίδημα αρχικά είναι δυσδιάκριτο στην απεικόνιση με ΥΤ. Το εστιακό οίδημα είναι από την αρχή απεικονιστικά εμφανές και μπορεί να επεκτείνεται από το κέντρο προς την περιφέρεια ομόκεντρα με την πάροδο των ημερών, γεγονός χρήσιμο στην εκτίμηση της ηλικίας της βλάβης. Παθογενετικά, διακρίνουμε τρεις τύπους εγκεφαλικού οιδήματος σε ΚΕΚ: το αγγειoγενές, το κυτταροτοξικό και το ωσμωτικό. Η διάκριση των τύπων αυτών με τις σύγχρονες απεικονιστικές μεθόδους είναι σημαντική, γιατί το αγγειογενές οίδημα μπορεί να είναι αναστρέψιμο.

			Μια τραυματική χωροκατακτητική εξεργασία στον εγκέφαλο σε συνδυασμό με οίδημα και ενδοκράνια υπέρταση μπορεί να οδηγήσει, λόγω μετατόπισης του εγκεφάλου, σε εγκολεασμό εγκεφαλικού ιστού από διαμερίσματα υψηλών προς διαμερίσματα χαμηλών πιέσεων. Συνήθως, η θέση εγκολεασμού είναι το σκηνίδιο της παρεγκεφαλίδας και το ινιακό τρήμα. Κλινικά, εκδηλώνεται με μυδρίαση και κατάργηση του φωτοκινητικού αντανακλαστικού ή ακόμα και με ακαριαίο θάνατο από προσβολή ζωτικών περιοχών του εγκεφαλικού στελέχους.

			27.2.2.2.2 Ενδοκράνια υπέρταση

			Καθώς στους ενήλικες ο ενδοκράνιος χώρος είναι συγκεκριμένων διαστάσεων και ανελαστικός, γίνεται αντιληπτό ότι η αύξηση του όγκου οποιασδήποτε εκ των δομών του (αίμα, ΕΝΥ, εγκεφαλικό παρέγχυμα) ή η ανάπτυξη παθολογικής μάζας εντός αυτού θα οδηγήσει σε μείωση του όγκου μιας ή περισσοτέρων εκ των υπόλοιπων δομών. Τονίζεται ότι η συσχέτιση μεταξύ ενδοκράνιου όγκου και ενδοκράνιας πίεσης είναι εκθετική.

			Η ενδοκράνια πίεση είναι η πίεση του ΕΝΥ που μετριέται μέσω καθετήρα, το άκρο του οποίου βρίσκεται στο επίπεδο του μεσοκοιλιακού τρήματος και θεωρείται ότι αντιστοιχεί στην πίεση του υγρού των κοιλιών. Καλή εκτίμηση αυτής της «αληθούς» ενδοκρανίου πίεσης μπορεί να επιτευχθεί με την τοποθέτηση ενός καθετήρα εντός των ενδοκράνιων χώρων (υποσκληρίδιος, επισκληρίδιος, ενδοκοιλιακός) ή και εντός του εγκεφαλικού παρεγχύματος. Υπενθυμίζεται ότι το ΕΝΥ παράγεται από τα χοριοειδή πλέγματα στις κοιλίες του εγκεφάλου, με ρυθμό περίπου 20 mL/ώρα. Pέει από τις πλάγιες κοιλίες προς την 3η και 4η κοιλία και εξέρχεται στη μεγάλη και τις βασικές δεξαμενές. Από εκεί διοχετεύεται μέσω του υπαραχνοειδούς χώρου στον σπονδυλικό σωλήνα που εμπεριέχει το νωτιαίο μυελό και εν συνεχεία ανέρχεται προς την περιφέρεια των ημισφαιρίων του εγκεφάλου, πριν απορροφηθεί στην περιοχή του άνω οβελιαίου κόλπου και συντελεστεί η μερική  αποχέτευση του στη φλεβική κυκλοφορία. Στον ενήλικα, η ποσότητα του ΕΝΥ εκτιμάται περίπου στα 150 mL. Οι φυσιολογικές τιμές της ICP φτάνουν μέχρι τα 15 mm Hg.

			Βασική παράμετρος για τη διατήρηση της εγκεφαλικής άρδευσης είναι η πίεση εγκεφαλικής άρδευσης (Cerebral Perfusion Pressure, CPP). Αυτή καθορίζεται από τη διαφορά μεταξύ της μέσης αρτηριακής πίεσης (Mean Arterial Pressure, MAP) και της ενδοκράνιας πίεσης:
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			(Εξίσωση 27.1)

			Είναι προφανές ότι μείωση της MAP ή αύξηση της ICP θα οδηγήσει σε εγκεφαλική υποάρδευση, η οποία θα οδηγήσει, με τη σειρά της, σε επιδείνωση του εγκεφαλικού οιδήματος. Η CPP θα πρέπει να διατηρείται σε επίπεδα άνω των 50-70 mm Hg, ώστε να λειτουργεί ο μηχανισμός αυτορρύθμισης της εγκεφαλικής κυκλοφορίας και να μην αναπτύσσεται εγκεφαλική ισχαιμία. Στον φυσιολογικό εγκέφαλο, η CBF παραμένει σταθερή (περίπου στα 50 mL/100 g εγκεφαλικού ιστού/min), σε μεγάλο εύρος τιμών της CPP και της MAP (50-150 mm Hg). Στις ΚΕΚ, αυτός ο μηχανισμός εγκεφαλικής αυτορρύθμισης καταργείται μερικώς ή πλήρως. Στις πρώτες περίπου 12 ώρες μετά την εγκεφαλική κάκωση, η συχνότητα εμφάνισης εγκεφαλικής υποάρδευσης είναι μέγιστη.

			Ως ενδοκράνια υπέρταση ορίζεται η αύξηση της ICP > 20 mm Hg. Παρατηρείται στο 50% όλων των ασθενών με τραυματικής αιτιολογίας χωροκατακτητική εξεργασία και στο 30% αυτών με σοβαρή διάχυτη βλάβη. Αν δεν ελεγχθεί, μπορεί να οδηγήσει στο θάνατο. Όπως ήδη αναφέρθηκε, η ενδοκράνια υπέρταση έχει αποτέλεσμα την εγκεφαλική υποάρδευση, απότοκη της μείωσης της CPP.

			27.2.3 Κλινική αξιολόγηση 

			Πρωταρχική θέση στην κλινική εξέταση κατέχει η εκτίμηση του επιπέδου συνείδησης του ασθενή, η οποία θα πρέπει να εκτελείται τάχιστα μετά τον τραυματισμό και ανά τακτά χρονικά διαστήματα. Η αξιολόγηση του επιπέδου συνείδησης γίνεται με την κλίμακα Γλασκώβης (Glascow Coma Scale, GCS), η οποία βαθμολογεί το άνοιγμα των οφθαλμών, τη λεκτική ανταπόκριση και την κινητική αντίδραση του ασθενή. Ο μικρότερος βαθμός στην κλίμακα είναι το 3 και ο μεγαλύτερος το 15 (Πίνακας 12.2). Η απώλεια συνείδησης τη στιγμή του τραυματισμού ή η απότομη επιδείνωση του επιπέδου επικοινωνίας μετά τον τραυματισμό είναι πληροφορίες εξαιρετικής σημασίας. Σχεδόν πάντα, νευρολογική επιβάρυνση με μείωση του βαθμού GCS μπορεί να σημαίνει δύο πράγματα: εμφάνιση δευτερογενούς εγκεφαλικής βλάβης, συνήθως ανάπτυξη αιματώματος, ή ύπαρξη επιληπτικής κρίσης, που διαδράμει υποκλινικά χωρίς την εμφάνιση σπασμών.

			Εξίσου σημαντική είναι η εκτίμηση του μεγέθους των κορών και της αντίδρασης στο φωτεινό ερέθισμα (Φωτοκινητικό Αντανακλαστικό, ΦΚΑ). Η εξέταση των κορών έχει καθοριστική σημασία στον ασθενή με ΚΕΚ που βρίσκεται υπό καταστολή στη ΜΕΘ, στον οποίο η GCS δεν μπορεί αξιόπιστα να εκτιμηθεί. Αν δεν υφίσταται οφθαλμική κάκωση, ετερόπλευρη μυδρίαση με σύστοιχη κατάργηση του ΦΚΑ παραπέμπει σε χωροκατακτητική τραυματική εξεργασία του εγκεφάλου, που χρήζει νευροχειρουργικής αντιμετώπισης. Αμφοτερόπλευρη μυδρίαση με απουσία ΦΚΑ είναι σημείο κακής πρόγνωσης και συνδυάζεται με βλάβη του εγκεφαλικού στελέχους. Σε αυτήν την περίπτωση, απουσιάζει και το αντανακλαστικό του κερατοειδούς. Το οφθαλμοκινητικό (μάτια κούκλας) και το οφθαλμοαιθουσαίο αντανακλαστικό είναι επίσης παθολογικά (Εικόνα 12.2). Σημειώνεται, ωστόσο, ότι τα δυο τελευταία αντανακλαστικά αντενδείκνυται να εφαρμοστούν σε κάκωση αυχενικής μοίρας της σπονδυλικής στήλης και ρήξη τυμπανικής μεμβράνης, αντίστοιχα (Η εξέταση των οφθαλμικών κορών αναλύεται εκτενέστερα στο Εδάφιο 12.3.2 Αξιολόγηση οφθαλμικών κορών).

			Ο έλεγχος της μυϊκής ισχύος, της κινητικότητας και της αισθητικότητας των άκρων δεν μπορεί να πραγματοποιηθεί όταν ο ασθενής βρίσκεται σε κωματώδη κατάσταση ή έχει συνοδά κατάγματα των άκρων. Ωστόσο, μπορεί να αξιολογηθεί η ασύμμετρη κινητική απάντηση στα επώδυνα ερεθίσματα. Τέλος, η εκτίμηση του βάθους και της συχνότητας της αναπνοής μπορεί να μας δώσει σημαντική πληροφορία για κεντρικής αιτιολογίας βλάβη του αναπνευστικού κέντρου (βλ. Εδάφια 12.3.3 και 12.3.4).

			Η φυσική εξέταση περιλαμβάνει ακόμα και τη διερεύνηση για τραυματισμό της κεφαλής. Οποιαδήποτε εκχύμωση ή κεφαλαιμάτωμα του τριχωτού της κεφαλής μπορεί να αποδώσει στοιχεία για το μηχανισμό της κάκωσης. Κλινικό σημείο εκχυμώσεων κάτω από τους οφθαλμικούς κόγχους (μάτια ρακούν) παραπέμπει σε κάταγμα του εδάφους του πρόσθιου κρανιακού βόθρου. Εκχύμωση στο ύψος των μαστοειδών κυψελών (σημείο Battle) υποδηλώνει κάταγμα κροταφικού οστού. Ένα κάταγμα μπορεί να ψηλαφείται στη γραμμή του ή να δίνει την αίσθηση του εμπιέσματος.

			Κατά την κλινική εξέταση, δεν πρέπει να διαφύγει ρινόρροια ή ωτόρροια ΕΝΥ. Επειδή συνήθως το ΕΝΥ είναι αναμεμειγμένο με αίμα, το υγρό που εκρέει από το ρώθωνα ή τον έξω ακουστικό πόρο πρέπει να ενσταλάζεται σε γάζα και να παρατηρείται για δημιουργία διπλής άλω. Η παρουσία της βεβαιώνει την εκροή ΕΝΥ. Λόγω πιθανής επικοινωνίας ανοικτών τραυμάτων της κεφαλής με τον ενδοκράνιο χώρο, πρέπει κατά την κλινική εξέταση να τηρούνται συνθήκες ασηψίας.

			Συνυπάρχουσες κακώσεις του προσωπικού κρανίου θα πρέπει να εκτιμώνται κυρίως για πιθανή αιμορραγία από το ανώτερο αναπνευστικό σύστημα. Ακόμα και μια αρχικά μικρής βαρύτητας ρινορραγία μπορεί να αποτελέσει αίτιο απόφραξης του ανώτερου αεραγωγού. Το πρόσωπο πρέπει να εξετάζεται για ασυμμετρία, μώλωπες και εκχυμώσεις. Οποιαδήποτε διαταραχή της αρχιτεκτονικής του προσώπου μπορεί να καθιστά δύσκολη ή απαγορευτική τη στοματοτραχειακή διασωλήνωση.

			Τέλος, είναι απαραίτητη η λεπτομερής κλινική εξέταση των υπόλοιπων συστημάτων, η οποία μπορεί να αποκαλύψει κακώσεις και σε άλλα όργανα.

			27.2.4 Απεικονιστική διάγνωση

			Η ΥΤ εγκεφάλου παραμένει η βασική απεικονιστική εξέταση για τη διάγνωση και την εκτίμηση της εξέλιξης των ΚΕΚ. Ο σωστός χρόνος για την πραγματοποίησή της είναι αμέσως μετά τη σταθεροποίηση του ασθενή και την αντιμετώπιση καταστάσεων άμεσα απειλητικών για τη ζωή. Η επανάληψή της κρίνεται απαραίτητη σε κάθε επιδείνωση της νευρολογικής εικόνας ή μεταβολή της ICP. Αν η αρχική ΥΤ εγκεφάλου αναδείξει μετατόπιση της μέσης γραμμής, χωρίς εστιακή βλάβη, τότε πρόκειται μάλλον για θλάση, που δεν απεικονίζεται ακόμα, και συνιστάται στενή παρακολούθηση του ασθενή και επανάληψη της ΥΤ το επόμενο 24ωρο.

			Τα απεικονιστικά ευρήματα της ΥΤ εγκεφάλου περιλαμβάνουν (Εικόνες 27.1 27.2 27.3):

			•εγκεφαλικό οίδημα:

			○διάχυτο, το οποίο χαρακτηρίζεται από μείωση του χώρου του κοιλιακού συστήματος και από αύξηση του όγκου του εγκεφάλου,

			○περιεστιακό, το οποίο παρεκτοπίζει τη μέση γραμμή προς την αντίθετη πλευρά της βλάβης.

			•χωροκατακτητικές βλάβες:

			○επισκληρίδιο αιμάτωμα,

			○υποσκληρίδιο αιμάτωμα (οξύ, υποξύ ή χρόνιο),

			○ενδοεγκεφαλικό αιμάτωμα,

			○ύγρωμα,

			○εμπύημα.

			•υπαραχνοειδή αιμορραγία,·

			•ενδοκοιλιακή αιμορραγία,·

			•μία ή περισσότερες θλάσεις,·

			•κατάγματα του κρανίου,·

			•υδροκεφαλία,·

			•εγκεφαλικό εγκολεασμό,·

			•ξένα σώματα.·

			•μετατραυματικές ισχαιμικές και θρομβωτικές αλλοιώσεις.
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			Εικόνα 27.1 Διόγκωση μαλακών μορίων (ως επί κεφαλαιματώματος) δεξιά μετωποκροταφικά (μαύρη κεφαλή βέλους) με παρουσία επισκληριδίου αιματώματος (αμφίκοιλη μορφολογία με υπέρπυκνη απεικόνιση, κόκκινη κεφαλή βέλους), και φυσαλίδα αέρος εντός αυτού (μαύρο βέλος). Κάταγμα του κρανίου δεξιά κροταφικά (λευκή κεφαλή βέλους). Συνύπαρξη υποσκληρίδιου αιματώματος (εξ αντιτυπίας, πράσινη κεφαλή βέλους) αριστερά μετωποκροταφικά. Τα αιματώματα προκαλούν πιεστικά φαινόμενα με ατελή έκπτυξη αυλάκων υπαραχνοειδούς χώρου. 

			Πηγή (εικόνας και διάγνωσης): Προσωπικό αρχείο Δ. Καρακύκλα.

			Η μαγνητική τομογραφία (ΜΤ ή Magnetic Resonance Imaging, MRI) έχει θέση στη διάγνωση της διάχυτης νευραξονικής βλάβης και των βλαβών του εγκεφαλικού στελέχους, ενώ η μαγνητική φλεβογραφία εγκεφάλου (Magnetic Resonance Venography, MRV) και η υπολογιστική φλεβογραφία εγκεφάλου (Computed Tomography Venography, CTV) μπορούν να αναδείξουν εγκεφαλική φλεβική θρόμβωση.

			Σε ασθενή σε κωματώδη κατάσταση επιβάλλεται ο απεικονιστικός έλεγχος να περιλαμβάνει και ακτινογραφία ή ΥΤ ΑΜΣΣ έως το επίπεδο του Θ1 σπονδύλου, προς αποκλεισμό αυχενικού κατάγματος.

			Το ηλεκτροεγκεφαλογράφημα (ΗΕΓ) χρησιμοποιείται συνήθως σε δεύτερο χρόνο, για τον αποκλεισμό υποκλινικής, επιληπτικής εγκεφαλικής δραστηριότητας ή για τη διαπίστωση της επάρκειας της αντιεπιληπτικής αγωγής που θεραπευτικά ή προφυλακτικά χορηγείται. Καταγραφή προκλητών δυναμικών του εγκεφάλου και χρήση του διακρανιακού Doppler χρησιμοποιούνται ενίοτε στη ΜΕΘ, κυρίως για πρόβλεψη της έκβασης μιας ΚΕΚ.
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			Εικόνα 27.2 Εικόνα υποσκληριδίου αιματώματος (ημισεληνοειδής μορφολογία, μαύρα βέλη) δεξιά μετωποκροταφικά με μετατόπιση δομών της μέσης γραμμής προς τα αριστερά (λευκές κεφαλές βελών). Συνύπαρξη διάχυτου εγκεφαλικού οιδήματος και υπαραχνοειδούς αιμορραγίας (μαύρη κεφαλή βέλους). 

			Πηγή (εικόνας και διάγνωσης): Προσωπικό αρχείο Δ. Καρακύκλα.
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			Εικόνα 27.3 Πολλαπλά κατάγματα σπλαγχνικού κρανίου (μαύρες κεφαλές βελών). Ατελής έκπτυξη αυλάκων του υπαραχνοειδούς χώρου άμφω (σε σύγκριση με την ηλικία του ασθενή) με αρχόμενη μη καλή διαφοροποίηση φαιάς– λευκής ουσίας άμφω, ως επί διάχυτου εγκεφαλικού οιδήματος. Αιμορραγικά στοιχεία εντός του κοιλιακού συστήματος (λευκή κεφαλή βέλους)- υπαραχνοειδής αιμορραγία (μαύρο βέλος). 

			Πηγή (εικόνας και διάγνωσης): Προσωπικό αρχείο Δ. Καρακύκλα.

			27.2.5 Εντατική παρακολούθηση του ασθενή με κρανιοεγκεφαλική κάκωση

			Η εντατική παρακολούθηση παραμέτρων του ασθενή επιτρέπει την εφαρμογή θεραπευτικών χειρισμών, που στοχεύουν στη διασφάλιση του καλύτερου δυνατού εσωτερικού περιβάλλοντος του εγκεφάλου, για τη διατήρηση βιώσιμων εγκεφαλικών κυττάρων και την ενδεχόμενη ανάνηψη τραυματισμένων νευρώνων.

			Η τοποθέτηση καθετήρα παρακολούθησης της ICP, με στόχο την αντιμετώπιση της ενδοκράνιας υπέρτασης, σε επιλεγμένους ασθενείς με ΚΕΚ, θεωρείται πλέον ιδιαίτερα ευεργετική παρέμβαση, σύμφωνα με τα αποτελέσματα εμπεριστατωμένων μελετών. Η παρακολούθηση της ICP ενδείκνυται σε ασθενείς με βαριά ΚΕΚ (GCS < 9) και:

			•παθολογικά ευρήματα στην ΥΤ εγκεφάλου (αιματώματα, θλάσεις, οίδημα, κήλες, πίεση βασικών δεξαμενών) ή

			•αρνητική ΥΤ εγκεφάλου, αν πληρούν τουλάχιστον δύο από τα εξής κριτήρια:

			○ηλικία > 40 ετών,

			○μονόπλευρες ή αμφοτερόπλευρες κινητικές διαταραχές,

			○συστολική αρτηριακή πίεση < 90 mm Hg.

			Η παρακολούθηση της ICP δεν ενδείκνυται όταν η αναστρεψιμότητα της βλάβης θεωρείται απίθανη (αμφοτερόπλευρη μυδρίαση χωρίς ΦΚΑ, μη αντιμετωπίσιμη βλάβη στη ΥΤ), σε συνυπάρχουσες βαριές μη αντιμετωπίσιμες συστηματικές κακώσεις και σε ασθενείς μεγάλης ηλικίας με σοβαρές συννοσηρότητες. Η παρακολούθηση της ICP γίνεται με τοποθέτηση καθετήρων είτε ενδοκοιλιακά είτε ενδοπαρεγχυματικά. Η τοποθέτησή τους μπορεί να γίνει είτε επί κλίνης στη ΜΕΘ είτε στη χειρουργική αίθουσα. Οι ενδοκοιλιακοί καθετήρες είναι οι πιο ακριβείς, έχουν χαμηλότερο κόστος και, επιπλέον, επιτρέπουν την αφαίρεση μικρής ποσότητας ΕΝΥ, με σκοπό τη μείωση της ICP.

			Θέση έχει και η παρακολούθηση του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης του αίματος της έσω σφαγίτιδας φλέβας σε οξυγόνο (SjvO2, Jugular venous O2 Saturation) με την τοποθέτηση καθετήρα ανάστροφα στην έσω σφαγίτιδα προς τη βάση του κρανίου. Παρέχει πληροφορίες για την επάρκεια της εγκεφαλικής άρδευσης. Τιμές < 55% συνδυάζονται με χειρότερη πρόγνωση.

			Η συνεχής καταγραφή του ΗΕΓ έχει θέση στο βαρβιτουρικό κώμα και στην αναγνώριση υποκλινικής επιληπτικής δραστηριότητας του εγκεφάλου.

			Η παρακολούθηση του κορεσμού της αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος σε οξυγόνο (SaO2), με στόχο τη διατήρησή του > 95%, συμβάλλει στην πρόληψη της δευτερογενούς εγκεφαλικής βλάβης που προκαλείται από υποξυγοναιμία. Ομοίως, η καπνογραφία, η οποία επιτρέπει την παρακολούθηση του τελοεκπνευστικού CO2,  βοηθά στην αποφυγή υπερκαπνίας.

			Η συνεχής παρακολούθηση της αρτηριακής πίεσης σε ενδοκράνια υπέρταση είναι απαραίτητη. Η διατήρηση της ΜΑΠ άνω των 90 mm Hg, με την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου και την πρώιμη χρήση αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων, αν αυτό είναι απαραίτητο, στοχεύει στην εξασφάλιση CPP > 60 mm Hg και στη βελτίωση της εγκεφαλικής άρδευσης.

			Αιμοδυναμική παρακολούθηση είναι συχνά απαραίτητη και για την εκτίμηση της επάρκειας του ενδαγγειακού όγκου και της καρδιακής παροχής. Αν και η ΚΕΚ είναι κατάσταση υπερκαταβολική, συνοδευόμενη από αυξημένη καρδιακή παροχή, μπορεί να επιπλακεί από μυοκαρδιακή ισχαιμία, μυοκαρδιοπάθεια Takotsubo ή νευρογενές πνευμονικό οίδημα. Επιπλέον, η θεραπεία του εγκεφαλικού οιδήματος με μαννιτόλη και ο άποιος διαβήτης, που συχνά επιπλέκει αυτές τις κακώσεις, μπορούν να οδηγήσουν σε σημαντική απώλεια υγρών. Η ακριβής εκτίμηση του ενδαγγειακού όγκου βοηθά στην επαρκή αναπλήρωση των χαμένων υγρών (Η αιμοδυναμική παρακολούθηση των ασθενών στη ΜΕΘ αναλύεται εκτενέστερα στο Κεφάλαιο 19
ΑΙΜΟΔΥΝΑΜΙΚΟ MONITORING ΣΤΗ ΜΟΝΑΔΑ ΕΝΤΑΤΙΚΗΣ ΘΕΡΑΠΕΙΑΣ).

			27.2.6 Αντιμετώπιση σοβαρής κρανιοεγκεφαλικής κάκωσης σε ενήλικα

			Βασικός στόχος της πρώιμης αντιμετώπισης των ασθενών με ΚΕΚ είναι η πρόληψη ή η ελαχιστοποίηση της δευτεροπαθούς εγκεφαλικής βλάβης. Οι άμεσες ενέργειες περιλαμβάνουν την εξασφάλιση του αεραγωγού, της οξυγόνωσης και του αερισμού, την αιμοδυναμική σταθεροποίηση, την αναγνώριση εξωκρανιακών και ενδοκρανιακών κακώσεων, και τη συνεχή επανεκτίμηση του επιπέδου συνείδησης. Κάθε ασθενής με GCS ≤ 8 (ενδεικτική σοβαρής εγκεφαλικής βλάβης) πρέπει να διασωληνώνεται και να υποβάλλεται σε μηχανική υποστήριξη της αναπνοής.

			Περίπου 25% των ασθενών με σοβαρή ΚΕΚ (GCS ≤ 8) απαιτούν χειρουργική αντιμετώπιση. Η έγκαιρη παροχέτευση των ενδοκράνιων αιματωμάτων είναι πρωτίστης σημασίας για την έκβαση των ασθενών. Ο επαρκής χειρουργικός καθαρισμός των ανοικτών κακώσεων, η αφαίρεση τυχόν ξένου σώματος και η αποκατάσταση των μηνίγγων συμβάλλουν στην πρόληψη λοιμώξεων του ΚΝΣ (μηνιγγίτιδα, εγκεφαλικό απόστημα και υποσκληρίδιο εμπύημα).

			Οι ενδείξεις χειρουργικής επέμβασης παρατίθενται αναλυτικά στον Πίνακα 27.3.

			
				
					
				
				
					
							
							Επισκληρίδια ή υποσκληρίδια αιματώματα που προκαλούν μετατόπιση της μέσης γραμμής

						
					

					
							
							Μεγάλα αμφοτερόπλευρα επισκληρίδια ή υποσκληρίδια αιματώματα που δεν προκαλούν μετατόπιση της μέσης γραμμής, αλλά ασκούν πίεση στο εγκεφαλικό παρέγχυμα ή τις κοιλίες

						
					

					
							
							Θλάσεις ή ενδοεγκεφαλικά αιματώματα τα οποία:

							•Έχουν όγκο > 25 mL

							•Απωθούν τη μέση γραμμή > 5 mm

							•Συνοδεύονται από επισκληρίδιο ή υποσκληρίδιο αιμάτωμα μεγέθους > 1cm

							•Προκαλούν διεύρυνση της ετερόπλευρης κοιλίας

							•Προκαλούν απόφραξη των βασικών δεξαμενών

							•Συνοδεύονται από κλινική επιδείνωση

							•Προκαλούν ενδοκράνια υπέρταση

						
					

					
							
							Επιπλεγμένα εμπιεστικά κατάγματα κρανίου, όταν:

							•Προκαλούν πιεστικά φαινόμενα

							•Συνοδεύονται από ρήξη σκληράς μήνιγγας

							•Εμπιέζονται σε βάθος >1 cm με οξεία γωνία ή παρασχίδες

						
					

					
							
							Κλειστά εμπιεστικά κατάγματα κρανίου

						
					

					
							
							Αποφρακτικός υδροκέφαλος με απεικονιστικά ευρήματα πίεσης του εγκεφάλου

						
					

					
							
							Χρόνιο υποσκληρίδιο αιμάτωμα με απεικονιστικά ευρήματα πίεσης του εγκεφάλου

						
					

					
							
							Ύγρωμα με απεικονιστικά ευρήματα πίεσης του εγκεφάλου

						
					

				
			

			Πίνακας 27.3 Eνδείξεις χειρουργικής επέμβασης επί κρανιοεγκεφαλικών κακώσεων.

			Σύμφωνα με τις διεθνείς οδηγίες, μέτρα για την αντιμετώπιση της ενδοκράνιας υπέρτασης πρέπει να λαμβάνονται όταν η ICP είναι > 20 mm Hg, με στόχο τη διατήρηση της CPP στα 50-70 mm Hg. Τα μέτρα πρώτης επιλογής περιλαμβάνουν:

			•επαρκή καταστολή και αναλγησία, δεδομένου ότι ο πόνος και το stress αυξάνουν την ICP,

			•την τοποθέτηση της κεφαλής σε γωνία 30° σε σχέση με τον κορμό,

			•διατήρηση της θερμοκρασίας σώματος < 37 °C,

			•αφαίρεση μικρής ποσότητας ΕΝΥ, μέσω ενδοκοιλιακού καθετήρα, και

			•χορήγηση μαννιτόλης [0,25–1 g/kg βάρους σώματος (ΒΣ) i.v. ανά 4-6 ώρες]. Ιδιαίτερη προσοχή απαιτείται για αποφυγή υπερωσμωτικότητας του ορού πέραν της τιμής 320 mOsm. Η μαννιτόλη μπορεί να χρησιμοποιηθεί και σε δόση 1-2 g/kg ΒΣ εντός λεπτών σε επαπειλούμενο εγκολεασμό, ως προσωρινό μέτρο, π.χ. καθ’ οδόν για επείγουσα χειρουργική παροχέτευση ενός διαπιστωθέντος αιματώματος. Εναλλακτικά, μπορεί να χρησιμοποιηθεί υπέρτονος χλωριονατριούχος ορός 3% σε εφάπαξ ή αργή ενδοφλέβια χορήγηση.

			Περίπου στο 20-25% των περιπτώσεων θα χρειαστεί να εφαρμοστούν πιο επιθετικά μέτρα, λόγω ανθιστάμενης ενδοκράνιας υπέρτασης. Σε αυτά τα μέτρα ανήκουν:

			•ο προφυλακτικός υπεραερισμός με επιδιωκόμενη PaCO2 30-35 mm Hg. Η υποκαπνία προκαλεί σύσπαση των εγκεφαλικών αγγείων, με αποτέλεσμα τη μείωση της εγκεφαλικής αιμάτωσης και της ICP. Εκσεσημασμένη αγγειοσύσπαση όμως μπορεί να οδηγήσει σε υποάρδευση και ισχαιμία.

			•η πρόκληση βαρβιτουρικού κώματος με τη χορήγηση θειοπεντάλης (με ή χωρίς συγχορήγηση μιδαζολάμης). Μεγάλες δόσεις βαρβιτουρικών φαρμάκων μειώνουν τις μεταβολικές ανάγκες του εγκεφάλου και, κατά συνέπεια, την ICP. Η χορήγησή τους συνοδεύεται από σημαντικές ανεπιθύμητες ενέργειες (υπόταση, υποθερμία, υποκαλιαιμία, γαστροπάρεση, ανοσοκαταστολή, λοιμώξεις).

			•η προστατευτική υποθερμία του εγκεφάλου στους 33-35 °C για ≥ 48 ώρες, ακολουθούμενη από προοδευτική επαναθέρμανση. Η υποθερμία μπορεί να οδηγήσει σε υποογκαιμία, υπόταση και διαταραχές της γλυκόζης και των ηλεκτρολυτών.

			•η χειρουργική αποσυμπίεση του εγκεφάλου με κρανιεκτομή (για να δοθεί περισσότερος χώρος στον οιδηματώδη εγκέφαλο), αν και μέχρι σήμερα δεν υπάρχουν μελέτες που να επιβεβαιώνουν την αποτελεσματικότητά της στη βελτίωση της θνητότητας ή/και της νευρολογικής έκβασης των ασθενών αυτών.

			Το 5-15% των ασθενών με ΚΕΚ εμφανίζει πρώιμους (< 7 ημέρες) ή όψιμους (> 7 ημέρες) μετατραυματικούς σπασμούς, ιδίως οι ασθενείς με χειρουργική αφαίρεση αιματώματος ή διατιτραίνουσα βλάβη. Οι σπασμοί αυξάνουν τη μεταβολική δραστηριότητα των εγκεφαλικών κυττάρων και την ICP. Για την αντιμετώπισή τους, χορηγείται διαζεπάμη 5-10 mg i.v. και, εν συνεχεία, φαινυτοΐνη σε δόση φόρτισης 15-20 mg/kg ΒΣ i.v. (με μέγιστο ρυθμό 25 mg/min).

			Όταν το εγκεφαλικό οίδημα υποχωρήσει, η απόσυρση των μέτρων αντιμετώπισης της ενδοκράνιας υπέρτασης πρέπει να γίνεται σταδιακά και με κανόνα την άρση ενός μέτρου κάθε φορά. Η απότομη διακοπή της καταστολής μπορεί να προκαλέσει σύνδρομο στέρησης, που εκδηλώνεται με ψυχοκινητική διέγερση υπέρταση, ταχυκαρδία και ρίγος. Μπορεί να περιορισθεί με τη χορήγηση κλονιδίνης ή δεξμεντετομιδίνης (βλ. Κεφάλαιο 20).

			27.2.7 Επιπλοκές και έκβαση

			Σύνδρομο απρόσφορης έκκρισης αντιδιουρητικής ορμόνης και άποιος διαβήτης είναι από τα συχνότερα αίτια υπονατριαιμίας και υπερνατριαιμίας, αντίστοιχα. Υπερνατριαιμία μπορεί επίσης να εμφανισθεί μετά την αγωγή με μαννιτόλη. Η αντιμετώπιση αυτών των διαταραχών, καθώς και η διατήρηση φυσιολογικών επιπέδων γλυκόζης αίματος συμβάλλουν στην καλύτερη νευρολογική εξέλιξη του τραυματία.

			Οι ασθενείς με βαριές ΚΕΚ έχουν αυξημένο κίνδυνο εμφάνισης εν τω βάθει φλεβοθρόμβωσης. Η εφαρμογή ασκών περιοδικής συμπίεσης στα κάτω άκρα συνιστάται ως προφυλακτικό μέτρο. Η υποδόρια χορήγηση ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βάρους είναι πιο αποτελεσματική, αλλά δεν υπάρχουν σαφή δεδομένα για τον ασφαλή χρόνο έναρξης μετά τον τραυματισμό.

			Αποφρακτικός υδροκέφαλος είναι συχνή μακροπρόθεσμη επιπλοκή. Παράγοντες κινδύνου αποτελούν η ενδοκοιλιακή αιμορραγία, η υπαραχνοειδής αιμορραγία και η μετατραυματική μηνιγγίτιδα. Μπορεί να απαιτήσει χειρουργική παροχέτευση.

			Ο κυριότερος προγνωστικός παράγοντας είναι η αρχική νευρολογική εικόνα του ασθενή. Βαθμολογία GCS ≤ 8 συνδυάζεται με θνητότητα περίπου 30%. Από τους υπόλοιπους ασθενείς, οι μισοί θα επιβιώσουν με ικανοποιητική λειτουργικότητα και οι άλλοι μισοί με σημαντική αναπηρία ή εμμένουσα φυτική κατάσταση. Άλλοι κακοί προγνωστικοί παράγοντες είναι η μεγάλη ηλικία, η παρουσία ενδοκράνιας υπέρτασης, η υποξυγοναιμία και η υπερπυρεξία. Η νευρολογική αποκατάσταση είναι ταχύτερη τις πρώτες εβδομάδες μετά την κάκωση και στο 90% των ασθενών φτάνει στο βέλτιστο επίπεδο εντός 6 μηνών.

			27.3 Κακώσεις της σπονδυλικής στήλης

			Όταν οι συνθήκες τραυματισμού θέτουν την υποψία, η κάκωση της σπονδυλικής στήλης (ΣΣ) πρέπει να θεωρείται πιθανή, μέχρι να αποκλεισθεί με αντικειμενικό και αξιόπιστο τρόπο. Επίσης, μέχρι το πέρας διεξοδικού ελέγχου, αυτές οι κακώσεις πρέπει να θεωρούνται ασταθείς, δηλαδή δυνάμενες να προκαλέσουν βλάβη του νωτιαίου μυελού (ΝΜ). Η χρήση αυχενικού κηδεμόνα και η προσεκτική μετακίνηση με σκληρή σανίδα είναι βασικές τακτικές προνοσοκομειακής αντιμετώπισης κάθε πολυτραυματία. Όλοι οι ασθενείς με τραύμα πρέπει να ελέγχονται για πιθανή κάκωση ΣΣ, εκτός εάν είναι σε πλήρη εγρήγορση, χωρίς την επήρεια αλκοόλ και φαρμάκων, και (α) δεν έχουν νευρολογικά ελλείμματα, (β) δεν παρουσιάζουν πόνο ή ευαισθησία κατά τη ψηλάφηση της ΣΣ και (γ) δεν παρουσιάζουν έντονο πόνο από άλλες κακώσεις, ο οποίος μπορεί να αποσπά την προσοχή από τη ΣΣ.

			Οι ενδείξεις νοσηλείας στη ΜΕΘ των ασθενών με κακώσεις της ΣΣ είναι:

			•συνύπαρξη τραυμάτων σε άλλα συστήματα,

			•βλάβη ΝΜ άνωθεν του ύψους του Α5,ανεξαρτήτως της συνύπαρξης σοβαρών νοσημάτων,

			•βλάβη ΝΜ κάτωθεν του Α5 (και ως το Θ12), όταν συνυπάρχουν σοβαρά νοσήματα.

			Χρήσιμες πληροφορίες για πιθανές κακώσεις ΣΣ μπορεί να προκύψουν από τη γνώση του μηχανισμού της κάκωσης. Κάκωση της ΑΜΣΣ είναι πολύ πιθανό να συνυπάρχει σε τραυματία με σημαντικές κακώσεις του προσώπου και του κρανίου, και με έκπτωση του επιπέδου συνείδησης. Πτώση από ύψος συνεπάγεται, συχνά, κατάγματα της θωρακοοσφυϊκής συμβολής της ΣΣ, ενώ πτώση από ύψος επί της κεφαλής μπορεί να οδηγήσει σε κατακόρυφη συμπίεση του άτλαντα (A1) και τετραπλό κάταγμα του δακτυλίου του (κάταγμα Jefferson). Υπερέκταση με πρόσθια σπονδυλολίσθηση του σώματος του Α2 στον Α3 και διπλό κάταγμα των αυχένων του Α2 παρατηρείται σε περίπτωση απαγχονισμού (κάταγμα του κρεμασμένου). Βίαιη κάμψη και διάταση της θωρακοοσφυϊκής μοίρας της ΣΣ του τραυματία που φορούσε ζώνη ασφαλείας σε αυτοκινητιστικό δυστύχημα μπορεί να οδηγήσει σε κάκωση των σπονδυλικών σωμάτων και των συνδέσμων με διείσδυση δομών εντός του σπονδυλικού σωλήνα. Εκρηκτικά κατάγματα σπονδύλων στην ίδια μοίρα είναι πολύ πιθανό να συνοδεύονται από νευρολογική βλάβη.

			Μετά την αρχική σταθεροποίηση του ασθενή, πραγματοποιείται ακτινολογικός έλεγχος. Περιλαμβάνει την απλή πλάγια ακτινογραφία της ΑΜΣΣ και την προσθιοπίσθια ακτινογραφία θώρακα και πυέλου. Αυτός ο αδρός έλεγχος είναι ικανός να αποκαλύψει τις κακώσεις της ΣΣ σε ποσοστό που αγγίζει το 90%. Η ΥΤ διαγιγνώσκει τις κακώσεις της ΣΣ και των βλαβών του ΝΜ σε ποσοστό 97-100%. Η ΜΤ είναι η εξέταση εκλογής για τη διερεύνηση της συμπίεσης του ΝΜ και των κακώσεων των συνδέσμων, αλλά δεν έχει μεγάλη ευαισθησία στην εκτίμηση των καταγμάτων της ΣΣ. Αν διαπιστωθεί κλινικά νευρολογική βλάβη, που δεν μπορεί να ερμηνευθεί με βάση τα ευρήματα της YT, πρέπει να ακολουθήσει ΜΤ ή/και μυελογραφία.

			Οι βλάβες της ΣΣ και του ΝΜ μπορεί να οδηγήσουν σε σοβαρές επιπλοκές. Οξεία κάκωση του ΝΜ μπορεί να οδηγήσει σε πνευμονικό οίδημα, λόγω μαζικής συμπαθητικής εκφόρτισης. Βλάβες του NM άνωθεν του επιπέδου του Θ6 συνοδεύονται από απώλεια της συμπαθητικής διέγερσης, που μπορεί να οδηγήσει σε περιφερική αγγειοδιαστολή και καταπληξία (νευρογενής καταπληξία). H υπερίσχυση του τόνου του παρασυμπαθητικού προκαλεί υπόταση και βραδυκαρδία ή/και ασυστολία.

			Βλάβη της αυχενικής μοίρας του ΝΜ (ποσοστό 3%, σε περιπτώσεις μείζονος τραύματος) οδηγεί σε αναπνευστικές επιπλοκές. Κακώσεις του ΝΜ στο επίπεδο Α3-Α5 παραβλάπτουν τη νεύρωση του διαφράγματος (βλάβη του φρενικού νεύρου), με συνέπεια ανεπάρκεια της αναπνευστικής αντλίας και ανάγκη μηχανικής υποστήριξης της αναπνοής. Βλάβες της κατώτερης ΑΜΣΣ και της θωρακικής, αλλά και της οσφυϊκής μοίρας μπορεί να συνοδεύονται από δυσλειτουργία των μεσοπλεύριων και κοιλιακών μυών, αντίστοιχα, με συνέπεια αδυναμία βήχα και μειωμένη ενδοτικότητα του αναπνευστικού συστήματος. Αναπνευστική κόπωση και κατακράτηση εκκρίσεων μπορεί να οδηγήσουν σε αναπνευστική ανεπάρκεια μετά το 3ο-4ο 24ωρο.

			Η άμεση δράση μιας δύναμης στον ΝΜ οδηγεί σε πλήρη κατάργηση της κινητικής και αισθητικής λειτουργίας, καθώς και της λειτουργίας του αυτόνομου νευρικού συστήματος, η οποία ονομάζεται «νωτιαία καταπληξία» (η οποία αντιδιαστέλλεται από τη νευρογενή καταπληξία, που αποτελεί μορφή κυκλοφορικής καταπληξίας). Στις ήπιες βλάβες του ΝΜ διαρκεί λίγα λεπτά, ενώ στις βαριές αρκετές εβδομάδες.

			Απώτερες επιπλοκές των κακώσεων της ΣΣ είναι οι λοιμώξεις, η γαστρεντερική πάρεση, η θρομβοεμβολική νόσος και τα έλκη από κατάκλιση. Επίσης μπορεί να παρατηρηθούν υποθερμία, υπονατριαιμία και αναιμία.

			Η έγκαιρη ακινητοποίηση με εσωτερική ή εξωτερική σταθεροποίηση της ΣΣ και η αποσυμπίεση του ΝΜ, καθώς και η εξασφάλιση επαρκούς μυελικής άρδευσης και οξυγόνωσης μπορεί να οδηγήσουν σε καλύτερη έκβαση και μικρότερη αναπηρία. Πρέπει να σημειωθεί όμως ότι η πλήρης διατομή του ΝΜ δεν έχει καμία πιθανότητα αποκατάστασης.

			27.4 Κακώσεις του θώρακα

			Οι κακώσεις του θώρακα που απαιτούν άμεση διάγνωση και αντιμετώπιση είναι ο πνευμοθώρακας υπό τάση, ο μαζικός αιμοθώρακας, ο ασταθής θώρακας, ο καρδιακός επιπωματισμός και η τραυματική ρήξη των μεγάλων αγγείων. Επιπλέον, οι πνευμονικές θλάσεις, τα κατάγματα πλευρών, η ρήξη του οισοφάγου και του διαφράγματος και η θλάση του μυοκαρδίου  είναι κακώσεις δυνητικά απειλητικές για τη ζωή.

			27.4.1 Πνευμοθώρακας

			Η ύπαρξη αέρα στην υπεζωκοτική κοιλότητα μπορεί να προέλθει είτε από άμεση κάκωση του πνευμονικού παρεγχύματος (π.χ. από κατάγματα πλευρών) ή των αεραγωγών είτε από μεγάλη αύξηση της διαπνευμονικής πίεσης. Ο ελεύθερος αέρας μπορεί να βρει διέξοδο και προς το μεσοθωράκιο, τον τράχηλο, το περικάρδιο ή την περιτοναϊκή κοιλότητα, με εμφάνιση πνευμομεσοθωρακίου, υποδόριου εμφυσήματος, πνευμοπερικαρδίου ή πνευμοπεριτοναίου, αντίστοιχα.

			Διακρίνονται τρεις μορφές:

			•Απλός πνευμοθώρακας: Η ποσότητα αέρα παραμένει σταθερή. Η κλινική εικόνα είναι ανάλογη του μεγέθους της συλλογής.

			•Ανοικτός πνευμοθώρακας: Χαρακτηρίζεται από την ύπαρξη επικοινωνίας της υπεζωκοτικής κοιλότητας με την ατμόσφαιρα (διατιτραίνον τραύμα), με αποτέλεσμα την είσοδο αέρα σε κάθε εισπνοή και την ελάττωση του αναπνεόμενου όγκου αέρα μέσω των αεραγωγών. Αυτό οδηγεί σε αναπνευστική ανεπάρκεια. Η συγκεκριμένη μορφή πνευμοθώρακα μπορεί να εξελιχθεί σε πνευμοθώρακα υπό τάση.

			•Πνευμοθώρακας υπό τάση: Οφείλεται στη δημιουργία βαλβιδικού μηχανισμού, ο οποίος επιτρέπει την είσοδο αέρα στην υπεζωκοτική κοιλότητα σε κάθε εισπνοή, αλλά παρεμποδίζει την έξοδό του κατά την εκπνοή. Εκτός από την αναπνευστική ανεπάρκεια, εμφανίζονται και σοβαρές αιμοδυναμικές επιπτώσεις. Η πίεση μέσα στην υπεζωκοτική κοιλότητα αυξάνεται συνεχώς, με συνέπεια τη συρρίκνωση του σύστοιχου πνεύμονα και τη μετατόπισή του προς την αντίθετη πλευρά, με ταυτόχρονη παρεκτόπιση του μεσοθωρακίου. Αυτό προκαλεί συμπίεση των μεγάλων φλεβικών στελεχών του μεσοθωρακίου, μείωση της φλεβικής επιστροφής στην καρδιά και κυκλοφορική καταπληξία. Η εφαρμογή μηχανικού αερισμού επιδεινώνει ραγδαία την κλινική εικόνα του ασθενή, λόγω της εφαρμογής θετικών ενδοθωρακικών πιέσεων. Χωρίς άμεση αντιμετώπιση, ο ασθενής θα οδηγηθεί σε άσφυγμη ηλεκτρική δραστηριότητα.

			Η κλινική εικόνα περιλαμβάνει δύσπνοια, ταχύπνοια και χρήση επικουρικών αναπνευστικών μυών. Η κλινική εξέταση μπορεί να αναδείξει διάταση των τραχηλικών φλεβών, μετατόπιση της τραχείας αντίθετα από το τραυματισμένο ημιθωράκιο, μείωση ή εξάλειψη του αναπνευστικού ψιθυρίσματος κατά την ακρόαση και τυμπανικό ήχο κατά την επίκρουση.

			Η αντιμετώπιση του απλού πνευμοθώρακα συνίσταται στην παροχέτευσή του με θωρακικό σωλήνα, εκτός αν είναι πολύ μικρός και ο ασθενής είναι σε αυτόματη αναπνοή, οπότε αντιμετωπίζεται συντηρητικά, με στενή παρακολούθηση και χορήγηση υψηλού μίγματος εισπνεόμενου οξυγόνου, που επιταχύνει την απορρόφηση του αέρα από την υπεζωκοτική κοιλότητα.

			Ο πνευμοθώρακας υπό τάση απαιτεί επείγουσα παρέμβαση, ιδιαίτερα αν ο ασθενής είναι σε μηχανική υποστήριξη της αναπνοής. Η άμεση εισαγωγή βελόνης ή καθετήρα στο 2ο μεσοπλεύριο διάστημα κατά τη μεσοκλειδική γραμμή αποβαίνει σωτήρια για τη ζωή του ασθενή. Η εισαγωγή θωρακικού σωλήνα πρέπει πάντα να ακολουθεί (Εικόνα 27.4).

			Παρατεινόμενη μεγάλη διαφυγή αέρα ή/και αδυναμία επανέκπτυξης του πνεύμονα πρέπει να θέτουν την υποψία ρήξης κεντρικού αεραγωγού και ανάπτυξης βρογχοπλευρικού συριγγίου. Μπορεί να συνυπάρχει υποδόριο εμφύσημα. Η επιβεβαίωση γίνεται με βρογχοσκόπηση και η θεραπεία είναι χειρουργική.

			27.4.2 Αιμοθώρακας

			Η συλλογή αίματος στην υπεζωκοτική κοιλότητα ύστερα από θωρακικό τραύμα οφείλεται συνήθως σε κάκωση του πνευμονικού παρεγχύματος ή του θωρακικού τοιχώματος. Στην πρώτη περίπτωση, η αιμορραγία προέρχεται από κλάδους της πνευμονικής κυκλοφορίας και, λόγω των χαμηλών πιέσεων, συνήθως αυτοπεριορίζεται. Στη δεύτερη, πρόκειται για ρήξη μεσοπλεύριων ή έσω μαστικών αρτηριών. Ο αιμοθώρακας πρέπει πάντα να παροχετεύεται με ευρύ θωρακικό σωλήνα, προκειμένου να αποφεύγονται επιπλοκές, όπως το εμπύημα και ο ινοθώρακας.
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			Εικόνα 27.4 Ο θωρακικός σωλήνας συνδέεται με ένα σύστημα τριών δοχείων εν σειρά, εκ των οποίων το πρώτο συλλέγει πλευριτικό υγρό, το δεύτερο διαθέτει βαλβίδα για την αποφυγή εισόδου του αέρα από την ατμόσφαιρα κατά την εισπνοή με εμβάπτιση του σωλήνα κάτω από το νερό και το τρίτο δίνει τη δυνατότητα εφαρμογής αρνητικής πίεσης. 

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Κακώσεις των μεγάλων αγγείων του θώρακα (αορτή, ανώνυμη αρτηρία, υποκλείδια αρτηρία, κύριοι κλάδοι πνευμονικής αρτηρίας, άνω κοίλη φλέβα, άζυγος φλέβα) προκαλούν μαζικό αιμοθώρακα, ο οποίος ορίζεται ως παροχέτευση > 1.500-2.000 mL αίματος μετά την τοποθέτηση του θωρακοσωλήνα ή παροχέτευση >100 mL/ώρα για τουλάχιστον 2-3 συνεχόμενες ώρες. Απαιτείται θωρακοτομή και χειρουργική αποκατάσταση της βλάβης.

			27.4.3 Θλάσεις πνεύμονα

			Αποτελούν συχνή αιτία νοσηρότητας και θνητότητας ύστερα από θωρακικό τραύμα. Η καταστροφή του πνευμονικού παρεγχύματος με συνοδό αιμορραγική διήθηση οδηγεί σε διαταραχές της ανταλλαγής αερίων. Σε ήπιες περιπτώσεις, η υποξυγοναιμία αποκαθίσταται σε 2-3 ημέρες. Βαριές βλάβες μπορεί να οδηγήσουν σε εμφάνιση συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS) μέσα στα πρώτα 24ωρα (βλ. Κεφάλαιο 2).

			27.4.4 Κατάγματα πλευρών

			Η κλινική σημασία των καταγμάτων των πλευρών έγκειται κυρίως στις δευτεροπαθείς κακώσεις που προκαλούν. Κατάγματα της 1ης-3ης πλευράς μπορεί να συνοδεύονται από κακώσεις μεγάλων αγγείων, κεντρικών αεραγωγών ή του βραχιονίου πλέγματος. Κατάγματα της 4ης-9ης πλευράς είναι τα πλέον συνήθη και μπορεί να προκαλέσουν αιμοθώρακα, πνευμοθώρακα ή πνευμονικές θλάσεις. Κατάγματα της 10ης-12ης πλευράς συνοδεύονται συχνά από κακώσεις των ενδοκοιλιακών οργάνων (ρήξη ήπατος ή σπληνός).

			Όταν τουλάχιστον δύο παρακείμενες πλευρές έχουν υποστεί κατάγματα σε τουλάχιστον δύο σημεία, εμφανίζεται ο ασταθής θώρακας (flail chest). Στον ασταθή θώρακα, το πάσχον τμήμα του θωρακικού κλωβού παρουσιάζει παράδοξη κινητικότητα, δηλαδή κίνηση προς τα μέσα κατά την εισπνοή και προς τα έξω κατά την εκπνοή, ακολουθώντας τις μεταβολές της υπεζωκοτικής πίεσης και όχι την έλξη που ασκείται από τους αναπνευστικούς μυς στο θωρακικό τοίχωμα. Η αστάθεια του θωρακικού τοιχώματος, σε συνδυασμό με τις υποκείμενες θωρακικές κακώσεις και το άλγος που τα πλευρικά κατάγματα προκαλούν, μπορεί να οδηγήσουν σε υποαερισμό, αδυναμία βήχα, κατακράτηση εκκρίσεων, ατελεκτασία και αναπνευστική ανεπάρκεια, η οποία απαιτεί μηχανική υποστήριξη της αναπνοής. Η διάγνωση είναι κλινική. Η παρουσία των καταγμάτων επιβεβαιώνεται από την ακτινογραφία πλευρών. Απαιτείται επαρκής αναλγησία και αντιμετώπιση της συνυπάρχουσας αναπνευστικής ανεπάρκειας.

			27.4.5 Καρδιακός επιπωματισμός

			Αν και η συλλογή υγρού στην περικαρδιακή κοιλότητα που αθροίζεται βραδέως μπορεί να είναι αρκετά μεγάλη, χωρίς να προκαλεί έντονα συμπτώματα, η οξεία συλλογή ακόμα και 100 mL αίματος μπορεί να προκαλέσει αποφρακτικό shock απειλητικό για τη ζωή του ασθενή αν δεν αντιμετωπισθεί άμεσα. (βλ. Κεφάλαιο 6). Αιτία αποτελεί η ρήξη του μυοκαρδίου ή η τραυματική ρήξη της ανιούσας αορτής.

			Από τα κλινικά σημεία, χαρακτηριστική είναι η τριάδα του Beck, που απαρτίζεται από υπόταση, διάταση των φλεβών του τραχήλου και βυθιότητα στην ακρόαση των καρδιακών τόνων. Η κλινική υποψία οξέος επιπωματισμού (tamponade) είναι υψηλή για κάθε τραυματία με κακώσεις στο θώρακα που εμφανίζει ανεξήγητη υπόταση, χωρίς άλλα σημεία αιμορραγίας, και υψηλή κεντρική φλεβική πίεση. Άλλο χαρακτηριστικό κλινικό εύρημα αποτελεί το φαινόμενο του παράδοξου σφυγμού, δηλαδή η αύξηση άνω των 10 mm Hg της διαφοράς μεταξύ της συστολικής αρτηριακής πίεσης στην εκπνοή σε σχέση με την εισπνοή (σε ασθενή που αναπνέει αυτόματα). Το υπερηχοκαρδιογράφημα είναι η εξέταση που θέτει τη διάγνωση.

			Η αντιμετώπιση συνίσταται σε άμεση περικαρδιοκέντηση. Η αφαίρεση 20-50 mL αίματος από την περικαρδική κοιλότητα αρκεί, για να επιφέρει αιμοδυναμική βελτίωση του ασθενή. Ο καθετήρας παραμένει και προετοιμάζεται οριστική καρδιοχειρουργική αντιμετώπιση.

			27.4.6 Κακώσεις της θωρακικής αορτής

			Είναι σπάνιες, αλλά δυνητικά θανατηφόρες. Η ρήξη ή ο τραυματικός διαχωρισμός της θωρακικής αορτής εντοπίζεται συνήθως στον ισθμό της αορτής και προκαλεί αθρόα αιμορραγία στο μεσοθωράκιο και τον υπεζωκοτικό χώρο, με συνέπεια ο ασθενής να καταλήξει στο σημείο του ατυχήματος. Οι ασθενείς που επιβιώνουν έχουν συνήθως ατελή ή ελεγχόμενη ρήξη. Κλινικά σημεία κάκωσης της αορτής είναι η υπόταση (από την αιμορραγία) ή η υπέρταση (από διέγερση των τασεοϋποδοχέων), το συστολικό φύσημα, η διαφορά του σφυγμού μεταξύ των άκρων και το βράγχος φωνής από ερεθισμό του λαρυγγικού νεύρου ή πίεση της τραχείας από το παρακείμενο αιμάτωμα. Στην ακτινογραφία θώρακος προεξάρχουν η διεύρυνση του μεσοθωρακίου, η μετατόπιση προς τα δεξιά του οισοφάγου και η ύπαρξη αιμοθώρακα αριστερά. Η διάγνωση τίθεται με την ελικοειδή (spiral) ΥΤ θώρακος και το διοισοφάγειο υπερηχογράφημα. Η θεραπεία συνίσταται στη στεγανοποίηση της ακεραιότητας του αγγείου, με τοποθέτηση ενδοαυλικής πρόθεσης (stent) ή με καρδιοχειρουργική επέμβαση. Έως ότου γίνει η ριζική αποκατάσταση της κάκωσης του αγγείου, προς αποφυγή ενδεχόμενης ρήξης, συνιστάται η χορήγηση β-αναστολέων, με στόχο χαμηλές σφύξεις και αρτηριακή πίεση (αποφυγή αυξημένης τάσης στην περιοχή της βλάβης). Η τακτική αυτή μπορεί να ανταγωνίζεται την απαιτούμενη αντιμετώπιση συνυπαρχουσών βλαβών (π.χ. ΚΕΚ), οπότε απαιτείται η αξιολόγηση του εκάστοτε κόστους-κινδύνου.

			27.4.7 Σπάνιες κακώσεις του θώρακα

			27.4.7.1 Ρήξη οισοφάγου

			Είναι συνήθως αποτέλεσμα τραύματος από νύσσον όργανο, αλλά μπορεί να παρατηρηθεί και ύστερα από κλειστή κάκωση θώρακα, που προκαλεί αιφνίδια αύξηση της ενδοοισοφαγικής πίεσης όταν η γλωττίδα είναι κλειστή.

			Η κλινική εικόνα χαρακτηρίζεται από οπισθοστερνικό άλγος και σημεία σήψης λόγω μεσοθωρακίτιδας. Μπορεί να παρατηρηθούν υποδόριο τραχηλικό εμφύσημα, πνευμομεσοθωράκιο και πλευριτικές συλλογές (κυρίως αριστερά), με χαμηλό pH και υψηλή συγκέντρωση αμυλάσης. Η διάγνωση τίθεται με ακτινολογικό έλεγχο του οισοφάγου ύστερα από κατάποση γαστρογραφίνης. Η χειρουργική αποκατάσταση πρέπει να γίνεται μέσα στις πρώτες ώρες.

			27.4.7.2 Θλάση μυοκαρδίου

			Δεν είναι τόσο ασυνήθης, αλλά σπανίως έχει κλινική σημασία. Είναι ιδιαίτερα πιθανή σε ασθενείς με κάταγμα στέρνου. Μπορεί να εκδηλωθεί με υπερκοιλιακές έκτακτες συστολές, αύξηση της τροπονίνης και των καρδιακών ενζύμων, και αλλοιώσεις στο ηλεκτροκαρδιογράφημα, που μιμούνται οξύ στεφανιαίο σύνδρομο. Αρκετοί από αυτούς τους ασθενείς χρειάζονται συνεχή παρακολούθηση στη ΜΕΘ.

			27.4.7.3 Ρήξη διαφράγματος

			Μπορεί να προκληθεί από ισχυρό τυφλό τραυματισμό του κορμού (ευρεία ρήξη) ή από διατιτραίνουσα κάκωση του θώρακα ή της κοιλίας. Όταν η ρήξη είναι μεγάλη, ακολουθεί είσοδος των ενδοκοιλιακών οργάνων στη θωρακική κοιλότητα και εγκατάσταση οξείας αναπνευστικής ανεπάρκειας. Η διάγνωση τίθεται εύκολα από τη χαρακτηριστική ακτινολογική απεικόνιση της γαστρικής φυσαλίδας ή του ρινογαστρικού σωλήνα στο θώρακα όταν η ρήξη είναι αριστερά, αλλά είναι πιο δύσκολη όταν η ρήξη είναι δεξιά. Η αντιμετώπιση συνίσταται στη χειρουργική επιδιόρθωση του διαφράγματος.

			27.5 Κακώσεις της κοιλίας και της πυέλου

			27.5.1 Εισαγωγή

			Οι κοιλιακές κακώσεις διακρίνονται σε ανοικτές, οι οποίες οφείλονται σε τραύματα από τέμνοντα ή νύσσοντα όργανα και πυροβόλα όπλα, και σε κλειστές ή θλαστικές, οι οποίες είναι απότοκες τροχαίων ατυχημάτων, πτώσεων από ύψος ή ξυλοδαρμών.

			Οι κακώσεις από τέμνοντα ή νύσσοντα όργανα προκαλούν περιορισμένες ιστικές βλάβες, αν και μπορεί να συνοδεύονται από σημαντική αιμορραγία. Τα τραύματα από πυροβόλο όπλο προκαλούν συνήθως πολλαπλές κακώσεις ενδοκοιλιακών οργάνων, που οφείλονται όχι μόνο στο βλήμα, αλλά και στη δημιουργία ωστικού κύματος. Η ενδοκοιλιακή τροχιά του βλήματος μπορεί να αλλάζει κατά τη μετάβαση μεταξύ ιστών διαφορετικής πυκνότητας. Έτσι, η πύλη εισόδου και η πύλη εξόδου δεν ανταποκρίνονται στην πραγματική τροχιά του βλήματος εντός του σώματος. Τα κλειστά τραύματα συνοδεύονται επίσης από πολλαπλές και σοβαρές ενδοκοιλιακές κακώσεις, ιδιαίτερα των συμπαγών οργάνων ή των κοίλων σπλάγχνων, όταν είναι πλήρη περιεχομένου κατά τον τραυματισμό (όπως του στομάχου ύστερα από βαρύ γεύμα ή της εγκύμονος μήτρας).

			Οι κακώσεις της πυέλου συνοδεύονται από θνητότητα, που μπορεί να φτάνει το 25%. Αυτό συμβαίνει γιατί: (α) από την πύελο διέρχονται μεγάλα αγγεία, η ρήξη των οποίων προκαλεί σημαντική οπισθοπεριτοναϊκή αιμορραγία, και (β) στην πύελο εδράζονται ρυπαρά όργανα, όπως το ορθό και το γυναικείο γεννητικό σύστημα, με αποτέλεσμα μεγάλη συχνότητα μετατραυματικών και μετεγχειρητικών λοιμώξεων. Οι κακώσεις αυτές συμβαίνουν συνήθως σε επιβάτες μοτοποδηλάτων που υπέστησαν πλάγια σύγκρουση (ιππαστί κακώσεις), σε πεζούς που παρασύρονται από κινούμενα οχήματα και εξαιτίας πτώσης από ύψος.

			27.5.2 Η φυσική εξέταση της κοιλιάς και της πυέλου στο τραύμα

			Περιλαμβάνει τον έλεγχο για κοιλιακό άλγος ή ευαισθησία, τον έλεγχο για αντίσταση και μυϊκή σύσπαση, την εκτίμηση πιθανής αντανάκλασης του άλγους και τη δακτυλική εξέταση από το ορθό και τον κόλπο, προκειμένου για γυναίκες. Μπορεί να μας δώσει στοιχεία για περιτονίτιδα επί διάτρησης κοίλου σπλάγχνου ή για αιμοπεριτόναιο, συνήθως από κάκωση στα συμπαγή όργανα της κοιλίας. Άλγος κατά την ψηλάφηση του δουγλασείου χώρου είναι σημείο συλλογής υγρού στην κατωφέρεια της κοιλιακής κοιλότητας. Άλγος με αντανάκλαση στον δεξιό ή αριστερό ώμο υποδηλώνει ερεθισμό του διαφράγματος από υποδιαφραγματική συλλογή υγρού σε τραυματισμό του ήπατος ή του σπληνός (σημείο Kehr).

			Το ανοικτό τραύμα της κοιλιακής χώρας πρέπει με άσηπτο τρόπο και καλό φωτισμό να εκτιμάται για τρώση του περιτοναίου. Πολλές φορές, αυτό χρειάζεται να γίνει στη χειρουργική αίθουσα και με τοπική αναισθησία. Η εξέταση της πυέλου περιλαμβάνει την ψηλάφηση του πυελικού δακτυλίου με πρόσθια και πλάγια συμπίεση στις πρόσθιες άνω λαγόνιες άκανθες και στα λαγόνια κυρτώματα. Διαπιστωμένη αστάθεια της λεκάνης επιβάλλει μεγάλη προσοχή στις μετακινήσεις, μέχρι να ακολουθήσει εξωτερική ή εσωτερική οστεοσύνθεση. Τα κάτω άκρα εκτιμώνται για περιφερικές σφύξεις και εξετάζονται νευρολογικά.

			Το περίνεο ελέγχεται για διογκώσεις, εκχυμώσεις ή ανοικτά τραύματα. Η γεννητική περιοχή εξετάζεται και αυτή με σχολαστικότητα.

			27.5.3 Διαγνωστική προσέγγιση ενδοκοιλιακών και πυελικών κακώσεων

			27.5.3.1 Υπερηχογραφική εξέταση

			Πρόκειται για μια εύκολη, γρήγορη και αρκετά ευαίσθητη διαγνωστική μέθοδο, που μπορεί να εφαρμοστεί ακόμα και στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών. Η εφαρμογή του πρωτοκόλλου FAST ανιχνεύει την παρουσία ελεύθερου υγρού με χαρακτήρες αίματος στην περιτοναϊκή κοιλότητα.

			27.5.3.2 Υπολογιστική τομογραφία κοιλίας

			Η ΥΤ με χορήγηση ενδοφλέβιας σκιαγραφικής ουσίας και γαστρογραφίνης από τον πεπτικό σωλήνα μπορεί να αναδείξει αιμοπεριτόναιο, τρώση κοίλων σπλάγχνων, συμπαγών οργάνων (Εικόνες 27.5, 27.6 και 27.7), περιχαρακωμένες συλλογές υγρού ή αέρα και οπισθοπεριτοναϊκό αιμάτωμα με μεγάλη ευαισθησία και ειδικότητα. Είναι διαγνωστική σε περιπτώσεις πυελικών καταγμάτων, ειδικά όταν αυτά έχουν παρεκτόπιση. Δεν μπορεί να πραγματοποιηθεί σε ασθενείς αναπνευστικά και αιμοδυναμικά ασταθείς, των οποίων η μετακίνηση αντενδείκνυται.
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			Εικόνα 27.5 Λίαν εκτεταμένη παρεγχυματική θλάση, μεγαλύτερη του 75% της συνολικής επιφανείας του ήπατος.

			Πηγή (εικόνας και διάγνωσης): Προσωπικό αρχείου Π. Καζακίδη.
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			Εικόνα 27.6 Εκτεταμένο υποκάψιο αιμάτωμα ήπατος (κεφαλές βέλους) με συνοδό ευμέγεθες ενδοπαρεγχυματικό αιμάτωμα, διαμέτρου μεγαλύτερης των 10 cm (μονήρες βέλος). 

			Πηγή (εικόνας και διάγνωσης): προσωπικό αρχείο Π. Καζακίδη.

			27.5.3.3 Διαγνωστική περιτοναϊκή έκπλυση

			Με την εξέλιξη των υπερήχων και της ΥΤ, οι ενδείξεις της διαγνωστικής περιτοναϊκής έκπλυσης (ΔΠΕ) έχουν σήμερα περιορισθεί στους αιμοδυναμικά ασταθείς ασθενείς, με κλειστές κοιλιακές κακώσεις και μη διαγνωστικό υπερηχογράφημα.

			Αφού έχει προηγηθεί η τοποθέτηση ρινογαστρικού καθετήρα και ουροκαθετήρα, υπό άσηπτες συνθήκες και τοπική αναλγησία, τοποθετείται εντός της περιτοναϊκής κοιλότητας, μέσω οδηγού σύρματος, καθετήρας, μέσω του οποίου εγχέονται 10 mL/kg ΒΣ φυσιολογικού ορού εντός της περιτοναϊκής κοιλότητας. Ύστερα από 10 λεπτά, ο καθετήρας τίθεται σε παροχέτευση μέσω της βαρύτητας. Η εξέταση θεωρείται θετική όταν:

			•αναρροφώνται > 10 mL αίματος αμέσως μετά την τοποθέτηση του καθετήρα,

			•το έκπλυμα είναι θολερό,

			•αποδίδει χολή ή εντερικό περιεχόμενο,

			•το έκπλυμα έχει χαμηλό pH ή αυξημένη αμυλάση, ή

			•περιέχει λευκά αιμοσφαίρια > 500/mm3 ή ερυθρά αιμοσφαίρια > 100.000/mm3 στις κλειστές και > 20.000/mm3 στις ανοικτές κακώσεις.

			Η ΔΠΕ έχει χαμηλή διαγνωστική αξία σε ρήξη διαφράγματος, ρήξη κοίλων σπλάγχνων και οπισθοπεριτοναϊκές κακώσεις.
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			Εικόνα 27.7 Τραυματικός κατακερματισμός σπληνικού παρεγχύματος με ενεργό αιμορραγία (βέλος). Πηγή (εικόνας και διάγνωσης): Προσωπικό αρχείο Π. Καζακίδη.

			27.5.3.4 Προσθιοπίσθια ακτινογραφία πυέλου

			Επαρκεί για τη διάγνωση του 90% των κακώσεων του οστέινου πυελικού δακτυλίου. Μπορεί να συνδυαστεί με χορήγηση ουρογραφίνης μέσω του ουροκαθετήρα ή μέσω υπερηβικής παρακέντησης της ουροδόχου κύστης, προς έλεγχο διαφυγής ούρων εντός της περιτοναϊκής κοιλότητας.

			27.5.3.5 Ερευνητική λαπαροτομία

			Ενδείξεις λαπαροτομίας αποτελούν:

			•ανοικτά τραύματα από πυροβόλο όπλο,

			•σημεία περιτονίτιδας,

			•αιμοδυναμική αστάθεια,

			•συνεχιζόμενη αιμορραγία, και

			•θετικό FAST ή ΔΠΕ σε κλειστές κακώσεις.

			27.5.4 Ειδική αντιμετώπιση των κακώσεων των οργάνων της κοιλίας 

			27.5.4.1 Κακώσεις του ήπατος

			Οι σοβαρές κακώσεις του ήπατος (Εικόνες 27.5 και 27.6) συνοδεύονται από αιμορραγική καταπληξία, οξέωση και διαταραχές πήξης. Μαζικές μεταγγίσεις αίματος και παραγώγων προεγχειρητικά και διεγχειρητικά, αν και αναγκαίες για την σταθεροποίηση του ασθενή, μπορεί να προκαλέσουν επιπλοκές κατά τη νοσηλεία στη ΜΕΘ. Κακώσεις που δεν προκαλούν αιμοδυναμική αστάθεια αντιμετωπίζονται συντηρητικά. Περίπου 25% θα χρειασθούν κάποια παρέμβαση σε δεύτερο χρόνο, είτε λόγω συνεχιζόμενης ή υποτροπιάζουσας αιμορραγίας είτε λόγω επιπλοκών όπως αποστήματα και χολοπεριτόναιο.

			27.5.4.2 Κακώσεις του σπληνός

			Και σε αυτές τις κακώσεις, η απουσία αιμοδυναμικής αστάθειας επιτρέπει τη συντηρητική αντιμετώπιση, με ταυτόχρονη στενή παρακολούθηση για αρκετές ημέρες. Η συνεχιζόμενη αιμορραγία αποτελεί την κύρια ένδειξη χειρουργικής αντιμετώπισης (Εικόνα 27.7). Αν στο χειρουργείο η χρήση αιμοστατικών υλικών και η συρραφή δεν ελέγξουν την αιμορραγία, τότε εκτελείται σπληνεκτομή. Οι σπληνεκτομηθέντες μετεγχειρητικά χρήζουν εμβολιασμού, για πνευμονιόκοκκο, αιμόφιλο και μηνιγγιτιδόκοκκο (τουλάχιστον 2 εβδομάδες μετά από επείγουσα σπληνεκτομή, λόγω μειωμένης ανοσολογικής απάντησης νωρίτερα). Η εκσεσημασμένη θρομβοκυττάρωση μετά σπληνεκτομή απαιτεί προφυλακτική αντιαιμοπεταλιακή αγωγή, για αποφυγή θρομβωτικών επιπλοκών.

			27.5.4.3 Κακώσεις του παγκρέατος

			Είναι σπάνιες κακώσεις, που οφείλονται στη σύνθλιψη του οργάνου επί της σπονδυλικής στήλης σε κλειστό τραυματισμό. Συχνά, συνοδεύουν τις ρήξεις δωδεκαδακτύλου. Η διάγνωση μπορεί να καθυστερήσει, λόγω της μερικής εντόπισης του οργάνου οπισθοπεριτοναϊκά και της έλλειψης περιτοναϊκού ερεθισμού. Μπορεί να διαπιστωθεί αμυλασαιμία. Η ΥΤ είναι η καλύτερη διαγνωστική εξέταση, αν και η ευαισθησία της κυμαίνεται περί το 50%.

			27.5.4.4 Κακώσεις του στομάχου και του δωδεκαδακτύλου

			Η παρουσία ελεύθερου αέρα υποδιαφραγματικά σε ακτινογραφία σε όρθια θέση μπορεί να είναι διαγνωστική. Ο κοιλιακός πόνος αντανακλά στην ωμοπλάτη. Αν πρόκειται για ενδοτοιχωματικά αιματώματα, η θεραπεία μπορεί να είναι συντηρητική.

			27.5.4.5 Κακώσεις του εντέρου

			Συνήθως είναι αποτέλεσμα διατιραίνοντος τραύματος και σπάνια μπορεί να συμβούν με μηχανισμό επιτάχυνσης-επιβράδυνσης, που σχετίζεται με τη χρήση ζώνης ασφαλείας. Λόγω κινδύνου εγκατάστασης κοπρανώδους περιτονίτιδας, η χειρουργική αντιμετώπιση πρέπει να γίνει εντός των πρώτων ωρών από την εντερική διάτρηση. Συχνές μετεγχειρητικές επιπλοκές στη ΜΕΘ περιλαμβάνουν αιμορραγίες, διαφυγές από τις αναστομώσεις, ενδοκοιλιακά αποστήματα, διαπύηση χειρουργικού τραύματος και δημιουργία συριγγίων με γειτονικά όργανα.

			27.5.4.6 Κακώσεις των νεφρών

			Οι περισσότερες από τις κακώσεις των νεφρών είναι ήπιες και αφορούν παρεγχυματική θλάση. Μπορεί να συνοδεύονται από αιματουρία. Ωστόσο, αν εξελίσσονται με συνοδό μεγάλη αιμορραγία ή υπάρχουν σημεία διαφυγής ούρων εντός της κοιλίας, απαιτείται χειρουργική αντιμετώπιση με μερική ή ολική εκτομή του οργάνου. Τα διατιτραίνοντα τραύματα του νεφρού αντιμετωπίζονται μόνο χειρουργικά.

			27.5.4.7 Αντιμετώπιση των πυελικών καταγμάτων

			Σε περίπτωση ασταθούς κατάγματος της πυέλου, πρέπει να πραγματοποιηθεί ακινητοποίηση της λεκάνης με εξωτερική οστεοσύνθεση, με σκοπό την ελαχιστοποίηση της αιμορραγίας και τον περιορισμό μετακίνησης ενδοπυελικών θρόμβων. Αν η αιμορραγία δεν ελεγχθεί, πρέπει να ακολουθήσει αγγειογραφικός έλεγχος και εμβολισμός του αγγείου που αιμορραγεί. Ουρολογική και γυναικολογική παρέμβαση μπορεί να απαιτηθούν σε κακώσεις του ουρογεννητικού συστήματος. Οι τραυματίες με πυελική κάκωση έχουν μεγάλο κίνδυνο για ανάπτυξη φλεβοθρόμβωσης και πρέπει σύντομα να λαμβάνουν προφυλακτική αντιπηκτική αγωγή.

			27.5.5 Μετατραυματικό σύνδρομο αυξημένης ενδοκοιλιακής πίεσης

			Μια επικίνδυνη επιπλοκή των κοιλιακών κακώσεων είναι η οξεία αύξηση της ενδοκοιλιακής πίεσης (Intra-Abdominal Pressure, IAP), λόγω οιδήματος, ειλεού, αιματωμάτων, χειρουργικών επιπωματισμών, μαζικής μετάγγισης ή χορήγησης μεγάλης ποσότητας υγρών κατά την ανάταξη της καταπληξίας. Στη ΜΕΘ, η IAP μετριέται μέσω του ουροκαθετήρα και φυσιολογικά δεν ξεπερνά τα 12 mm Hg. Τιμές άνω των 15 mm Hg συνεπάγονται μειωμένη άρδευση κοιλιακών οργάνων, μείωση της φλεβικής επιστροφής του αίματος στην καρδιά από συμπίεση της κάτω κοίλης φλέβας, μείωση της ενδοτικότητας του αναπνευστικού συστήματος και δυσκολία αερισμού. Όταν η IAP ξεπερνά τα 20 mm Hg και συνοδεύεται από ανεπάρκεια ενός ή περισσότερων οργάνων, συνιστά το σύνδρομο κοιλιακού διαμερίσματος. Μεγάλης διάρκειας χειρουργικές επεμβάσεις ή εκτεταμένα οπισθοπεριτοναϊκά αιματώματα προδιαθέτουν στην εμφάνιση του συνδρόμου. Η αντιμετώπιση συνίσταται σε άμεση χειρουργική αποσυμπίεση της κοιλίας, ακόμα και επί κλίνης, στη ΜΕΘ.

			27.6 Κακώσεις των άκρων

			Η κλινική εκτίμηση των τραυματισμένων άκρων περιλαμβάνει την αξιολόγηση των καταγμάτων (ανοικτών ή κλειστών), τη διερεύνηση συνυπάρχουσας αγγειακής κάκωσης, τη νευρολογική εξέταση του άκρου και την εκτίμηση των κακώσεων των μαλακών μορίων. Η αντιμετώπιση των καταγμάτων είναι αντικείμενο της ορθοπεδικής. Απώτερες επιπλοκές που μπορεί να οδηγήσουν τον ασθενή στη ΜΕΘ είναι:

			•Σύνδρομο διαμερίσματος: Το οίδημα και η αιμορραγία σε μια κλειστή κάκωση άκρου προκαλούν αύξηση της πίεσης μεταξύ των μυών, με συνέπεια συμπίεση νεύρων, αγγείων και ισχαιμία. Η ανάπτυξη του συνδρόμου είναι πιο συχνή στα κάτω άκρα. Απαιτείται άμεση αποσυμπίεση.

			•Ραβδομυόλυση: Βλάβη μυοκυττάρων προκαλεί απελευθέρωση μυοσφαιρίνης στο αίμα, η οποία καθιζάνει στα νεφρικά σωληνάρια και μπορεί να οδηγήσει στην εμφάνιση οξείας νεφρικής ανεπάρκειας. Η αντιμετώπιση συνίσταται σε καλή ενυδάτωση και αλκαλοποίηση των ούρων.

			•Λιπώδης εμβολή: Εμβολή λίπους από κατάγματα μακρών οστών ή πυέλου, η οποία εμφανίζεται συνήθως εντός 1-3 ημερών και χαρακτηρίζεται από προσβολή κεντρικού νευρικού συστήματος (λήθαργος, ευερεθιστότητα, κώμα), αναπνευστικού (ARDS), θρομβοπενία και πετεχειώδες εξάνθημα. Η βυθοσκόπηση και η ανεύρεση λιποσφαιρίων στα ούρα βοηθούν στη διάγνωση. Η θεραπεία είναι υποστηρικτική (βλ. Κεφάλαιο 4).
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			Κεφάλαιο 28
ΔΙΑΤΡΟΦΙΚΗ ΥΠΟΣΤΗΡΙΞΗ ΒΑΡΕΩΣ ΠΑΣΧΟΝΤΩΝ ΑΣΘΕΝΩΝ

			Σταυρίνα Αυγεροπούλου, Βασιλική Τσαγκάρη

			Σύνοψη

			Οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς κινδυνεύουν από υποθρεψία, οι συνέπειες της οποίας είναι σοβαρές και οδηγούν σε αύξηση της νοσηρότητας και της θνητότητας. Υπεύθυνη θεωρείται η εκτροπή του μεταβολισμού από ορμονικούς και ανοσολογικούς παράγοντες, κύρια χαρακτηριστικά της οποίας αποτελούν η μεγάλη αύξηση των ενεργειακών αναγκών, ο υπερκαταβολισμός, η απώλεια μυϊκής μάζας και η αντίσταση στην ινσουλίνη. Λόγω αδυναμίας διατήρησης της εκούσιας λήψης τροφής, η θρεπτική υποστήριξη των βαρέως πασχόντων ασθενών γίνεται με τεχνητή διατροφή, η οποία διακρίνεται σε εντερική και παρεντερική. Απόλυτη προϋπόθεση αποτελεί η αιμοδυναμική σταθεροποίηση του ασθενή και, επί λειτουργικού εντερικού σωλήνα, προτιμάται η πρώιμη έναρξη [εντός 24-48 ωρών από την εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ)] της εντερικής διατροφής. Η ημερήσια χορήγηση των μακροθρεπτικών συστατικών βασίζεται στις εκάστοτε ενεργειακές και πρωτεϊνικές ανάγκες, οι οποίες εξαρτώνται από την κλινική κατάσταση του ασθενή και συνήθως υπολογίζονται με τη βοήθεια απλοποιημένων εξισώσεων, που λαμβάνουν υπόψη το σωματικό βάρος και το δείκτη μάζας σώματος. Η χορήγηση της εντερικής σίτισης στη ΜΕΘ γίνεται με έτοιμα σκευάσματα, μέσω καθετήρα σίτισης, γαστρικά ή μεταπυλωρικά, σε συνεχή έγχυση μέσω αντλίας και με τον ασθενή –εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη– σε ημικαθιστή θέση (30-45°). Η παρεντερική διατροφή διακρίνεται σε ολική ή συμπληρωματική και χορηγείται στις περιπτώσεις που η εντερική σίτιση αντενδείκνυται ή κρίνεται ανεπαρκής, αντίστοιχα. Χορηγείται, συνηθέστερα, μέσω κεντρικού φλεβικού καθετήρα, μετά τον εμπλουτισμό της με ιχνοστοιχεία, βιταμίνες και σε αρκετές περιπτώσεις γλουταμίνη. Η χορήγηση τεχνητής διατροφής αποτελεί μία δυναμική διαδικασία που απαιτεί στενή κλινική και εργαστηριακή παρακολούθηση, με απώτερους στόχους την πρώιμη ανίχνευση επιπλοκών και την εκτίμηση της αποτελεσματικότητάς της.

			Κύρια γνώση

			•Η μεταβολική απάντηση του οργανισμού στο stress χαρακτηρίζεται από αύξηση των ενεργειακών αναγκών, υπερκαταβολισμό, απώλεια μυϊκής μάζας και αντίσταση στην ινσουλίνη.

			•Όλοι οι ασθενείς που δεν προβλέπεται να λάβουν επαρκή από του στόματος τροφή για τουλάχιστον τρεις ημέρες πρέπει, εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη, να σιτίζονται εντερικά.

			•Απαραίτητη προϋπόθεση για την έναρξη τεχνητής διατροφής αποτελεί η ολοκλήρωση της διαδικασίας ανάνηψης του ασθενή και η αιμοδυναμική σταθεροποίησή του.

			•Τόσο ο υποσιτισμός (όταν οδηγεί σε υποθρεψία), όσο και ο υπερσιτισμός, πρέπει να αποφεύγονται, διότι αυξάνουν τη νοσηρότητα και τη θνητότητα των ασθενών.

			•Συνιστάται η πρώιμη εντερική σίτιση, δηλαδή στις πρώτες 24-48 ώρες από την εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας και η σταδιακή αύξηση της χορηγουμένης ποσότητας, με στόχο την κάλυψη των ενεργειακών αναγκών μέσα στις επόμενες 48-72 ώρες.

			•Κατά τη διάρκεια της εντερικής σίτισης απαιτείται ανύψωση της κεφαλής -εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη– κατά 30-45°.

			•Η παρεντερική διατροφή διακρίνεται σε ολική ή συμπληρωματική, και χορηγείται στις περιπτώσεις που η εντερική σίτιση αντενδείκνυται ή κρίνεται ανεπαρκής, αντίστοιχα.

			•Στους ασθενείς που λαμβάνουν ολική παρεντερική διατροφή είναι απαραίτητη η συγχορήγηση ιχνοστοιχείων, βιταμινών και πιθανότατα γλουταμίνης.

			•Κατά τη χορήγηση τεχνητής διατροφής επιβάλλεται τακτική παρακολούθηση και έλεγχος -εφόσον χρειαστεί- της γλυκόζης του αίματος με ενδοφλέβια χορήγηση κρυσταλλικής ινσουλίνης, με προτεινόμενο ανώτατο όριο τα 180 mg/dL.

			28.1 Εισαγωγή

			Η υποθρεψία παραμένει ακόμα και σήμερα ένα σοβαρό πρόβλημα για τα νοσοκομεία, διότι στις περισσότερες περιπτώσεις δεν διαγιγνώσκεται και δεν θεραπεύεται. Η ίδια η νόσος προδιαθέτει σε υποθρεψία, ενώ αρκετοί ασθενείς είναι υποθρεπτικοί ήδη από την εισαγωγή τους στο νοσοκομείο. Το πρόβλημα γίνεται πιο έντονο στις Μονάδες Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), μια και όλα τα εργαλεία που προτείνονται για την εκτίμηση του διατροφικού κινδύνου δεν είναι ειδικά για τους βαρέως πάσχοντες ασθενείς.

			Η υποθρεψία ορίζεται ως η κατάσταση εκείνη της ανεπαρκούς θρέψης -όσον αφορά την ενέργεια, τις πρωτεΐνες και τα μικροθρεπτικά συστατικά- που οδηγεί σε διαταραχές της σύστασης του σώματος (κυρίως της κυτταρικής μάζας) και επηρεάζει αρνητικά τις φυσικές λειτουργίες του οργανισμού και την κλινική έκβαση. Συνήθως οφείλεται σε μειωμένη πρόσληψη τροφής, όπως συμβαίνει στον υποσιτισμό, πολύ συχνά όμως συνοδεύει τη νόσο. Τα αίτια της υποθρεψίας που σχετίζεται με τη νόσο είναι πολλαπλά και περιλαμβάνουν τόσο την ανεπαρκή πρόσληψη θρεπτικών ουσιών, όσο και τις διαταραχές στην πέψη και την απορρόφηση, τις αυξημένες θρεπτικές ανάγκες και απώλειες (π.χ. από τραύματα ή δυσαπορρόφηση) και τον έντονο καταβολισμό. Οι συνέπειες της υποθρεψίας (Πίνακας 28.1) δυστυχώς δεν είναι άμεσα ορατές, οδηγούν όμως μακροπρόθεσμα σε αύξηση της νοσηρότητας, της θνητότητας, της διάρκειας νοσηλείας και του κόστους.
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			Πίνακας 28.1 Συνέπειες υποθρεψίας.

			28.2 Ο μεταβολισμός στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς

			Κατά την οξεία φάση της νόσου, ο οργανισμός εκτρέπει την απόδοση ενέργειας και θρεπτικών υποστρωμάτων από τις μη απαραίτητες δραστηριότητες, π.χ. μυϊκή δραστηριότητα, στην κάλυψη των αυξημένων ενεργειακών του αναγκών, την ενίσχυση της άμυνας και την επούλωση των τραυμάτων. Η απάντηση αυτή είναι αναγκαία για την επιβίωσή του, αλλά λαμβάνει χώρα με κόστος την απώλεια μυϊκής μάζας. Η εκτροπή αυτή του μεταβολισμού αποκαθίσταται μόνο μετά την επιτυχή αντιμετώπιση της αρχικής αιτίας (π.χ. σήψη, τραύμα κ.ά.).

			Τα κύρια χαρακτηριστικά του μεταβολισμού των βαρέως πασχόντων ασθενών (Πίνακας 28.2) αντικατοπτρίζουν τη μεταβολική απάντηση του οργανισμού στο stress, η οποία συντονίζεται από την αλληλεπίδραση δύο συστημάτων, του νευροενδοκρινικού και του ανοσοποιητικού συστήματος. Μέσω διαφόρων μηχανισμών διαταρράσεται η ισορροπία μεταξύ των αναβολικών (ινσουλίνη, αυξητική ορμόνη) και καταβολικών (αδρεναλίνη, γλυκαγόνη, κορτιζόλη) ορμονών. Η καταβολική δράση λαμβάνει χώρα κατά κύριο λόγο στους περιφερικούς ιστούς (μύες, λιπώδης ιστός και δέρμα) προκαλώντας πρωτεϊνόλυση και λιπόλυση προκειμένου να εξασφαλιστούν πρώτες ύλες για τη διαδικασία επούλωσης και την παραγωγή ενέργειας και πρωτεϊνών οξείας φάσεως. Ταυτόχρονα, μειώνεται η πρόσληψη γλυκόζης από τους ινσουλινο-ευαίσθητους ιστούς (μύες, λιπώδης ιστός) και διεγείρεται η παραγωγή γλυκόζης από το ήπαρ, με συνέπεια την εμφάνιση υπεργλυκαιμίας. Η γλυκονεογένεση είναι απαραίτητη για την απρόσκοπτη παροχή γλυκόζης στον εγκέφαλο και τους υποξικούς/φλεγμονώδεις ιστούς, γίνεται όμως με κόστος την απώλεια πολύτιμης μυϊκής μάζας.
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			Πίνακας 28.2 Μεταβολική απάντηση στο stress.

			28.3 Θρεπτική υποστήριξη των βαρέως πασχόντων ασθενών 

			Ο διατροφικός κίνδυνος των ασθενών που νοσηλεύονται στη ΜΕΘ εξαρτάται τόσο από την προηγούμενη θρεπτική τους κατάσταση, όσο και από την ίδια τη νόσο, η βαρύτητα της οποίας καθορίζει τις αυξημένες ανάγκες που δημιουργούνται. Επιπλέον, κατά τη διάρκεια της νοσηλείας στη ΜΕΘ, οι θρεπτικές ανάγκες συνεχώς μεταβάλλονται, λόγω αλλαγών στην κλινική κατάσταση του ασθενή. Κατά συνέπεια, ο ετερογενής πληθυσμός της ΜΕΘ δεν διατρέχει τον ίδιο κίνδυνο, ενώ η αρχική εκτίμηση του κινδύνου είναι επισφαλής για όλη τη διάρκεια της νοσηλείας. Συνεπώς, το διατροφικό πλάνο πρέπει να επανεκτιμάται τακτικά και η θρεπτική υποστήριξη να εξατομικεύεται.

			Κατά την οξεία φάση της νόσου, οι βραχυπρόθεσμοι στόχοι της θρέψης είναι η διατήρηση της λειτουργίας των οργάνων, με ταυτόχρονη προσπάθεια περιορισμού της αναπόφευκτης απώλειας μυϊκής μάζας. Τα ενεργειακά ελλείμματα συσσωρεύονται γρήγορα, ήδη από την πρώτη εβδομάδα νοσηλείας στη ΜΕΘ και οδηγούν σε αύξηση της θνητότητας και της επίπτωσης λοιμώξεων. Η θρεπτική υποστήριξη δεν τροποποιεί τη μεταβολική απάντηση του οργανισμού στο stress, η οποία είναι προδιαγεγραμμένη και αποκαθίσταται μόνο μετά την επιτυχή αντιμετώπιση της αρχικής αιτίας, αντιρροπεί όμως -χωρίς να αναστρέφει- το αρνητικό ισοζύγιο ενέργειας και πρωτεϊνών. Μακροπρόθεσμοι στόχοι κατά τη φάση της ανάρρωσης είναι η βελτίωση της λειτουργίας των οργάνων και η αποκατάσταση της μυϊκής μάζας.

			28.3.1 Έναρξη τεχνητής διατροφής: ενδείξεις και αντενδείξεις

			Η θρεπτική υποστήριξη των βαρέως πασχόντων ασθενών γίνεται με τεχνητή διατροφή, λόγω αδυναμίας διατήρησης της εκούσιας λήψης τροφής (η πλειοψηφία των ασθενών λαμβάνει καταστολή και βρίσκεται σε μηχανικό αερισμό). Η τεχνητή διατροφή διακρίνεται σε εντερική και παρεντερική. Όλοι οι ασθενείς που δεν προβλέπεται να λάβουν επαρκή από του στόματος τροφή για τουλάχιστον τρεις ημέρες, πρέπει, εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη, να σιτίζονται εντερικά.

			Όλες οι κατευθυντήριες γραμμές σε Ευρώπη, ΗΠΑ και Καναδά υποστηρίζουν την εντερική σίτιση έναντι της παρεντερικής. Η ένδειξη αυτή προκύπτει από μεγάλο αριθμό μελετών σε ευρύ πληθυσμό ασθενών ΜΕΘ (τραύμα, έγκαυμα, κρανιοεγκεφαλική κάκωση, μεγάλης βαρύτητας χειρουργική επέμβαση, οξεία παγκρεατίτιδα), με σταθερό καταληκτικό σημείο τη μείωση των λοιμώξεων. Τα πλεονεκτήματα της εντερικής σίτισης συνοψίζονται στον Πίνακα 28.3.

			Προϋπόθεση για την έναρξη τεχνητής διατροφής αποτελεί η ολοκλήρωση της διαδικασίας ανάνηψης του ασθενή και η αιμοδυναμική σταθεροποίησή του. Ασθενείς με σοβαρή αιμοδυναμική αστάθεια, που χρειάζονται μεγάλες ή συνεχώς αυξανόμενες δόσεις αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων, ή παρουσιάζουν σημεία συνεχώς επιδεινούμενης ιστικής υποάρδευσης (π.χ. αυξανόμενες τιμές γαλακτικού οξέος στο αίμα), δεν θεωρούνται καλοί υποψήφιοι για την έναρξη τεχνητής διατροφής. Επιπλέον για την εντερική σίτιση, απόλυτη προϋπόθεση αποτελεί η ύπαρξη ενός ακέραιου και λειτουργικού πεπτικού σωλήνα. Στον Πίνακα 28.4, αναγράφονται αναλυτικά οι απόλυτες και σχετικές αντενδείξεις για την έναρξη της εντερικής σίτισης.
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			Πίνακας 28.3 Πλεονεκτήματα εντερικής σίτισης. IgA: ανοσοσφαιρίνη Α, GALT: Gut-Associated Lymphoid Tissue.
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			Πίνακας 28.4 Αντενδείξεις εντερικής σίτισης.

			28.3.2 Καθορισμός ενεργειακών και μακροθρεπτικών αναγκών

			Ο υπολογισμός των ενεργειακών αναγκών και του ιδανικού ενεργειακού στόχου καθίσταται ιδιαίτερα δύσκολος στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς, λόγω της μεγάλης διακύμανσης του βασικού μεταβολικού ρυθμού [basal metabolic rate (BMR) ή resting energy expenditure (REE)] κατά τη διάρκεια νοσηλείας. Η διακύμανση αυτή οφείλεται στη διαταραχή της σύστασης του σώματος (με την απώλεια της μυϊκής μάζας) και του μυϊκού τόνου (από τη λήψη καταστολής ή τη διέγερση), στη βαρύτητα της καταπληξίας, στην παρουσία πυρετού ή άλγους και στη διενέργεια ιδιαίτερα επεμβατικών θεραπευτικών χειρισμών (π.χ. χειρουργική επέμβαση). Η λανθασμένη εκτίμηση μπορεί πολύ γρήγορα να οδηγήσει τόσο σε υποσιτισμό, όσο και σε υπερσιτισμό, καταστάσεις εξίσου επιζήμιες για την έκβαση του ασθενή.

			Ο «χρυσός κανόνας» για τον υπολογισμό της κατανάλωσης ενέργειας είναι και παραμένει η εξατομικευμένη μέτρηση μέσω της έμμεσης θερμιδομετρίας, μέθοδος που συνίσταται στη μέτρηση της κατανάλωσης οξυγόνου (VO2) και της παραγωγής διοξειδίου του άνθρακα (VCO2), χρησιμοποιώντας διάφορες παραδοχές και έχοντας αρκετούς περιορισμούς και εμπόδια στην κλινική πράξη. Πρόκειται για μία σχετικά χρονοβόρα και ακριβή τεχνική, που χρήζει ειδικού εξοπλισμού και εκπαίδευσης και η οποία δεν είναι διαθέσιμη στην πλειονότητα των ΜΕΘ. Για τους λόγους αυτούς αναπτύχθηκαν διάφορες εξισώσεις πρόβλεψης των ενεργειακών αναγκών (έχουν δημοσιευθεί περισσότερες από 200 στη βιβλιογραφία με συχνότερα χρησιμοποιούμενες αυτές των Harris-Benedict), για τις οποίες όμως έχει επανειλημμένα αποδειχθεί ότι έχουν πτωχή συσχέτιση με τα αποτελέσματα της έμμεσης θερμιδομετρίας στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς και επομένως είναι ανακριβείς.

			Ο υπολογισμός των πρωτεϊνικών αναγκών γίνεται με βάση το σωματικό βάρος και διαφέρει ανάλογα με το δείκτη μάζας σώματος. Οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς εμφανίζουν πολύ σύντομα μεγάλες απώλειες όσον αφορά τη μυϊκή τους μάζα, γι’ αυτό και προτείνεται η χορήγηση ικανής ποσότητας πρωτεΐνης, ήδη από την πρώιμη φάση παραμονής στη ΜΕΘ, ανεξαρτήτως της θερμιδικής πρόσληψης. Στη συνέχεια όμως, θα πρέπει η πρωτεΐνη αυτή να συνδυάζεται με επαρκή ποσότητα ενέργειας, ώστε να αποφεύγεται η πρωτεόλυση εξαιτίας του μη πρωτεϊνικού θερμιδικού ελλείμματος.

			Στον Πίνακα 28.5 αναγράφονται οι συστάσεις από τις Ευρωπαϊκές (ESPEN) και Αμερικανικές (ASPEN) κατευθυντήριες γραμμές, τόσο για την εντερική, όσο και για την παρεντερική διατροφή, όσον αφορά τον καθορισμό των ενεργειακών και μακροθρεπτικών αναγκών. Ενεργειακός στόχος για τους βαρέως πάσχοντες ασθενείς της ΜΕΘ ορίζονται οι 25-30 kcal/kg/ημέρα, με εξαίρεση το πρώτο διάστημα της οξείας νόσου κατά το οποίο πρέπει να χορηγούνται λιγότερες ολικές θερμίδες (20-25 kcal/kg/ημέρα), ενώ στους παχύσαρκους ασθενείς (BMI > 30 kg/m2) προτείνεται η εφαρμογή υπερπρωτεϊνικής υποθερμιδικής δίαιτας.

			Ένα λάθος που γίνεται συχνά κατά τη συνταγογράφηση της τεχνητής διατροφής είναι ο μη υπολογισμός των μακροθρεπτικών ουσιών που χορηγούνται εκτός διατροφής, όπως είναι το λίπος της προποφόλης, η γλυκόζη των αντίστοιχων κρυσταλλοειδών διαλυμάτων και το αμινοξύ γλουταμίνη.
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			Πίνακας 28.5 Καθορισμός ενεργειακών και μακροθρεπτικών αναγκών. ASPEN: American Society for Parenteral and Enteral Nutrition, ESPEN: European Society for Clinical Nutrition and Metabolism, BMI: δείκτης μάζας σώματος (body mass index), ABW: πραγματικό βάρος σώματος (actual body weight), IBW: ιδανικό βάρος σώματος (ideal body weight).

			28.3.3 Εντερική σίτιση

			28.3.3.1 Έναρξη

			Όλες οι κατευθυντήριες γραμμές συνιστούν την πρώιμη εντερική σίτιση, δηλαδή στις πρώτες 24-48 ώρες από την εισαγωγή στη ΜΕΘ, παρά το γεγονός ότι δεν υπάρχουν ισχυρές βιβλιογραφικές ενδείξεις. Με την πρώιμη σίτιση αφενός περιορίζεται το ενεργειακό έλλειμμα, αφετέρου ο ασθενής δράττεται άμεσα των πλεονεκτημάτων της εντερικής σίτισης (Πίνακας 28.3). Ακολουθεί σταδιακή αύξηση της χορηγουμένης ποσότητας, εφόσον το επιτρέπουν η κλινική πορεία του ασθενή και η λειτουργικότητα του πεπτικού σωλήνα, με στόχο την κάλυψη των ενεργειακών αναγκών μέσα στις επόμενες 48-72 ώρες.

			28.3.3.2 Σύνθεση

			Η εντερική σίτιση γίνεται με έτοιμα, στείρα σκευάσματα του εμπορίου (Πίνακας 28.6), στα οποία αναγράφεται η πλήρης και ακριβής σύνθεσή τους. Διατίθενται σε μορφή διαλύματος, σκόνης ή κρέμας και περιέχουν όλες τις απαραίτητες μακροθρεπτικές και μικροθρεπτικές ουσίες -εξαίρεση αποτελούν τα μεμονωμένα συμπληρώματα διατροφής, τα οποία περιέχουν μία μόνο μακροθρεπτική ουσία. Η χορήγησή τους στις συνιστώμενες ποσότητες καλύπτει τις ημερήσιες ανάγκες σε ηλεκτρολύτες, βιταμίνες και ιχνοστοιχεία.

			[image: ]

			Πίνακας 28.6 Κατηγορίες και χαρακτηριστικά εντερικών σκευασμάτων. MCT (Medium-Chain Triglycerides): τριγλυκερίδια μεσαίας αλύσου, BCAA (Branched-Chain Amino Acids): αμινοξέα διακλαδισμένης αλύσου, AAA (Aromatic Amino Acids): αρωματικά αμινοξέα, MUFA (Mono-Unsaturated Fatty Acids): μονοακόρεστα λιπαρά οξέα, APACHE II: σύστημα αξιολόγησης βαρύτητας νόσου (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II), ARDS: σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας.

			28.3.3.3 Οδός και τρόπος χορήγησης

			Για τη χορήγηση της εντερικής σίτισης απαιτείται η τοποθέτηση ενός ειδικού καθετήρα. Η τοποθέτηση μπορεί να γίνει με τρεις τρόπους: διαρρινικά ή διαστοματικά, ενδοσκοπικά και χειρουργικά. Η επιλογή του καθετήρα καθορίζεται από το βασικό νόσημα του ασθενή, την προβλεπόμενη διάρκεια της εντερικής σίτισης, την εκπαίδευση/εμπειρία του προσωπικού και τις δυνατότητες του κάθε νοσοκομείου. Η διαρρινική ή διαστοματική προσπέλαση εφαρμόζεται συνήθως για βραχείας διάρκειας σίτιση. Ασθενείς που λαμβάνουν ή προβλέπεται ότι θα λάβουν εντερική σίτιση για περισσότερο από 3-4 εβδομάδες (π.χ. ασθενείς με νευρολογικά ή νευρομυϊκά νοσήματα), καθώς και ασθενείς στους οποίους αντενδείκνυται ή είναι αδύνατη η διαρρινική/διαστοματική προσπέλαση (π.χ. ασθενείς με κατάγματα του σπλαγχνικού ή της βάσης του κρανίου, απόφραξη από καρκίνο του φάρυγγα ή του οισοφάγου, πρόσφατη χειρουργική επέμβαση στο ανώτερο πεπτικό κ.ά.) πρέπει να οδηγούνται σε γαστροστομία ή νηστιδοστομία.

			Ανάλογα με την περιοχή στην οποία καταλήγει το άκρο του καθετήρα, η σίτιση διακρίνεται σε γαστρική (στο στόμαχο) ή μεταπυλωρική (στο δωδεκαδάκτυλο ή τη νήστιδα). Σύμφωνα με την τρέχουσα βιβλιογραφία, δεν έχουν ανευρεθεί σημαντικές διαφορές μεταξύ των δύο μεθόδων, όσον αφορά τη θνητότητα, τον χρόνο παραμονής στη ΜΕΘ και τη διάρκεια του μηχανικού αερισμού. Αμφιλεγόμενη παραμένει η μείωση του κινδύνου ανάπτυξης νοσοκομειακής πνευμονίας με τη μεταπυλωρική σίτιση. Και οι δύο μέθοδοι πάντως είναι αποδεκτές στη ΜΕΘ, με τη μεταπυλωρική σίτιση να εφαρμόζεται κατά κύριο λόγο στους ασθενείς που δεν ανέχονται τη γαστρική σίτιση.

			Υπάρχουν διάφοροι τρόποι χορήγησης της εντερικής σίτισης: κατά ώσεις (bolus), διακεκομμένα, κατά τη διάρκεια της νύκτας και συνεχώς. Στη μεταπυλωρική σίτιση απαγορεύεται η χορήγηση με ώσεις. Για τους υπόλοιπους τρεις τρόπους απαιτούνται ειδικές συσκευές χορήγησης, ενώ η ροή επιτυγχάνεται είτε με τη βοήθεια αντλίας, είτε με τη βαρύτητα. Στη ΜΕΘ προτιμάται η συνεχής έγχυση μέσω αντλίας. Κατά τη διάρκεια της σίτισης απαιτείται ανύψωση της κεφαλής -εφόσον δεν υπάρχει αντένδειξη– κατά 30-45°, στα πλαίσια της δέσμης μέτρων που λαμβάνονται για την πρόληψη της πνευμονίας της σχετιζόμενης με τον αναπνευστήρα (Ventilator Associated Pneumonia, VAP). Στη γαστρική σίτιση συνηθίζεται να γίνεται έλεγχος υπολείμματος, αν και η πρόσφατη βιβλιογραφία αμφισβητεί την αναγκαιότητα αυτής της διαδικασίας, καθώς δεν φαίνεται να βελτιώνει την έκβαση του ασθενή (δεν μειώνει τη συχνότητα της VAP ή τη διάρκεια νοσηλείας). Επιπλέον, δεν υπάρχουν σαφείς οδηγίες για τη συχνότητα ή τον τρόπο ελέγχου.

			28.3.3.4 Επιπλοκές

			Η εντερική σίτιση είναι μία σχετικά ασφαλής διαδικασία με περιορισμένες επιπλοκές, οι οποίες συνήθως είναι εύκολο να αποφευχθούν ή να αντιμετωπιστούν. Διακρίνονται σε γαστρεντερικές, μηχανικές και μεταβολικές και παρουσιάζονται συνοπτικά στον Πίνακα 28.7.
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			Πίνακας 28.7 Επιπλοκές εντερικής σίτισης.

			Πιο συχνές είναι οι γαστρεντερικές επιπλοκές, κυρίως η διάρροια (2-63%) και ο έμετος (20%). Στην πλειοψηφία των περιπτώσεων η διάρροια οφείλεται στη λήψη φαρμάκων (π.χ. παρατεταμένη χρήση αντιμικροβιακών, υπακτικά, σκευάσματα που περιέχουν σορβιτόλη κ.ά.), ή σε λοιμώδεις παράγοντες (π.χ. Clostridium difficile). Προτεραιότητα αποτελεί ο αποκλεισμός των λοιμωδών αιτιών και η ανασκόπηση - τροποποίηση της φαρμακευτικής αγωγής του ασθενή. Κυριότερη αιτία εμέτου αποτελεί η καθυστερημένη κένωση του στομάχου, η οποία συνήθως είναι πολυπαραγοντική (άλγος, ακινησία, καταστολή, ασκίτης, αντιμικροβιακά φάρμακα κ.ά.) και εκδηλώνεται ως επί το πλείστον με την ανεύρεση υψηλού γαστρικού υπολείμματος κατά τη διαδικασία ελέγχου. Η κατά το δυνατό μείωση ή διακοπή των οπιοειδών και της βαθιάς καταστολής και η χορήγηση προκινητικών φαρμάκων (μετοκλοπραμίδη, ερυθρομυκίνη) μπορούν να βοηθήσουν στην αντιμετώπιση αυτής της επιπλοκής.

			Το σύνδρομο επανασίτισης είναι μία επικίνδυνη επιπλοκή της τεχνητής διατροφής (εντερικής και παρεντερικής), που εμφανίζεται σε ασθενείς με σοβαρή υποθρεψία, όταν τους χορηγείται γρήγορα μεγάλη ποσότητα τροφής. Καταστάσεις όπως, η νευρογενής ανορεξία, η χρόνια υποθρεψία (π.χ. ασθενείς με καρκίνο, φλεγμονώδη νόσο εντέρου, σύνδρομο βραχέος εντέρου, εντερικά συρίγγια ή ηλικιωμένοι ασθενείς), ο χρόνιος αλκοολισμός, η παρατεταμένη ασιτία (απεργοί πείνας) και ο υποσιτισμός (παιδιά) προδιαθέτουν στην ανάπτυξη του συνδρόμου. Τα κύρια χαρακτηριστικά του είναι η κατακράτηση υγρών, η ανεπάρκεια βιταμινών και η ένδεια των κυριοτέρων ενδοκυττάριων ηλεκτρολυτών (φώσφορος, μαγνήσιο, κάλιο). Η ταχεία και υπέρμετρη επανασίτιση επιτείνει τις ανωτέρω ανεπάρκειες (κυρίως του φωσφόρου και της θειαμίνης), με αποτέλεσμα την εμφάνιση νευρολογικών διαταραχών (παραισθησίες, σπασμοί, σύγχυση, delirium, κώμα), μυϊκής αδυναμίας, υποαερισμού και αναπνευστικής ανεπάρκειας (λόγω αδυναμίας των αναπνευστικών μυών), απειλητικών για τη ζωή αρρυθμιών, συμφορητικής καρδιακής ανεπάρκειας (λόγω κατακράτησης υγρών και μυοκαρδιακής ατροφίας), ραβδομυόλυσης, θρομβοπενίας και διαταραχών πήξης. Το σύνδρομο συνοδεύεται από υψηλή νοσηρότητα και θνητότητα, ιδίως εάν δεν διαγνωστεί έγκαιρα. Σημαντική επομένως είναι η πρόληψή του, ξεκινώντας από την αναγνώριση των προδιαθεσικών παραγόντων και τη στενή παρακολούθηση κατά την επανασίτιση αυτών των ασθενών. Προηγείται η διόρθωση των ηλεκτρολυτικών διαταραχών και η χορήγηση θειαμίνης, ενώ η πρόσληψη τροφής γίνεται σταδιακά. Την πρώτη ημέρα χορηγούνται περίπου 20 kcal/ώρα, ενώ ακολουθεί σταδιακή αύξηση, ώστε στο τέλος της πρώτης εβδομάδας να καλύπτονται οι ενεργειακές ανάγκες. Ταυτόχρονα με τη σίτιση συνεχίζεται η αποκατάσταση των μικροθρεπτικών ελλειμμάτων.

			28.3.4 Παρεντερική σίτιση

			Η παρεντερική σίτιση αφορά τη χορήγηση των αναγκαίων μακροθρεπτικών και μικροθρεπτικών ουσιών μέσω της αιματικής ροής, παρακάμπτοντας τη «φυσιολογική» γαστρεντερική οδό. Καθώς η υπεροχή της εντερικής σίτισης είναι και παραμένει αδιαμφισβήτητη, η παρεντερική διατροφή καλείται ουσιαστικά να υποκαταστήσει την εντερική στις καταστάσεις που αυτή αντενδείκνυται, ή να τη συμπληρώσει όταν δεν είναι επαρκής. Έτσι προκύπτουν οι έννοιες της ολικής και της συμπληρωματικής παρεντερικής διατροφής, αντίστοιχα.

			28.3.4.1 Έναρξη

			Αμφιλεγόμενη παραμένει η κατάλληλη χρονική στιγμή για την έναρξη της παρεντερικής σίτισης. Δεν υπάρχει ομοφωνία μεταξύ των κατευθυντήριων γραμμών, ενώ πρόσφατες τυχαιοποιημένες μελέτες σχετικά με τη συμπληρωματική παρεντερική διατροφή καταλήγουν σε αντικρουόμενα αποτελέσματα. Σύμφωνα πάντως με τις Ευρωπαϊκές κατευθύνσεις, η ολική παρεντερική σίτιση συστήνεται πρώιμα, δηλαδή εντός των πρώτων 24-48 ωρών, σε όλους τους ασθενείς που δεν μπορούν να λάβουν εντερική σίτιση, ενώ δεν αναμένεται να σιτισθούν φυσιολογικά για τουλάχιστον τρεις ημέρες. Όσον αφορά τη συμπληρωματική παρεντερική διατροφή, αυτή προτείνεται όταν μετά από δύο ημέρες εντερικής σίτισης δεν έχουν επιτευχθεί οι προβλεπόμενοι στόχοι. Αντιθέτως, οι Αμερικάνικες κατευθύνσεις συστήνουν την όψιμη έναρξη της παρεντερικής σίτισης, δηλαδή μετά τις πρώτες 7-10 ημέρες, τόσο για την ολική, όσο και για τη συμπληρωματική. Εξαιρούν μόνο τους ασθενείς με προϋπάρχουσα υποθρεψία, στους οποίους προτείνεται η όσο το δυνατόν ταχύτερη έναρξη.

			28.3.4.2 Σύνθεση και προσθήκες

			Τα τελευταία περίπου 40 χρόνια η παρεντερική σίτιση έχει σημαντικά απλοποιηθεί, μέσω δημιουργίας από τις φαρμακευτικές εταιρείες σάκων «έτοιμων για χρήση», οι οποίοι εμπεριέχουν σε ξεχωριστούς θαλάμους τα επιμέρους μακροθρεπτικά συστατικά της παρεντερικής διατροφής (Πίνακας 28.8). Ανάλογα με το αν συμπεριλαμβάνουν ή όχι το διαμέρισμα του λίπους, διακρίνονται σε σάκους «τριών» ή «δύο θαλάμων», αντίστοιχα. Επιπλέον, ανάλογα με το αν περιέχουν ηλεκτρολύτες, διακρίνονται σε σκευάσματα με ή χωρίς ηλεκτρολύτες.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Συστατικά

						
							
							Περιγραφή

						
					

					
							
							Νερό

						
							
					

					
							
							Αμινοξέα

						
							
							13-20 διαφορετικά αμινοξέα, συμπεριλαμβανομένων των 8 απαραίτητων αμινοξέων

						
					

					
							
							Γλυκόζη

						
							
					

					
							
							Λίπη

						
							
							LCT (συμπεριλαμβανομένων των απαραίτητων λιπαρών οξέων, λινελαϊκό και α-λινολεϊκό οξύ), μαζί με 

							MCT ή/και

							ιχθυέλαιο (ω-3 λιπαρά οξέα) ή/και

							ελαιόλαδο (ω-9 λιπαρά οξέα), σε διάφορους συνδυασμούς

						
					

					
							
							Ηλεκτρολύτες

						
							
							Κάλιο, νάτριο, ασβέστιο, μαγνήσιο, φώσφορος, χλώριο, οξικό

						
					

				
			

			

			Πίνακας 28.8 Συστατικά «έτοιμων για χρήση» σάκων παρεντερικής διατροφής. LCT (Long-Chain Triglycerides): τριγλυκερίδια μακράς αλύσου, MCT (Medium-Chain Triglycerides): τριγλυκερίδια μεσαίας αλύσου.

			Οι ηλεκτρολύτες είναι τα μόνα μικροθρεπτικά συστατικά που μπορεί να περιέχονται στους έτοιμους σάκους παρεντερικής, είτε στον θάλαμο της γλυκόζης, είτε στον θάλαμο των αμινοξέων. Τα υπόλοιπα μικροθρεπτικά συστατικά (ιχνοστοιχεία, υδατοδιαλυτές και λιποδιαλυτές βιταμίνες) πρέπει να χορηγούνται παράλληλα και σε κατάλληλες ποσότητες, ώστε να καλύπτονται οι ημερήσιες βασικές ανάγκες, αλλά και οι αυξημένες ανάγκες ορισμένων ασθενών (π.χ. ασθενείς με εγκαύματα, εντερικά συρίγγια κ.ά.). Ειδικά για το σελήνιο, έχει επανειλημμένα αποδειχθεί σε αρκετές τυχαιοποιημένες μελέτες, ότι η ενδοφλέβια χορήγησή του σε ασθενείς με σήψη σχετίζεται με στατιστικά σημαντική μείωση της θνητότητας.

			Η γλουταμίνη είναι ένα μη απαραίτητο ελεύθερο αμινοξύ, το οποίο αν και υπό φυσιολογικές συνθήκες βρίσκεται σε αφθονία στον ανθρώπινο οργανισμό, φαίνεται ότι σε καταστάσεις stress και καταβολισμού μετατρέπεται σε ένα εν δυνάμει απαραίτητο αμινοξύ. Αυτό οφείλεται στις μεγάλες ποσότητες γλουταμίνης που απελευθερώνονται από το μυϊκό ιστό ως απάντηση στο stress. Πρόσφατα δεδομένα αποκαλύπτουν ότι η γλουταμίνη παίζει σημαντικό ρόλο στην ενεργοποίηση κυτταροπροστατευτικών μηχανισμών, στην τροποποίηση της φλεγμονώδους απάντησης και στην πρόληψη της βλάβης των οργάνων. Έχει ανευρεθεί ότι ένα σημαντικό ποσοστό των βαρέως πασχόντων ασθενών εμφανίζει ένδεια γλουταμίνης κατά την εισαγωγή του στη ΜΕΘ και αυτή η κατάσταση σχετίζεται με αυξημένη θνητότητα. Η προσθήκη ενδοφλέβιας γλουταμίνης στους ασθενείς αυτούς μετά την οξεία φάση της νόσου και εφόσον λαμβάνουν επαρκή διατροφική υποστήριξη (κατά κύριο λόγο με παρεντερική διατροφή) μπορεί να μειώσει σημαντικά την ενδονοσοκομειακή θνητότητα και τη διάρκεια παραμονής στο νοσοκομείο. Απαραίτητες προϋποθέσεις αποτελούν η αιμοδυναμική σταθεροποίηση, η απουσία πολυοργανικής δυσλειτουργίας (κυρίως νεφρικής και ηπατικής) και η χορήγηση της γλουταμίνης μέχρι τη μέγιστη δόση των 0.5 g/kg/ημέρα, η οποία δεν θα πρέπει να ξεπερνά το 30% της συνολικής δόσης των χορηγουμένων αμινοξέων.

			28.3.4.3 Οδός και τρόπος χορήγησης

			Η χορήγηση της παρεντερικής διατροφής γίνεται, είτε μέσω ενός περιφερικού φλεβικού καθετήρα σε μια περιφερική φλέβα (κατά προτίμηση των άνω άκρων), είτε μέσω ενός κεντρικού φλεβικού καθετήρα ή ενός περιφερικά εισερχόμενου κεντρικού φλεβικού καθετήρα σε μια κεντρική φλέβα (συνήθως στην άνω κοίλη). Υπάρχουν διαφορετικά σκευάσματα για περιφερική και κεντρική χορήγηση.

			Τα διαλύματα που χρησιμοποιούνται για περιφερική παρεντερική διατροφή έχουν χαμηλότερη συγκέντρωση γλυκόζης και μεγαλύτερο όγκο, ώστε να επιτυγχάνεται μικρότερη ωσμωτικότητα (< 850 mOsm/L). Συνήθως αδυνατούν να καλύψουν πλήρως τις ανάγκες του ασθενή, γι’ αυτό και η χορήγησή τους στη ΜΕΘ είναι περιορισμένη. Ενδείκνυνται μόνο σε περιπτώσεις που απαιτείται βραχείας διάρκειας χορήγηση παρεντερικής διατροφής, συνήθως συμπληρωματικά της εντερικής, ή σε ασθενείς στους οποίους αντενδείκνυται ή είναι αδύνατος ο κεντρικός καθετηριασμός. Συνηθέστερη επιπλοκή είναι η θρομβοφλεβίτιδα (3-31%), γεγονός που επιβάλει τη συχνή αλλαγή του περιφερικού φλεβικού καθετήρα. 

			Η πλειοψηφία των ασθενών της ΜΕΘ δεν είναι κατάλληλοι υποψήφιοι για περιφερική χορήγηση της παρεντερικής διατροφής. Συνήθως πρόκειται για ασθενείς με αυξημένες ανάγκες σε ενέργεια και πρωτεΐνη, που χρήζουν μακρόχρονης θρεπτικής υποστήριξης. Εφόσον η εντερική σίτιση δεν μπορεί να εφαρμοστεί, απαιτείται η χορήγηση ολικής παρεντερικής διατροφής μέσω κεντρικού φλεβικού καθετήρα. Οι κυριότερες επιπλοκές στην περίπτωση αυτή αφορούν όλες τις επιπλοκές που σχετίζονται με την εισαγωγή ενός κεντρικού φλεβικού καθετήρα (κακή τοποθέτηση, αιμορραγία, αρρυθμία, πνευμοθώρακας κ.ά.), την απόφραξη του καθετήρα, τη θρόμβωση του αγγείου και τις λοιμώξεις της αιματικής ροής που σχετίζονται με τον καθετήρα.

			28.3.4.4 Επιπλοκές

			Εκτός από τις μηχανικές και τις λοιμώδεις επιπλοκές που ήδη αναφέρθηκαν, η παρεντερική σίτιση είναι δυνατό να συνοδεύεται και από σοβαρές μεταβολικές διαταραχές (Πίνακας 28.9).

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Ελλείψεις θρεπτικών ουσιών

						
							
							Οξείες

						
							
							Χρόνιες

						
					

					
							
							•Ηλεκτρολυτών (K, Mg, P, Ca)

							•Ιχνοστοιχείων (Fe, Zn, Cu, Se κ.ά.)

							•Βιταμινών (B1, B2, B6, B12, C, φυλλικό οξύ, A, E)

							•Απαραίτητων λιπαρών οξέων

						
							
							•Διαταραχές ύδατος και ηλεκτρολυτών

							•Υπεργλυκαιμία, υπογλυκαιμία

							•Υπερτριγλυκεριδαιμία

							•Ουραιμία

							•Σύνδρομο επανασίτισης

						
							
							•Λιπώδης διήθηση ήπατος

							•Χολοστατική ηπατική νόσος

							•Χολολιθίαση και αλιθιασική χολοκυστίτιδα

							•Μεταβολική νόσος οστών

						
					

				
			

			

			Πίνακας 28.9 Μεταβολικές επιπλοκές παρεντερικής σίτισης.

			Η υπεργλυκαιμία αποτελεί τη συχνότερη μεταβολική επιπλοκή της παρεντερικής διατροφής. Η ενδοφλέβια χορήγηση γλυκόζης, σε συνδυασμό με την αντίσταση στην ινσουλίνη που εμφανίζουν οι βαρέως πάσχοντες ασθενείς, οδηγεί σε αυξημένα επίπεδα σακχάρου στο αίμα, γεγονός που με τη σειρά του συμβάλλει στην αύξηση των λοιμώξεων. Κατά συνέπεια, επιβάλλεται στενή παρακολούθηση και έλεγχος της γλυκόζης του αίματος με ενδοφλέβια χορήγηση κρυσταλλικής ινσουλίνης. Δεδομένου ότι, τα αρχικά ενθαρρυντικά αποτελέσματα της πολύ αυστηρής ρύθμισης του σακχάρου σε στενά και χαμηλά όρια (80-110 mg/dL) δεν επιβεβαιώθηκαν από τις μεταγενέστερες μελέτες, ενώ ταυτόχρονα οδηγούσαν σε περισσότερα επεισόδια υπογλυκαιμίας, συνιστάται πλέον η εφαρμογή ενός πιο ελαστικού πρωτοκόλλου, με προτεινόμενο ανώτατο όριο τα 180 mg/dL.

			Ως υπερτριγλυκεριδαιμία ορίζεται η αύξηση της συγκέντρωσης των τριγλυκεριδίων στον ορό του αίματος > 150% της ανώτερης φυσιολογικής τιμής, τουλάχιστον 8 ώρες μετά την έναρξη χορήγησης λίπους. Σχετίζεται με την ικανότητα του οργανισμού για κάθαρση του λίπους και η παρουσία της επιβάλλει τον περιορισμό του, λαμβάνοντας υπόψη, εκτός από την παρεντερική διατροφή και το λίπος που περιέχεται σε φάρμακα όπως η προποφόλη.

			Η λιπώδης διήθηση του ήπατος αποτελούσε στο παρελθόν συχνή επιπλοκή της παρεντερικής διατροφής, λόγω της τάσης που υπήρχε για υπερσιτισμό. Προκαλείται κυρίως από την υπέρμετρη χορήγηση γλυκόζης, η οποία οδηγεί σε ελάττωση της οξείδωσης των λιπαρών οξέων στο ήπαρ και συσσώρευσή τους στα ηπατοκύτταρα και χαρακτηρίζεται από μέτρια αύξηση των τρανσαμινασών και των διαστάσεων του ήπατος. Συνήθως πρόκειται για μια καλοήθη, ασυμπτωματική κατάσταση, που παρουσιάζεται μέσα στις δύο πρώτες εβδομάδες χορήγησης της παρεντερικής σίτισης και η οποία υποχωρεί με τη μείωση των μη πρωτεϊνικών θερμίδων, χωρίς να είναι απαραίτητη η διακοπή της.

			Η χολόσταση που δημιουργείται κατά τη διάρκεια χορήγησης της παρεντερικής διατροφής μπορεί να οδηγήσει στην εμφάνιση χολολίθων (χολολιθίαση) ή χολικής λάσπης, με επακόλουθη χολοκυστίτιδα, η οποία όταν οφείλεται στην παρουσία της χολικής λάσπης, ονομάζεται αλιθιασική χολοκυστίτιδα. Η χορήγηση ακόμα και μικρών ποσοτήτων εντερικής σίτισης διεγείρει τη σύσπαση της χοληδόχου κύστεως και προλαμβάνει αυτή την επιπλοκή.

			28.3.5 Παρακολούθηση κατά τη χορήγηση τεχνητής διατροφής 

			Η χορήγηση της τεχνητής διατροφής δεν αποτελεί μία μεμονωμένη διαδικασία. Αντιθέτως, καθορίζεται και προσαρμόζεται με βάση τη γενικότερη κατάσταση του ασθενή, γεγονός που επιβάλλει τη συχνή επανεκτίμηση του τρόπου χορήγησής της. Απαιτείται επομένως στενή κλινική και εργαστηριακή παρακολούθηση, με απώτερους στόχους την πρώιμη ανίχνευση επιπλοκών και την εκτίμηση της αποτελεσματικότητάς της (Πίνακας 28.10).

			
				
					
				
				
					
							
							Πρώιμη ανίχνευση επιπλοκών

						
					

					
							
							•Τακτική μέτρηση γλυκόζης, τριγλυκεριδίων, τρανσαμινασών, ουρίας, κρεατινίνης, ηλεκτρολυτών (καλίου, νατρίου, μαγνησίου, ασβεστίου, φωσφόρου, χλωρίου)

							•Παρακολούθηση αερίων αίματος

							•Καταγραφή ισοζυγίου ύδατος, εκτίμηση ενδαγγειακού όγκου

						
					

					
							
							Εκτίμηση αποτελεσματικότητας

						
					

					
							
							•Κλινικά: επούλωση τραυμάτων, κινητοποίηση, αποδέσμευση από το μηχανικό αερισμό, απουσία λοιμώξεων, έξοδος από τη ΜΕΘ, επιβίωση

							•Εργαστηριακά: ισοζύγιο αζώτου, πρωτεΐνες ορού (αλβουμίνη, τρανσφερρίνη, τρανσθυρετίνη, πρωτεΐνη που δεσμεύει τη ρετινόλη)

							•Μέτρηση βάρους σώματος

						
					

				
			

			

			Πίνακας 28.10 Παρακολούθηση κατά τη χορήγηση τεχνητής διατροφής. ΜΕΘ: Μονάδα Εντατικής Θεραπείας.

			Από τα διαθέσιμα εργαλεία παρακολούθησης, τόσο η μέτρηση του σωματικού βάρους, όσο και η εργαστηριακή εκτίμηση της αποτελεσματικότητας της τεχνητής διατροφής, εμφανίζουν σοβαρούς περιορισμούς στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς της ΜΕΘ, γεγονός που μειώνει την αξιοπιστία και τη χρησιμότητά τους. Η αύξηση του σωματικού βάρους δεν οφείλεται σε αύξηση της μυϊκής μάζας –πράγμα που θα ήταν επιθυμητό– αλλά στην κατακράτηση υγρών, η οποία κλινικά εκδηλώνεται ως ιστικό οίδημα.

			Το ισοζύγιο αζώτου χρησιμοποιείται ως δείκτης καταβολισμού των πρωτεϊνών και επαρκούς ή μη πρωτεϊνικής πρόσληψης. Απαιτεί 24ωρη συλλογή ούρων και υπολογίζεται από τη διαφορά ανάμεσα στην πρόσληψη (μέσω της τροφής) και τις απώλειες (μέσω ούρων, κοπράνων και δέρματος) αζώτου (δηλαδή πρωτεΐνης) σύμφωνα με την παρακάτω εξίσωση:

			[image: ]

			(Εξίσωση 28.1)

			όπου N: άζωτο, UUN (Urine Urea Nitrogen): άζωτο ουρίας ούρων. Ο συντελεστής 6,25 χρησιμοποιείται για τη μετατροπή της ολικής πρωτεΐνης σε άζωτο, καθώς 1 g αζώτου αντιστοιχεί σε 6,25 g πρωτεΐνης. Τα 4 g/ημέρα που προσμετρώνται στις απώλειες αζώτου αντιστοιχούν, κατ’ εκτίμηση, στις απώλειες αζώτου από τα ούρα -μέσω άλλων ενώσεων, πλην της ουρίας- τα κόπρανα και το δέρμα.

			Αν και το ισοζύγιο αζώτου αποτελεί έναν από τους ελάχιστους εργαστηριακούς δείκτες παρακολούθησης, εντούτοις έχει το μειονέκτημα ότι βασίζεται στην παραδοχή ότι οι απώλειες αζώτου γίνονται κατά κύριο λόγο στα ούρα με τη μορφή της ουρίας. Ωστόσο, αυτό δεν είναι πάντα αληθές και έτσι σε υπερκαταβολικούς ασθενείς (όπως είναι οι βαρέως πάσχοντες), σε καταστάσεις όπου αυξάνονται οι εξωνεφρικές απώλειες (π.χ. έγκαυμα, νοσήματα που προκαλούν δυσαπορρόφηση), ή στη νεφρική ανεπάρκεια, το ισοζύγιο αζώτου υπερεκτιμάται.

			Τέλος, αν και η υποθρεψία μπορεί να επηρεάσει τα επίπεδα πρωτεϊνών, όπως η αλβουμίνη, η τρανσθυρετίνη (παλαιότερα γνωστή ως προαλβουμίνη) κ.ά., η σύνθεσή τους επηρεάζεται και από άλλους παράγοντες, όπως ενδεχόμενη ηπατική νόσος ή παρουσία φλεγμονής (η ιντερελευκίνη-6 μειώνει τη σύνθεσή τους). Σημαντική επίδραση έχουν, επίσης, η ανακατανομή των πρωτεϊνών λόγω της φλεγμονής και η αραίωση τους από τη χορήγηση υγρών. Κατά συνέπεια, σε καταστάσεις stress και, ως εκ τούτου στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς, οι πρωτεΐνες αυτές παύουν να αντικατοπτρίζουν την αποτελεσματικότητα της θρεπτικής υποστήριξης, αντιθέτως φαίνεται ότι σχετίζονται με τη βαρύτητα της νόσου και μετατρέπονται σε προγνωστικούς δείκτες, μια και έχει δειχθεί ότι επίμονα χαμηλά επίπεδα τρανσθυρετίνης είναι ενδεικτικά αυξημένης νοσηρότητας και θνητότητας στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς.
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			Κεφάλαιο 29
ΗΛΕΚΤΡΟΛΥΤΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ

			Ιωάννης Βασιλειάδης

			Σύνοψη

			Οι ηλεκτρολύτες είναι μόρια που έχουν τη δυνατότητα να διίστανται σε υδατικά διαλύματα. Ανάλογα δε με το βαθμό διάστασής τους, διακρίνονται σε ισχυρούς (πλήρης διάσταση για το pH του πλάσματος) και ασθενείς (μερική διάσταση, ισορροπία των ιόντων με το αδιάσπαστο μόριο). Οι ηλεκτρολύτες με τη μεγαλύτερη συγκέντρωση στον εξωκυττάριο και ενδοκυττάριο χώρο είναι το νάτριο και το κάλιο αντίστοιχα. Το νάτριο είναι ο κύριος ρυθμιστής της ωσμωτικότητας του εξωκυττάριου χώρου. Οι διαταραχές της συγκέντρωσης του νατρίου αφορούν, συνήθως, διαταραχές του ισοζυγίου ύδατος του οργανισμού. Τα περισσότερα υγρά στον οργανισμό (ιδρώτας, γαστρικό υγρό, διάρροια, ούρα) είναι υπότονα σε σχέση με το πλάσμα (με εξαίρεση τις παγκρεατικές εκκρίσεις και τις εκκρίσεις από το λεπτό έντερο). Το ίδιο ισχύει για τη διούρηση με χορήγηση φουροσεμίδης. Έτσι, όταν αποβάλλονται υγρά από τον οργανισμό και δεν αναπληρώνονται, παρατηρείται υπερνατριαιμία, παρά την ταυτόχρονη απώλεια νατρίου. Αν η αναπλήρωση γίνει με υγρό υπότονο σε σχέση με το αποβαλλόμενο, τότε θα παρατηρηθεί υπονατριαιμία. Οι διαταραχές νατρίου προκαλούν μεταβολική εγκεφαλοπάθεια, λόγω διαταραχής της ωσμωτικότητας, και η αποκατάστασή τους πρέπει να γίνεται με αργό ρυθμό, διότι υπάρχει ο κίνδυνος επιπλοκών (δηλαδή εγκεφαλικό οίδημα σε γρήγορη αποκατάσταση εγκατεστημένης υπερνατριαιμίας και απομυελινωτικές βλάβες σε γρήγορη αποκατάσταση υπονατριαιμίας).

			Οι διαταραχές καλίου μπορεί να προκληθούν είτε με διακίνησή του μεταξύ ενδοκυττάριου και εξωκυττάριου χώρου είτε με διαταραχή της αποβολής του, συνήθως από τους νεφρούς. Ενδοκυττάρια μετατόπιση καλίου προκαλείται από β-αδρενεργική διέγερση, ινσουλίνη, αλκάλωση και υποθερμία, ενώ εξωκυττάρια μετατόπιση προκαλείται από β-αναστολείς, οξέωση, διγοξίνη, σουκινυλοχολίνη και ιστική καταστροφή. Αυξημένη νεφρική απώλεια καλίου προκαλούν η χορήγηση διουρητικών, η αλκάλωση, η υπομαγνησιαιμία και η αυξημένη αλατοκορτικοειδική δράση, ενώ μειωμένη νεφρική απώλεια καλίου προκαλούν η νεφρική ανεπάρκεια, η φλοιοεπινεφριδιακή ανεπάρκεια, η οξέωση και η χορήγηση φαρμάκων που δρουν αναστέλλοντας τον άξονα ρενίνη-αγγειοτaσίνη-αλδοστερόνη. Οι διαταραχές καλίου μπορούν να προκαλέσουν, μεταξύ άλλων, καρδιολογικά προβλήματα (διαταραχή της μετάδοσης του φυσιολογικού ερεθίσματος, αρρυθμίες), κυρίως η υπερκαλιαιμία, που χρειάζεται άμεση αντιμετώπιση, ιδιαίτερα στη νεφρική ανεπάρκεια.

			Κύρια γνώση

			•Οι διαταραχές της συγκέντρωσης του νατρίου αφορούν, συνήθως, διαταραχές του ισοζυγίου ύδατος του οργανισμού.

			•Οι διαταραχές νατρίου προκαλούν μεταβολική εγκεφαλοπάθεια, λόγω διαταραχής της ωσμωτικότητας.

			•H αποκατάσταση των διαταραχών νατρίου πρέπει να γίνεται με αργό ρυθμό διότι υπάρχει κίνδυνος εγκεφαλικών επιπλοκών.

			•Διαταραχές καλίου μπορεί να προκληθούν είτε με διακίνησή του μεταξύ ενδοκυττάριου και εξωκυττάριου χώρου είτε με διαταραχή της αποβολής του, συνήθως από τους νεφρούς.

			•Οι διαταραχές καλίου μπορούν να προκαλέσουν, μεταξύ άλλων, διαταραχή της μετάδοσης του φυσιολογικού ερεθίσματος στην καρδιά και αρρυθμίες. 

			•Η υπερκαλιαιμία είναι επείγουσα κατάσταση και χρειάζεται άμεση αντιμετώπιση, ιδιαίτερα στη νεφρική ανεπάρκεια.

			29.1 Εισαγωγή

			Το νερό είναι η ουσία με τη μεγαλύτερη συγκέντρωση στον ανθρώπινο οργανισμό, 55,3 Μ (mol/L), ενώ ουσίες με αμέσως μικρότερη συγκέντρωση είναι το νάτριο (Νa+) στον εξωκυττάριο χώρο (0,14 Μ) και το κάλιο (Κ+) στον ενδοκυττάριο χώρο (0,15 Μ), περίπου 400 φορές μικρότερη. Η ολική ποσότητα ύδατος στον οργανισμό διαφέρει ανάμεσα σε άνδρες και γυναίκες, και μειώνεται με την ηλικία. Αντιστοιχεί στο 50% του βάρους σώματος (ΒΣ) στις γυναίκες και στο 60% του ΒΣ στους άνδρες, ηλικίας 18-40 ετών. Κατά τα 2/3 (40% του ΒΣ) είναι ενδοκυττάριο, ενώ το 1/3 (20% του ΒΣ) είναι εξωκυττάριο. Το 1/4 του εξωκυττάριου ύδατος (5% του ΒΣ) βρίσκεται στον ενδαγγειακό χώρο. Απώλεια υγρών μπορεί να συμβεί τόσο από τον ενδοκυττάριο όσο και από τον εξωκυττάριο χώρο. Η διαπίστωση αλλαγών στη συνολική ποσότητα ύδατος στον οργανισμό γίνεται, πιο αξιόπιστα, με τη μέτρηση του ΒΣ. Για να διαπιστωθεί κλινικά η αύξηση του εξωκυττάριου χώρου (διαπίστωση οιδήματος), θα πρέπει να υπάρχει κατακράτηση τουλάχιστον 4-5 L υγρών. Η εκτίμηση του δραστικού κυκλοφορούντος όγκου αίματος μπορεί να γίνει με τη φυσική εξέταση και τη μέτρηση στατικών (αρτηριακή πίεση, καρδιακός ρυθμός) και δυναμικών (πίεση παλμού, μεταβλητότητα όγκου παλμού) δεικτών, με τη χρήση επεμβατικών (δεξιός καρδιακός καθετηριασμός με καθετήρα Swan-Ganz) ή μη επεμβατικών (υπερηχοκαρδιογράφημα) μεθόδων (βλ. Κεφάλαιο 19).

			Για τη διευκρίνιση της αιτίας των ηλεκτρολυτικών διαταραχών, χρειάζεται γνώση του ιστορικού, των υποκείμενων νοσημάτων και της φαρμακευτικής αγωγής που λαμβάνει ο ασθενής. Η συγκέντρωση των ηλεκτρολυτών στα ούρα δείχνει αν, στο πλαίσιο συγκεκριμένης ηλεκτρολυτικής διαταραχής, ο νεφρός απαντά πρόσφορα, κατακρατώντας ή απεκκρίνοντας αυτόν τον ηλεκτρολύτη. Εκτός από τη μέτρηση της συγκέντρωσής του και της συνολικής ποσότητας στα ούρα 24ώρου, που θεωρείται ο «χρυσός κανόνας», μια πιο εύχρηστη μέθοδος για τη διερεύνηση της διαχείρισης ενός ηλεκτρολύτη από το νεφρό είναι η κλασματική απέκκριση του ηλεκτρολύτη (FE), που υπολογίζεται ως εξής:

			[image: ]

			(Εξίσωση 29.1)

			όπου U και P οι συγκεντρώσεις στα ούρα και το πλάσμα, του ηλεκτρολύτη (Χ) και της κρεατινίνης (Cr). Μειωμένη κλασματική απέκκριση σημαίνει νεφρική επαναρρόφηση, ενώ υψηλή κλασματική απέκκριση σημαίνει νεφρική απώλεια. Ειδικά επί ολιγουρίας, κλασματική απέκκριση Na+ > 2% υποδηλώνει νεφρική βλάβη, ενώ < 1% υποδηλώνει ολιγουρία προνεφρικής αιτιολογίας.

			Η ωσμωτικότητα ενός διαλύματος (π.χ. του πλάσματος) εκφράζεται από τη συνολική συγκέντρωση των διαλυμένων ουσιών σε mmol ανά L διαλύματος ή ανά kg ύδατος. Υπολογίζεται σε milliosmoles (mOsm)/L ή mOsm/kg. Όταν οι συγκεντρώσεις των διαλυμένων ουσιών στο πλάσμα είναι φυσιολογικές, η ωσμωτικότητα του πλάσματος είναι 285-295 mOsm/L.

			Υγρά με ωσμωτικότητα μεγαλύτερη της φυσιολογικής του πλάσματος ονομάζονται υπέρτονα, ενώ όταν η ωσμωτικότητα είναι μικρότερη της φυσιολογικής ονομάζονται υπότονα. Η τονικότητα αναφέρεται στη δραστική ωσμωτικότητα και δημιουργείται από διαλυμένες ουσίες που δεν περνούν ελεύθερα τις κυτταρικές μεμβράνες και, ως εκ τούτου, οδηγούν σε διαφορά (κλίση) συγκέντρωσης και μετακίνηση υγρών μεταξύ των δύο πλευρών της μεμβράνης (φαινόμενο ώσμωσης). Η αύξηση της τονικότητας διεγείρει το αίσθημα της δίψας και την έκκριση αντιδιουρητικής ορμόνης (Anti-Diuretic Hormone, ADH). Ουσίες που περνούν ελεύθερα μέσω των κυτταρικών μεμβρανών (ουρία, αιθανόλη) αυξάνουν την ωσμωτικότητα, αλλά όχι την τονικότητα του πλάσματος και δεν προκαλούν μετακίνηση υγρών (μη δραστικές ωσμόλες).

			Η ωσμωτικότητα του πλάσματος (Ω) μπορεί να υπολογιστεί από τις συγκεντρώσεις των κύριων διαλυμένων ουσιών στο πλάσμα, δηλαδή του Na+, της γλυκόζης και της ουρίας, ως εξής:
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			(Εξίσωση 29.2)

			Οι αριθμοί 18 και 6 (ή 2,8) χρησιμοποιούνται για τη μετατροπή της συγκέντρωσης από mg/dL σε mmol/L (το μοριακό βάρος της γλυκόζης είναι 180 και της ουρίας 60, ενώ το 2,8 αντιστοιχεί στα δύο άτομα αζώτου που υπάρχουν στο μόριο της ουρίας, με ατομικό βάρος 14). Η συγκέντρωση του Na+ είναι ίδια είτε μετράται σε mmol/L είτε σε mEq/L, διότι είναι μονοσθενές ιόν. Ο διπλασιασμός της συγκέντρωσης του Na+ γίνεται γιατί το Na+ είναι ισχυρός ηλεκτρολύτης, σε πλήρη διάσταση στις συνθήκες του πλάσματος από τα συνυπάρχοντα ανιόντα (κυρίως χλωρίου, Cl-). Φυσιολογικά, η μετρούμενη ωσμωτικότητα (η μέτρηση γίνεται εκτιμώντας την κάθοδο του σημείου πήξεως) είναι υψηλότερη από την υπολογιζόμενη, διότι υπάρχουν και άλλες διαλυμένες ουσίες στο πλάσμα εκτός από το Na+, τη γλυκόζη και την ουρία. Η διαφορά αυτή λέγεται ωσμωτικό χάσμα πλάσματος και είναι φυσιολογικά 10 mOsm/L. Διαφορά μεγαλύτερη από 10 mOsm/L είναι δείκτης ύπαρξης και άλλων, μη υπολογιζόμενων, διαλυμένων ουσιών, όπως μαννιτόλη και αιθανόλη.

			Επειδή οι διαφορές ωσμωτικότητας μεταξύ ενδοκυττάριου και εξωκυττάριου χώρου εξισορροπούνται γρήγορα, με τη διακίνηση ύδατος από τις διόδους των πλασματικών μεμβρανών (ακουαπορίνες), η συγκέντρωση των διαλυμένων ουσιών συνολικά πρέπει να είναι ίδια μέσα και έξω από τα κύτταρα. Επομένως, η συγκέντρωση του Na+ στο πλάσμα θα πρέπει να ισούται με τη συγκέντρωση των Na+ και Κ+ (τουλάχιστον αυτών που μπορούν να ανταλλάσσονται) στο ολικό ύδωρ του σώματος, δηλαδή κατά προσέγγιση:
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			(Εξίσωση 29.3)

			29.2 Διαταραχές νατρίου

			Το Na+ είναι το κύριο εξωκυττάριο κατιόν με συγκέντρωση, φυσιολογικά, 135-145 mEq/L. Αποτελεί τον κυριότερο ρυθμιστή της ωσμωτικότητας του εξωκυττάριου χώρου και της μετακίνησης των υγρών ανάμεσα στον εξωκυττάριο και τον ενδοκυττάριο χώρο. Στις περισσότερες περιπτώσεις, οι διαταραχές της συγκέντρωσης του Na+ αντανακλούν κυρίως διαταραχές του ισοζυγίου ύδατος και όχι της ποσότητας του Na+ στον οργανισμό.

			29.2.1 Υπονατριαιμία

			Υπονατριαιμία ορίζεται η μείωση της συγκέντρωσης του Na+ στον ορό σε επίπεδα < 135 mEq/L. Τα αίτια υπονατριαιμίας αναφέρονται στον Πίνακα 29.1. Σε υπονατριαιμία, η ωσμωτικότητα του πλάσματος μπορεί να είναι χαμηλή (υπότονη υπονατριαιμία), φυσιολογική (ισότονη υπονατριαιμία) ή αυξημένη (υπέρτονη υπονατριαιμία).

			29.2.1.1 Ισότονη και υπέρτονη υπονατριαιμία

			Ισότονη υπονατριαιμία παρατηρείται σε περιπτώσεις σοβαρής υπερλιπιδαιμίας και υπερπρωτεϊναιμίας. Το Na+, ως ηλεκτρολύτης, κατανέμεται στην υδατική φάση του πλάσματος (93% του ολικού όγκου). Συνήθως, στο εργαστήριο η μέτρηση της συγκέντρωσής του γίνεται στον ολικό όγκο του πλάσματος. Επειδή η μη υδατική φάση αποτελεί μικρό μόνο μέρος του ολικού όγκου του πλάσματος, η διαφορά από την πραγματική συγκέντρωσή του στην υδατική φάση, όπου φυσιολογικά κατανέμεται, είναι μικρή. Σε υψηλές όμως συγκεντρώσεις λιπιδίων (χυλομικρά, τριγλυκερίδια και χοληστερόλη) και πρωτεϊνών, επηρεάζεται η μέτρηση της συγκέντρωσης του Na+ και έτσι προκύπτουν εσφαλμένα χαμηλές τιμές (ψευδοϋπονατριαιμία), ενώ η ωσμωτικότητα δεν επηρεάζεται. Νεότερες μέθοδοι μέτρησης, με τη χρήση ειδικών ηλεκτροδίων για ιόντα, μετρούν το Na+ στην υδατική φάση του πλάσματος και δεν παρατηρείται αυτό το εργαστηριακό σφάλμα.

			Υπέρτονη υπονατριαιμία παρατηρείται σε υπεργλυκαιμία και σε χορήγηση μαννιτόλης. Σημαντικά αυξημένη συγκέντρωση γλυκόζης (ή μαννιτόλης) προκαλεί ωσμωτική μετακίνηση ύδατος από τον ενδοκυττάριο στον εξωκυττάριο χώρο. Η μετακίνηση ύδατος μειώνει τη συγκέντρωση του Na+ στο πλάσμα (δεν πρόκειται για ψευδοϋπονατριαιμία). Η συγκέντρωση του Na+ μειώνεται κατά 1,7 mEq/L για κάθε 100 mg/dL αύξησης της συγκέντρωσης της γλυκόζης. Η υπεργλυκαιμία προκαλεί απώλεια ύδατος (λόγω ωσμωτικής διούρησης), που θα οδηγούσε σε σημαντική αύξηση της συγκέντρωσης του Na+ αν δεν συνοδευόταν από ωσμωτική μετακίνηση υγρών από τον ενδοκυττάριο στον εξωκυττάριο χώρο. Έτσι, η συγκέντρωση του Na+ στον ορό δεν αντιστοιχεί στο πραγματικό έλλειμμα ύδατος του οργανισμού, που μπορεί να είναι πολύ μεγάλο επί σοβαρής υπεργλυκαιμίας (όπως στην υπεργλυκαιμική μη κετωτική υπερώσμωση, βλ. Εδάφιο 31.3).

			
				
					
					
				
				
					
							
							Καταστάσεις που συνοδεύονται από διαταραχή του ισοζυγίου ύδατος-νατρίου
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			* Προϋποτίθεται αποκατάση των απωλειών με υγρά υπότονα σε σχέση με τα αποβαλλόμενα.

			Πίνακας 29.1 Αίτια υπότονης υπονατριαιμίας. SIADH: σύνδρομο απρόσφορης έκκρισης αντιδιουρητικής ορμόνης, ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα, HIV: ιός της ανθρώπινης ανοσοανεπάρκειας.

			29.2.1.2 Υπότονη υπονατριαιμία

			Οι περισσότερες περιπτώσεις υπονατριαιμίας είναι υπότονες και διακρίνονται, ανάλογα με τον όγκο του εξωκυττάριου (και ενδαγγειακού) χώρου, σε υποογκαιμικές, ισοογκαιμικές και υπερογκαιμικές. Τα περισσότερα υγρά είναι υπότονα σε σχέση με το πλάσμα (έχουν μικρότερη συγκέντρωση Na+). Έτσι, η συγκέντρωση Na+ στο γαστρικό υγρό είναι 55 mEq/L, στον ιδρώτα 80 mEq/L, στα υγρά που αποβάλλονται με τις διαρροϊκές κενώσεις 40 mEq/L, ενώ στα ούρα εξαρτάται από την πρόσληψη Na+ και την κατάσταση του εξωκυττάριου όγκου, και είναι συνήθως < 10 mEq/L. Με χορήγηση φουροσεμίδης, αυξάνεται η συγκέντρωση του Na+ στα αποβαλλόμενα ούρα σε 75 mEq/L. Μόνο στις παγκρεατικές εκκρίσεις και τις εκκρίσεις του λεπτού εντέρου μπορεί να παρατηρηθεί υψηλή συγκέντρωση Na+, της τάξης των 145 mEq/L.

			Υποογκαιμική υπονατριαιμία παρατηρείται σε απώλεια υγρών του οργανισμού που περιέχουν Na+ και υποκατάσταση των απωλειών με υγρά υπότονα σε σχέση με τα αποβαλλόμενα, όπως λήψη μόνο νερού βρύσης σε σοβαρό διαρροϊκό σύνδρομο ή σε αυξημένη διούρηση από χρήση διουρητικών. Σε αυτές τις περιπτώσεις υπάρχει σχετικό έλλειμμα Na+ και μείωση συνολικά του όγκου του εξωκυττάριου χώρου. Επί εξωνεφρικών απωλειών, η συγκέντρωση Na+ στα ούρα είναι μειωμένη (< 10 mEq/L). Νεφρική απώλεια Na+ (> 20 mEq/L) μπορεί να προκληθεί από τη χρήση διουρητικών, σε φλοιοεπινεφριδιακή ανεπάρκεια και στο cerebral salt wasting syndrome, το οποίο παρατηρείται σε ασθενείς με βλάβες του εγκεφάλου (λοιμώξεις, κρανιοεγκεφαλικές κακώσεις, όγκοι, νευροχειρουργικές επεμβάσεις). Στα κλινικά χαρακτηριστικά του συνδρόμου περιλαμβάνεται σοβαρή υποογκαιμία και υπόταση από τις μεγάλες νεφρικές απώλειες υγρών, πλούσιων σε Na+. Για την αντιμετώπισή του, χρειάζεται χορήγηση μεγάλου όγκου ισότονων ή υπέρτονων διαλυμάτων NaCl. Ο ακριβής παθοφυσιολογικός μηχανισμός είναι ασαφής, αλλά ενδεχομένως εμπλέκονται η έκκριση νατριουρητικού πεπτιδίου β-τύπου και ADH και η μειωμένη έκκριση αλδοστερόνης.

			Ισοογκαιμική υπονατριαιμία μπορεί να προκληθεί από αυξημένη έκκριση ADH, υποθυρεοειδισμό, φάρμακα και ψυχογενή πολυδιψία. Ο ακριβής τρόπος με τον οποίο ο υποθυρεοειδισμός προκαλεί υπονατριαιμία δεν είναι σαφής, αλλά μπορεί να ενέχεται έκκριση ADH.

			Σύνδρομο απρόσφορης έκκρισης αντιδιουρητικής ορμόνης (Syndrome of Inappropriate ADH secretion, SIADH) προκαλείται επί αυξημένης έκκρισης ADH, χωρίς να υπάρχουν τα φυσιολογικά ερεθίσματα για την έκκρισή της, που είναι η υποογκαιμία και η υπερωσμωτικότητα. Συνηθέστερες αιτίες είναι διαταραχές του κεντρικού νευρικού συστήματος ή του πνεύμονα (π.χ. λοιμώξεις, μηχανικός αερισμός, νεοπλάσματα). Πολλά φάρμακα μπορεί να προκαλέσουν SIADH, αυξάνοντας τα επίπεδα της ορμόνης ή τη δράση της στους νεφρούς (V2 υποδοχείς, ακουαπορίνες). Επίσης, μερικά νεοπλάσματα, όπως ο μικροκυτταρικός καρκίνος του πνεύμονα, μπορεί αυτόνομα να εκκρίνουν ADH. Επί SIADH, λόγω σταθερά αυξημένης, αυτόνομης παραγωγής και δράσης της ADH στους υποδοχείς της στα νεφρικά σωληνάρια, γίνεται κατακράτηση ύδατος, με αποτέλεσμα υπονατριαιμία, ενώ τα ούρα έχουν υψηλή ωσμωτικότητα (> 100 mOsm/L) και συγκέντρωση Na+ (> 20 mEq/L). Σε αυτήν την περίπτωση, η αυξημένη συγκέντρωση Na+ στα ούρα δεν υποδηλώνει νατριούρηση, αλλά αυξημένη συμπύκνωση ούρων. Σε SIADH, όταν δεν υπάρχει ανταπόκριση σε πιο συμβατικά μέτρα (διούρηση), μπορεί να χορηγηθεί δεμεκλοκυκλίνη, η οποία αναστέλλει τη δράση της ADH στα άπω σωληνάρια. Η δεμεκλοκυκλίνη μπορεί να προκαλέσει νεφρογενή άποιο διαβήτη. Χρησιμοποιούνται επίσης ανταγωνιστές της δράσης της ADH στους υποδοχείς της (εκλεκτικοί V2 αναστολείς και μη εκλεκτικοί V1a/V2 αναστολείς).

			Στην ψυχογενή πολυδιψία (ψυχιατρική διαταραχή), ο ασθενής λαμβάνει πολύ μεγάλες ποσότητες νερού (> 10-20 L/ημέρα). Η ιδιαίτερα αυξημένη πρόσληψη ύδατος, σε συνδυασμό με ελαττωμένη πρόσληψη διαλυτών ουσιών, υπερβαίνει τελικά την απεκκριτική ικανότητα του νεφρού για το ύδωρ. Έτσι, παρά την προσπάθεια για αποβολή του πλεονάζοντος ύδατος (μεγάλη ποσότητα αραιών ούρων με συγκέντρωση Na+ < 10 mEq/L και ωσμωτικότητα ούρων που μπορεί να φτάσει στο ελάχιστο όριο των 50 mOsm/L), προκαλείται υπονατριαιμία.

			Υπερογκαιμική υπονατριαιμία παρατηρείται σε καταστάσεις που χαρακτηρίζονται από κατακράτηση ύδατος και οιδήματα, όπως σε κίρρωση, καρδιακή ανεπάρκεια, νεφρωσικό σύνδρομο και προχωρημένη νεφρική νόσο. Στην κίρρωση και την καρδιακή ανεπάρκεια, ο δραστικός όγκος αίματος της κυκλοφορίας είναι μειωμένος, λόγω της περιφερικής αγγειοδιαστολής ή της μειωμένης καρδιακής παροχής. Η ενεργοποίηση του συστήματος ρενίνης-αγγειοτασίνης-αλδοστερόνης και η αυξημένη έκκριση ADH οδηγούν σε κατακράτηση ύδατος. Ο οργανισμός, προκειμένου να αποκατασταθεί ο ενδαγγειακός όγκος, «παραβλέπει», κατά κάποιον τρόπο, τη μείωση της ωσμωτικότητας.

			29.2.1.3 Κλινική εικόνα – Αντιμετώπιση

			Η εμφάνιση συμπτωμάτων σε υπονατριαιμία εξαρτάται από τη βαρύτητα και την ταχύτητα της εμφάνισής της. Χρόνια, σοβαρή νόσος (Na+ < 110 mEq/L) μπορεί να παραμένει χωρίς συμπτώματα, λόγω σταδιακής προσαρμογής του εγκεφάλου, με μείωση της τονικότητάς του, σε διάστημα εβδομάδων ή μηνών. Ήπια συμπτώματα που μπορεί να εμφανιστούν είναι ναυτία, κακουχία, κεφαλαλγία, λήθαργος και αποπροσανατολισμός. Σοβαρότερα είναι το αναπνευστικό arrest, σπασμοί, κώμα, εγκολεασμός στελέχους και θάνατος από ανάπτυξη εγκεφαλικού οιδήματος. Η διόρθωση της υπονατριαιμίας γίνεται υπολογίζοντας το έλλειμμα Na+:
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			(Εξίσωση 29.4)

			ή την αναμενόμενη μεταβολή της συγκέντρωσης του Na+, που θα προκαλέσει η χορήγηση 1 L διαλύματος Na+:
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			(Εξίσωση 29.5)

			Μπορεί να αντιμετωπιστεί με περιορισμό της πρόσληψης ελευθέρου ύδατος ή υπότονων υγρών. Επίσης, μπορεί να χορηγηθεί ισότονο διάλυμα NaCl (0.9%, 154 mEq/L), υπέρτονα διαλύματα NaCl (3%, 513 mEq/L – 5%, 855 mEq/L) ή Ringer’s Lactate (130 mEq/L-εδώ η συγκέντρωση του Na+ είναι χαμηλότερη από τη φυσιολογική του πλάσματος, αλλά υψηλότερη από τη συγκέντρωση του Na+ επί σοβαρής υπονατριαιμίας καθώς και από αυτήν στις συνεχιζόμενες απώλειες), με ή χωρίς ταυτόχρονη χορήγηση διουρητικών, ανάλογα με τη σοβαρότητα της υπονατριαιμίας, την ύπαρξη ή όχι συμπτωμάτων και τον όγκο του εξωκυττάριου χώρου. Ο ρυθμός αποκατάστασης δεν πρέπει να υπερβαίνει το 0,5 mEq/L/ώρα και συνολικά τα 8 mEq/L/ημέρα. Σε ασθενείς με σοβαρά συμπτώματα, μπορεί ο αρχικός ρυθμός αποκατάστασης να είναι 1-2 mEq/L/ώρα. Σε ταχύτερη αποκατάσταση, μπορεί να προκληθούν απομυελινωτικές βλάβες στον εγκέφαλο (ωσμωτική απομυελίνωση, κεντρική γεφυρική μυελινόλυση), που μπορεί να είναι καταστροφικές και ανεπανόρθωτες.

			29.2.2 Υπερνατριαιμία

			Υπερνατριαιμία ορίζεται η αύξηση της συγκέντρωσης του Na+ σε επίπεδα > 145 mEq/L. Τα αίτια της υπερνατριαιμίας αναφέρονται στον Πίνακα 29.2. Οι ασθενείς με υπερνατριαιμία έχουν αυξημένη ωσμωτικότητα πλάσματος. Μπορεί να παρουσιάζουν υποογκαιμία, λόγω απώλειας υπότονων υγρών, ισοογκαιμία με απώλεια ελευθέρου ύδατος ή υπότονων υγρών και ισόποση αντικατάστασή τους με ισότονα διαλύματα Na+ ή υπερογκαιμία από χορήγηση υπέρτονων διαλυμάτων Na+ ή διαλυμάτων διττανθρακικού Na+. Ο υποθάλαμος μπορεί να αντιληφθεί ακόμα και πολύ μικρές μεταβολές της ωσμωτικότητας του ορού και, διεγείροντας το μηχανισμό της δίψας, να οδηγήσει σε αύξηση της πρόσληψης νερού. Επομένως, ανεξάρτητα από την υποκείμενη διαταραχή (αφυδάτωση, χορήγηση μαννιτόλης, κεντρικός ή νεφρογενής άποιος διαβήτης), η υπερβολική απώλεια ύδατος μπορεί να προκαλέσει υπερνατριαιμία, μόνο εφόσον δεν είναι δυνατή η επαρκής πρόσληψη νερού.

			29.2.2.1 Κλινική εικόνα – Αντιμετώπιση

			Σε αφυδάτωση, μπορεί να παρατηρηθεί ορθοστατική υπόταση και ολιγουρία. Πρώιμα, εμφανίζεται λήθαργος, ευερεθιστότητα και αδυναμία. Υπερθερμία, παραλήρημα, σπασμοί και κώμα παρατηρούνται σε σοβαρή υπερνατριαιμία (> 158 mEq/L). Από την υπερωσμωτικότητα προκαλείται μεταβολική εγκεφαλοπάθεια, με συρρίκνωση των εγκεφαλικών κυττάρων. Ωσμωτική απομυελίνωση μπορεί να εμφανιστεί σε σοβαρή υπερνατριαιμία. Για τη θεραπεία της υπερνατριαιμίας, πρέπει να υπολογιστεί το έλλειμμα ελεύθερου ύδατος:
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			(Εξίσωση 29.6)

			Επίσης, μπορεί να υπολογιστεί η αναμενόμενη μεταβολή της συγκέντρωσης του Na+ που θα προκαλέσει η χορήγηση 1 L διαλύματος με χαμηλή συγκέντρωση Na+ με τη χρήση της Εξίσωσης (Εξίσωση 29.5).
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			Πίνακας 29.2 Αίτια υπερνατριαιμίας. ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα.

			Χρησιμοποιούνται διάλυμα γλυκόζης 5% (Na+ 0 mEq/L) ή υπότονα διαλύματα NaCl (0,45%, 77 mEq/L – 0,2%, 34 mEq/L). O ρυθμός αποκατάστασης δεν πρέπει να υπερβαίνει το 0,5 mEq/L/ώρα και συνολικά τα 10 mEq/L/ημέρα. Σε ασθενείς στους οποίους η υπερνατριαιμία έχει αναπτυχθεί σε διάστημα ωρών, ο ρυθμός αποκατάστασης αρχικά μπορεί να είναι 1 mEq/L/ώρα. Σε απάντηση στην αύξηση της ωσμωτικότητας του πλάσματος, τα εγκεφαλικά κύτταρα συνθέτουν ουσίες, τις ιδιογενείς ωσμόλες, για την αύξηση της ενδοκυττάριας ωσμωτικότητας και την αποκατάσταση του όγκου τους. Η παραγωγή ξεκινά 4-6 ώρες μετά την αφυδάτωση και χρειάζεται αρκετές ημέρες για να ολοκληρωθεί. Εάν η υπερνατριαιμία διορθωθεί γρήγορα και δημιουργηθεί στον εξωκυττάριο χώρο υπότονο περιβάλλον σε σχέση με τον ενδοκυττάριο, υπάρχει κίνδυνος ανάπτυξης εγκεφαλικού οιδήματος.

			29.2.2.2 Άποιος διαβήτης

			Στον άποιο διαβήτη εμφανίζεται, χαρακτηριστικά, υπερνατριαιμία, με αραιά ούρα. Ο άποιος διαβήτης διακρίνεται σε κεντρικού τύπου και νεφρογενή. Στον κεντρικού τύπου άποιο διαβήτη, υπάρχει ανεπαρκής έκκριση ADH από την οπίσθια υπόφυση. Παρατηρείται σε κακώσεις του εγκεφάλου, λοίμωξη κεντρικού νευρικού συστήματος, ανοξική εγκεφαλοπάθεια και εγκεφαλικό θάνατο. Στο νεφρογενή, ο νεφρός δεν ανταποκρίνεται στη δράση της ADH. Συνήθεις αιτίες είναι: η άρση απόφραξης στην παροχέτευση των ούρων, οι διάμεσες νεφρίτιδες, η οξεία σωληναριακή νέκρωση (πολυουρική φάση), το λίθιο, η δεμεκλοκυκλίνη, η ντοπαμίνη, η αμφοτερικίνη, οι αμινογλυκοσίδες, η χρήση ακτινοσκιερών ουσιών, η υπερασβεστιαιμία και η υποκαλιαιμία. Η ωσμωτικότητα των ούρων είναι χαμηλή, < 200 mOsm/L στον άποιο διαβήτη κεντρικού τύπου και < 500 mOsm/L στον νεφρογενή. Η διάγνωση τίθεται με τη δοκιμασία στέρησης ύδατος, στην οποία διαπιστώνεται αδυναμία του νεφρού να συμπυκνώσει τα αποβαλλόμενα ούρα και να αυξήσει την ωσμωτικότητά τους τουλάχιστον κατά 30 mOsm//L τις πρώτες ώρες πλήρους διακοπής της χορήγησης υγρών. Θεραπευτικά, πρέπει να αναπληρωθούν οι απώλειες ελευθέρου ύδατος, ενώ στον άποιο διαβήτη κεντρικού τύπου χορηγείται ADH.

			29.3 Διαταραχές καλίου

			Το κάλιο (Κ+) είναι το κυριότερο ενδοκυττάριο κατιόν. Αν και η συγκέντρωσή του στο πλάσμα είναι μικρή (3,5-5 mEq/L), τα ολικά αποθέματα Κ+ στον οργανισμό είναι σημαντικά, περίπου 50 mEq/kg. Έτσι, για έναν άνθρωπο 70 kg, η συνολική ποσότητα Κ+ υπολογίζεται σε 3.500 mEq, από τα οποία μόλις το 0,4% (περίπου 15 mEq) βρίσκεται στο πλάσμα.

			29.3.1 Υποκαλιαιμία

			Υποκαλιαιμία (< 3,5 mEq/L) μπορεί να προκληθεί από ανεπαρκή διαιτητική πρόσληψη Κ+, ενδοκυττάρια μετατόπιση από τον εξωκυττάριο χώρο και νεφρικές ή εξωνεφρικές απώλειες Κ+. Τα αίτια της υποκαλιαιμίας αναφέρονται στον Πίνακα 29.3. Η πρόσληψη Κ+ από τα κύτταρα αυξάνεται με την ινσουλίνη και τη διέγερση των β-αδρενεργικών υποδοχέων, ενώ αναστέλλεται με τη διέγερση των α-αδρενεργικών υποδοχέων. Η αλδοστερόνη είναι σημαντικός ρυθμιστής της ολικής ποσότητας Κ+ και αυξάνει την απέκκρισή του στα άπω νεφρικά σωληνάρια. Η πιο κοινή αιτία υποκαλιαιμίας, ιδιαίτερα στις αναπτυσσόμενες χώρες, είναι η απώλεια από το γαστρεντερικό σύστημα, εξαιτίας λοιμώδους διάρροιας. Η συγκέντρωση του Κ+ στα κόπρανα είναι 80 mEq/L, δέκα φορές υψηλότερη από τη συγκέντρωσή του στο γαστρικό υγρό. Ενδοκυττάρια μετατόπιση Κ+ προκαλείται επίσης σε υποθερμία, αν δεν έχει προκληθεί ιστική καταστροφή, και σε αλκάλωση. Σε αλκάλωση, για κάθε αύξηση του pH κατά 0,1, παρατηρείται πτώση της τιμής του Κ+ κατά 0,3 mEq/L. Υποκαλιαιμία επί οξέωσης υποδηλώνει πολύ σημαντικό έλλειμμα Κ+. Χαρακτηριστικό παράδειγμα είναι η διαβητική κετοξέωση, στην οποία υπάρχει πολύ μεγάλο έλλειμμα Κ+ και μπορεί να παρατηρηθεί υποκαλιαιμία, παρά την οξέωση. Νεφρική απώλεια παρατηρείται συνήθως σε χορήγηση διουρητικών, υπομαγνησιαιμία, νεφρική σωληναριακή οξέωση τύπου Ι και ΙΙ, μεταβολική αλκάλωση και αύξηση των αλατοκορτικοειδών (αλδοστερόνης).

			Επί απώλειας Κ+, για κάθε 1 mEq/L μείωσης της συγκέντρωσής του κάτω από το φυσιολογικό, θα πρέπει να υπολογίζεται συνολικό έλλειμμα περίπου 10% των ολικών αποθεμάτων. Η συγκέντρωση του Κ+ στα ούρα είναι χαμηλή (< 20 mEq/L) σε εξωνεφρική απώλεια (διάρροια, έμετος) και υψηλή (> 40 mEq/l) σε περίπτωση νεφρικής απώλειας. 

			Η απέκκριση του Κ+ στον άπω νεφρώνα εξαρτάται από την κλίση συγκέντρωσης του Κ+ στη μεμβράνη των θεμέλιων κυττάρων, η οποία βρίσκεται προς τον αυλό των σωληναρίων, δηλαδή από τη διαφορά της συγκέντρωσης του Κ+ στα ούρα και στο εσωτερικό των θεμέλιων κυττάρων. Στον άπω νεφρώνα, γίνεται όμως και επαναρρόφηση ύδατος, με συνέπεια η συγκέντρωση του Κ+ στα ούρα να μην είναι αξιόπιστος δείκτης της απέκκρισης Κ+. Η διασωληναριακή κλίση Κ+ (ΔΣΚΚ) δίνει τη δυνατότητα για απλή και γρήγορη εκτίμηση της απώλειας Κ+. Κατά τον υπολογισμό της:
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			(Εξίσωση 29.7)

			το ΚU/KP μετρά την κλίση συγκέντρωσης για την απέκκριση Κ+ (συγκέντρωση Κ+ στα ούρα, U, και το πλάσμα, P), ενώ ο λόγος της ωσμωτικότητας «διορθώνει», κατά κάποιον τρόπο, για την επαναρρόφηση του ύδατος που λαμβάνει χώρα στη μυελώδη μοίρα και αυξάνει τη συγκέντρωση του Κ+ στα ούρα. Επομένως, η ΔΣΚΚ εκτιμά τη συγκέντρωση του Κ+ στον αυλό των ουροφόρων σωληναρίων, σε σημείο που το υγρό του αυλού είναι για τελευταία φορά ισότονο με το πλάσμα, δηλαδή στο συνδετικό σωληνάριο του φλοιού. Στη μυελώδη μοίρα, δεν υπάρχει σημαντική μεταφορά διαλυμένων ουσιών, με συνέπεια κάθε περαιτέρω μεταβολή της συγκέντρωσης εκεί να οφείλεται στην επαναρρόφηση ύδατος. Αριθμητική τιμή ΔΣΚΚ > 4 υποδηλώνει νεφρική απώλεια Κ+, με αύξηση της απέκκρισής του στο άπω σωληνάριο. Σε τέτοιες περιπτώσεις, τα επίπεδα ρενίνης και αλδοστερόνης βοηθούν στη διαφορική διάγνωση. Η παρουσία μη απορροφήσιμων ιόντων (όπως διττανθρακικά) αυξάνει τη ΔΣΚΚ.

			
				
					
				
				
					
							
							Ενδοκυττάρια μετατόπιση καλίου

						
					

					
							
							Αλκάλωση

							Υποκαλιαιμική περιοδική παράλυση

							Τραύμα (β-αδρενεργική διέγερση)

							Χορήγηση ινσουλίνης

							Αυξημένη μεταγευματική έκκριση ινσουλίνης

							β2-διεγέρτες (εισπνεόμενα βρογχοδιασταλτικά)

							Υποθερμία 

						
					

					
							
							Νεφρική απώλεια καλίου

						
					

					
							
							Αύξηση αλατοκορτικοειδικής δράσης:

							•Πρωτοπαθής υπεραλδοστερονισμός

							•Δευτεροπαθής υπεραλδοστερονισμός (π.χ. καρδιακή ανεπάρκεια)

							•Νεφραγγειακή υπέρταση

							•Όγκοι που παράγουν ρενίνη ή ACTH

							•Σύνδρομο Cushing

							•Σύνδρομο Bartter

							•Σύνδρομο Gitelman

							•Συγγενείς διαταραχές της σύνθεσης στεροειδών

							Αυξημένη σωληναριακή ροή στον άπω νεφρώνα:

							•Διουρητικά (φουροσεμίδη, θειαζίδες)

							•Νεφροπάθεια με απώλεια άλατος

							•Υπομαγνησιαιμία

							•Νεφρική σωληναριακή οξέωση τύπου Ι ή ΙΙ

							Συγγενής διαταραχή στον άπω νεφρώνα:

							•Σύνδρομο Liddle

						
					

					
							
							Εξωνεφρική απώλεια καλίου

						
					

					
							
							Έμετος, διάρροια, χρήση υπακτικών

							Λαχνωτό αδένωμα

							Σύνδρομο Zollinger-Ellison

						
					

				
			

			Πίνακας 29.3 Αίτια υποκαλιαιμίας. ACTH: φλοιοεπινεφριδιοτρόπος ορμόνη.

			Σε υποκαλιαιμία, παρατηρούνται συχνά μυϊκή αδυναμία, κόπωση και μυϊκές κράμπες. Συμμετοχή των λείων μυϊκών ινών του γαστρεντερικού σωλήνα μπορεί να οδηγήσει σε δυσκοιλιότητα και ειλεό. Σε σοβαρή υποκαλιαιμία (< 2,5 mEq/L), μπορεί να παρατηρηθούν χαλαρή παράλυση, μείωση των τενόντιων αντανακλαστικών, υπερκαπνία, τετανία και ραβδομυόλυση. Η παρουσία υπέρτασης είναι ένδειξη περίσσειας αλατοκορτικοειδών. Εκδηλώσεις από τον νεφρό αποτελούν ο νεφρογενής άποιος διαβήτης και η διάμεση νεφρίτιδα. Ο σημαντικότερος κίνδυνος αφορά καρδιολογικές διαταραχές. Στο ηλεκτροκαρδιογράφημα (ΗΚΓ) παρατηρούνται κύματα U, επιπέδωση ή αναστροφή των κυμάτων Τ, κατάσπαση του ST διαστήματος και πρώιμες έκτακτες κοιλιακές συστολές. Η υποκαλιαιμία αυξάνει την τοξικότητα της διγοξίνης. Σε ασθενείς με καρδιακή νόσο, η υποκαλιαιμία που επάγεται από τους β2-αδρενεργικούς αγωνιστές και τα διουρητικά αυξάνει σημαντικά τον κίνδυνο αρρυθμιών. Η έλλειψη μαγνησίου μπορεί να προκαλέσει απώλεια Κ+ από τους νεφρούς και υποκαλιαιμία ανθεκτική στη θεραπεία υποκατάστασης. Ο μέγιστος ρυθμός χορήγησης Κ+, ιδιαίτερα από κεντρική φλεβική γραμμή, είναι 20 mEq/ώρα, λόγω κινδύνου υπερκαλαιμίας στην περιοχή των δεξιών καρδιακών κοιλοτήτων επί γρηγορότερης έγχυσης.

			29.3.2 Υπερκαλιαιμία

			Υπερκαλιαιμία (> 5mEq/L) εμφανίζεται συνήθως σε ασθενείς με προχωρημένη νεφρική νόσο, αλλά μπορεί να εμφανιστεί και σε άτομα με φυσιολογική νεφρική λειτουργία. Τα αίτια υπερκαλιαιμίας αναφέρονται στον Πίνακα 29.4. Η οξέωση προκαλεί εξωκυττάρια μετατόπιση Κ+. Η συγκέντρωση του Κ+ στον ορό αυξάνεται περίπου 0,7 mEq/L για κάθε μείωση του pH κατά 0,1 επί οξέωσης. Η φλοιοεπινεφριδιακή ανεπάρκεια και η χρόνια νεφρική νόσος είναι αίτια υπερκαλιαιμίας με μειωμένη νεφρική αποβολή Κ+. Υπάρχει θετική συσχέτιση μεταξύ της δραστικότητας των αλατοκορτικοειδών και της ΔΣΚΚ. Γενικά, όταν η ΔΣΚΚ είναι < 6 και υπάρχει υπερκαλιαιμία, η απέκκριση Κ+ θεωρείται απρόσφορα χαμηλή (αναμενόμενη τιμή είναι >10). Εξωκυττάρια μετατόπιση Κ+, εκτός από την οξέωση, προκαλούν οι β-αναστολείς, η διγοξίνη και η σουκινυλοχολίνη, καθώς και η διέγερση των α-αδρενεργικών υποδοχέων και η ραβδομυόλυση ή, γενικότερα, η καταστροφή των ιστών.

			
				
					
				
				
					
							
							Ψευδοϋπερκαλιαιμία

						
					

					
							
							Αιμόλυση κατά την αιμοληψία

							Σημαντική αύξηση λευκοκυττάρων και αιμοπεταλίων (εξωκυττάρια μετατόπιση κατά τον σχηματισμό θρόμβου)

							Απελευθέρωση από τα μυϊκά κύτταρα κατά τη φλεβοκέντηση (κυρίως ύστερα από επαναλαμβανόμενο άνοιγμα και κλείσιμο της γροθιάς)

							Λήψη δείγματος από φλέβα στην οποία γίνεται έγχυση διαλύματος με κάλιο

						
					

					
							
							Μειωμένη απέκκριση καλίου

						
					

					
							
							Οξεία ή χρόνια νεφρική νόσος

							Υπορενιναιμικός υποαλδοστερονισμός (π.χ. σε σακχαρώδη διαβήτη)

							Υποαλδοστερονισμός

							Μεταμόσχευση νεφρού

							Διάμεση νεφρίτιδα

							Συστηματικός ερυθηματώδης λύκος

							Αποφρακτική νεφροπάθεια

							Αμυλοείδωση

							Φάρμακα (σπιρονολακτόνη, επλερενόνη, μη στεροειδή αντιφλεγμονώδη, αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτασίνης, αναστολείς των υποδοχέων της αγγειοτασίνης ΙΙ, τριαμτερένη, αμιλορίδη, τριμεθοπρίμη, πενταμιδίνη, κυκλοσπορίνη, tacrolimus)

						
					

					
							
							Εξωκυττάρια μετατόπιση καλίου

						
					

					
							
							Ραβδομυόλυση, αιμόλυση, εγκαύματα

							Μεταβολική οξέωση

							Υπερκαλιαιμική περιοδική παράλυση

							Φάρμακα (σουκκινυλοχολίνη, διγοξίνη, β-αναστολείς)

						
					

					
							
							Υπερβολική πρόσληψη καλίου

						
					

					
							
							Ιδιαίτερα σε ασθενείς που λαμβάνουν φάρμακα τα οποία μειώνουν την απέκκρισή του

						
					

				
			

			Πίνακας 29.4 Αίτια υπερκαλιαιμίας.

			Μειωμένη νεφρική αποβολή παρατηρείται σε νεφρική ανεπάρκεια, όταν ο ρυθμός σπειραματικής διήθησης μειώνεται κάτω από 20-30 mL/min (με την εξαίρεση του υπορενιναιμικού υποαλδοστερονισμού επί διαβητικής νεφροπάθειας, όπου μπορεί να παρατηρηθεί υπερκαλιαιμία και σε υψηλότερο ρυθμό σπειραματικής διήθησης), σε αντίσταση στα αλατοκορτικοειδή λόγω γενετικών διαταραχών, διάμεση νεφρική νόσο, απόφραξη των ουροφόρων οδών και νεφρική σωληναριακή οξέωση τύπου IV. Φάρμακα που προκαλούν υπερκαλιαιμία, λόγω μειωμένης νεφρικής αποβολής, είναι τα μη-στεροειδή αντιφλεγμονώδη, οι αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτασίνης, οι αναστολείς των υποδοχέων της αγγειοτασίνης, οι αναστολείς της αλδοστερόνης (σπιρονολακτόνη, επλερενόνη), η ηπαρίνη (αναστέλλει την παραγωγή αλδοστερόνης στα επινεφρίδια), η τριμεθοπρίμη (δομικό ανάλογο της τριαμτερένης και αμιλορίδης, και τα τρία φάρμακα αναστέλλουν τη νεφρική απέκκριση Κ+ μέσω καταστολής των καναλιών Na+ στον άπω νεφρώνα). Τέλος, μείωση της νεφρικής αποβολής Κ+ προκαλούν τα ανοσοκατασταλτικά κυκλοσπορίνη και tacrolimus (μερικώς μέσω αναστολής της αντλίας Na+-K+-ATPase στη βασική μεμβράνη των θεμέλιων κυττάρων στο νεφρό), καθώς και η πενταμιδίνη.

			Η υπερκαλιαιμία διαταράσσει τη μετάδοση των νευρομυϊκών ερεθισμάτων, προκαλώντας μυϊκή αδυναμία, χαλαρή παράλυση και ειλεό. Στο ΗΚΓ, παρατηρείται βραδυκαρδία, παράταση του PR διαστήματος, μείωση του ύψους του Ρ, αύξηση του εύρους του QRS, σκηνοειδή, οξύαιχμα κύματα Τ, διφασικά QRS-T συμπλέγματα. Επίσης, διαταραχές αγωγιμότητας, όπως δεσμιδικοί αποκλεισμοί και κολποκοιλιακός αποκλεισμός. Τελικά, εμφανίζεται κοιλιακή μαρμαρυγή και καρδιακή ανακοπή. Η σοβαρή υπερκαλιαιμία αποτελεί επείγουσα κατάσταση. Ψευδοϋπερκαλιαιμία στον ορό παρατηρείται από έξοδο Κ+ από τα κύτταρα κατά τον σχηματισμό θρόμβου, όταν είναι σημαντικά αυξημένος ο αριθμός των αιμοπεταλίων (> 1.000.000/mm3) ή των λευκών αιμοσφαιρίων (> 50.000/mm3). Σε αυτή την περίπτωση, το Κ+ του πλάσματος είναι φυσιολογικό. Επίσης, σε αιμόλυση κατά την αιμοληψία ή από απελευθέρωση Κ+ από τα μυϊκά κύτταρα περιφερικά της περιχειρίδας.

			Θεραπευτικά, χορηγείται ινσουλίνη με γλυκόζη (10 διεθνείς μονάδες κρυσταλλικής ινσουλίνης και 25 g γλυκόζης ενδοφλέβια σε 15-30 min), διττανθρακικά (50 mmol ενδοφλέβια σε 5-15 min), και β2-διεγέρτες (σαλβουταμόλη 5 mg), για τη μετακίνηση του Κ+ ενδοκυττάρια. Μπορεί να δοθεί ενδοφλέβια ασβέστιο (CaCl2 10%, 10 mL σε 2-5 min), για σταθεροποίηση των μεμβρανών (ανταγωνίζεται τη δράση του Κ+ στις μεμβράνες των μυοκαρδιακών κυττάρων). Σε περίπτωση υπερκαλιαιμίας από τοξικότητα διγοξίνης, δεν χορηγείται ασβέστιο, αλλά μαγνήσιο (2 g). Η χορήγηση διουρητικών της αγκύλης (π.χ. φουροσεμίδη 1 mg/kg ενδοφλέβια) αυξάνει τη νεφρική απέκκριση Κ+. Επίσης, μπορεί να χορηγηθούν ιοντοανταλλακτικές ρητίνες (από το στόμα ή σε ένεμα), για κάθαρση του Κ+ μέσω του εντερικού βλεννογόνου. Σε υπερκαλιαιμία από νεφρική ανεπάρκεια, η αιμοκάθαρση αποτελεί τη θεραπεία εκλογής.
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			Κεφάλαιο 30
ΟΞΕΟΒΑΣΙΚΕΣ ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ

			Ιωάννης Βασιλειάδης

			Σύνοψη

			Η ρύθμιση της οξεοβασικής ισορροπίας στον οργανισμό συνοψίζεται ουσιαστικά στη ρύθμιση της συγκέντρωσης των ιόντων υδρογόνου. Καθημερινά, ο οργανισμός πρέπει να αποβάλει περίπου 13.000 mEq διοξειδίου του άνθρακα, με τη λειτουργία της αναπνοής, και 40-80 mEq μη πτητικών οξέων, που προέρχονται από το μεταβολισμό και από έμμεσο φορτίο οξέος, λόγω της αποβολής διττανθρακικών από το πεπτικό. Τα μη πτητικά οξέα καθαίρονται με τη νεφρική λειτουργία. Οξεοβασικές διαταραχές προκαλούνται είτε από πρωτοπαθή διαταραχή της αποβολής του διοξειδίου του άνθρακα (η μειωμένη αποβολή δημιουργεί αναπνευστική οξέωση και η αυξημένη αποβολή δημιουργεί αναπνευστική αλκάλωση) είτε από πρωτοπαθή διαταραχή της συγκέντρωσης των διττανθρακικών. Η μείωση της συγκέντρωσης των διττανθρακικών οδηγεί σε μεταβολική οξέωση και μπορεί να οφείλεται είτε σε αυξημένη συγκέντρωση μη πτητικών οξέων (π.χ. γαλακτικό οξύ), οπότε καταναλώνονται διττανθρακικά για την εξουδετέρωσή τους, είτε σε απώλεια διττανθρακικών (π.χ. σε νεφρική σωληναριακή οξέωση). Η μεταβολική αλκάλωση προκαλείται, συνηθέστερα, από παθολογική κατακράτηση διττανθρακικών από τους νεφρούς (μειωμένη αποβολή τους στα ούρα). Η περίπτωση υπερβολικής πρόσληψης αλκάλεως είναι λιγότερο συνηθισμένη. Η μεταβολική οξέωση διακρίνεται σε αυτή με αυξημένο ή φυσιολογικό χάσμα ανιόντων. Το χάσμα ανιόντων εκτιμά τη σχετική περίσσεια των μη μετρούμενων ανιόντων στο πλάσμα και αυξάνεται επί προσθήκης, αδυναμίας αποβολής ή ενδογενούς παραγωγής μη πτητικού οξέος στον οργανισμό. Στην οξέωση με φυσιολογικό χάσμα ανιόντων παρατηρείται, χαρακτηριστικά, υπερχλωραιμία. Η μεταβολική αλκάλωση διακρίνεται σε αυτή που ανταποκρίνεται στη χορήγηση χλωρονατριούχων διαλυμάτων και σε αυτή που δεν ανταποκρίνεται. Στην πρώτη παρατηρείται, συνήθως, μείωση του όγκου του εξωκυττάριου χώρου και απώλεια ανιόντων χλωρίου, ενώ στη δεύτερη παρατηρείται πρωτοπαθώς αυξημένη αλατοκορτικοειδική δράση και ο εξωκυττάριος όγκος είναι φυσιολογικός ή αυξημένος. Η θεραπεία των οξεοβασικών διαταραχών συνίσταται πρωταρχικά στη θεραπεία του αιτίου τους. Όταν η μεταβολική οξέωση είναι σοβαρή, με κίνδυνο να επηρεαστεί η καρδιακή λειτουργία, μπορεί να χορηγηθεί διάλυμα διττανθρακικών. Στη συνήθη μορφή μεταβολικής αλκάλωσης με συστολή του εξωκυττάριου χώρου, η θεραπεία συνίσταται στη χορήγηση διαλύματος χλωριούχου νατρίου.

			Κύρια γνώση

			•Η συγκέντρωση των ιόντων υδρογόνου στο αίμα είναι πολύ μικρή (της τάξης του nEq) και ρυθμίζεται σε πολύ στενά όρια.

			•Στις αναπνευστικές οξεοβασικές διαταραχές παρατηρείται πρωτοπαθής μεταβολή της μερικής τάσης του διοξειδίου του άνθρακα: αύξηση σε αναπνευστική οξέωση και μείωση σε αναπνευστική αλκάλωση.

			•Στις μεταβολικές διαταραχές παρατηρείται πρωτοπαθής διαταραχή της συγκέντρωσης των διττανθρακικών, μείωση της συγκέντρωσής τους σε μεταβολική οξέωση και αύξηση σε μεταβολική αλκάλωση. 

			•Το χάσμα ανιόντων εκτιμά την σχετική περίσσεια των μη μετρούμενων ανιόντων στο αίμα και βοηθά στη διαφορική διάγνωση της μεταβολικής οξέωσης.

			•Σε μεταβολική οξέωση με αυξημένο φορτίο μη πτητικών οξέων (από αδυναμία αποβολής, αυξημένη παραγωγή ή εξωγενή προσθήκη) το χάσμα ανιόντων είναι αυξημένο.

			•Σε μεταβολική οξέωση από αυξημένη αποβολή διττανθρακικών το χάσμα ανιόντων είναι φυσιολογικό. 

			•Στη συνήθη μορφή μεταβολικής αλκάλωσης παρατηρείται απώλεια ανιόντων χλωρίου και συστολή του όγκου του εξωκυττάριου χώρου.

			30.1 Εισαγωγή

			Η έννοια της ρύθμισης της οξεοβασικής ισορροπίας στον οργανισμό αφορά κυρίως τη ρύθμιση της συγκέντωσης των ιόντων υδρογόνου ([Η+]), η οποία είναι εξαιρετικά χαμηλή, περίπου 40 nEq/L. Σε σχέση με τις συγκεντρώσεις των κυριότερων ηλεκτρολυτών στον ορό (π.χ. Na+), πρόκειται για τάξη μεγέθους 1.000.000 φορές μικρότερη. Η ρύθμιση της συγκέντρωσης των [Η+] γίνεται σε πολύ στενά όρια, από 2·10-8 έως 1·10-7 Eq/L (pH 7,7-7,0), από τον οργανισμό. Η συγκέντρωση των υδρογονοκατιόντων έχει ιδιαίτερη σημασία, διότι επηρεάζει τη στερεοδιάταξη και λειτουργία των πρωτεϊνών-ενζύμων. Συνήθως, εκφράζεται με την αριθμητική τιμή του αρνητικού δεκαδικού λογαρίθμου της (pH):

			[image: ]

			(Εξίσωση 30.1)

			Από τον ορισμό του pH προκύπτει ότι ουσιαστικά αποτελεί λογαριθμικό μέτρο του όγκου του διαλύματος που περιέχει 1 ισοδύναμο (Eq) H+. Για το pH του πλάσματος (7,4), αυτός ο όγκος υπολογίζεται σε 25×106 λίτρα! Βέβαια, πέρα από αυτήν την «εντυπωσιακή» διαπίστωση, που απλώς υπογραμμίζει την πολύ μικρή συγκέντρωση των υδρογονοκατιόντων στον οργανισμό, το pH έχει μια ιδιαίτερη φυσική σημασία. Η οξύτητα ενός διαλύματος καθορίζεται από το χημικό δυναμικό των υδρογονοκατιόντων και η τιμή του pH είναι ευθέως ανάλογη της αρνητικής τιμής αυτού του δυναμικού. Να σημειωθεί ότι τα όργανα μέτρησης του pH μετρούν, ουσιαστικά, τη διαφορά ηλεκτρικού δυναμικού, που, όπως αναφέρθηκε, είναι λογαριθμική συνάρτηση της [Η+].

			Για την εκτίμηση της οξεοβασικής ισορροπίας του οργανισμού, χρειάζεται εκτίμηση του αρτηριακού pH, της μερικής τάσης του διοξειδίου του άνθρακα (PCO2) και της συγκέντρωσης των διττανθρακικών (HCO3) στο πλάσμα. Οι αναλυτές αερίων αίματος μετρούν, στην πραγματικότητα, την PCO2 και το pH, ενώ τα HCO3 υπολογίζονται από την εξίσωση των Henderson-Hasselbalch:
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			(Εξίσωση 30.2)

			Στο pH του αίματος, το διαλυμένο CO2 βρίσκεται σχεδόν αποκλειστικά με τη μορφή των HCO3:
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			(Εξίσωση 30.3)

			Το pH του φλεβικού αίματος είναι συνήθως 0,03-0,04 μονάδες μικρότερο του αρτηριακού και η PCO2 υψηλότερη κατά 7-8 mm Hg. Η υπολογιζόμενη συγκέντρωση των HCO3 στο φλεβικό αίμα είναι το πολύ 2 mEq/L υψηλότερη από ό,τι στο αρτηριακό. Η παραπάνω αναφερόμενη ισοδυναμία μεταξύ των αερίων αίματος στο αρτηριακό και το φλεβικό σκέλος της κυκλοφορίας δεν ισχύει σε περίπτωση καρδιοαναπνευστικής ανακοπής, όπου στο αρτηριακό δείγμα αίματος το pH μπορεί να είναι φυσιολογικό, αλλά στο φλεβικό σκέλος της κυκλοφορίας να υπάρχει σημαντική οξέωση. Έτσι, η μέτρηση των αερίων αίματος και του pH στο αρτηριακό αίμα δεν μπορεί να δείξει, σε αυτήν την περίπτωση, τις συνθήκες που επικρατούν στους περιφερικούς ιστούς.

			30.2 Τύποι οξεοβασικών διαταραχών

			Η μείωση του pH του αίματος σε επίπεδα χαμηλότερα του φυσιολογικού χαρακτηρίζεται οξυαιμία, ενώ η αύξηση αλκαλιαιμία. Οι διαταραχές που οδηγούν σε αυτές τις μεταβολές ονομάζονται οξέωση και αλκάλωση, αντίστοιχα. Αυτές οι διαταραχές μπορεί να είναι είτε μεταβολικές (με πρωτοπαθή μεταβολή της συγκέντρωσης των HCO3) είτε αναπνευστικές (με πρωτοπαθή μεταβολή της PCO2).

			Μια πρωτοπαθής διαταραχή συνοδεύεται, συνήθως, από αντιρρόπηση, η οποία περιορίζει, χωρίς να αποκαθιστά πλήρως, την εκτροπή του pH που προκαλεί η πρωτοπαθής οξεοβασική διαταραχή. Αν το pH είναι μικρότερο από 7,35, τότε η πρωτοπαθής διαταραχή είναι οξέωση, είτε μεταβολική (HCO3 < 22 mEq/L) είτε αναπνευστική (PCO2 > 45 mm Hg). Αν το pH είναι > 7,45, τότε η πρωτοπαθής διαταραχή είναι αλκάλωση, είτε μεταβολική HCO3 (> 26 mEq/L) είτε αναπνευστική (PCO2 < 35 mm Hg).

			Απλή οξεοβασική διαταραχή είναι η πρωτοπαθής διαταραχή μαζί με την αντιρρόπηση. Μπορεί να υπάρχουν ταυτόχρονα δύο ή τρεις οξεοβασικές διαταραχές, όμως ποτέ δύο πρωτοπαθείς αναπνευστικές διαταραχές (δηλαδή, αναπνευστική οξέωση και αναπνευστική αλκάλωση). Εφόσον διαπιστωθεί μια πρωτοπαθής διαταραχή, θα πρέπει να εκτιμηθεί αν υπάρχει επαρκής αντιρρόπηση. Αντιρρόπηση πέραν των αναμενόμενων ορίων σημαίνει ότι υπάρχει και άλλη πρωτοπαθής οξεοβασική διαταραχή (μεικτή διαταραχή).

			Η εκτροπή του pH, από παραγωγή ή προσθήκη μη πτητικού οξέος, περιορίζεται από τα ρυθμιστικά συστήματα του οργανισμού (buffers). Το σύστημα των HCO3 είναι το σημαντικότερο «εξουδετερωτικό» σύστημα στον εξωκυττάριο χώρο. Ενδοκυττάρια συστήματα buffering περιλαμβάνουν τις πρωτεΐνες και την αιμοσφαιρίνη. Το σύστημα των φωσφορικών είναι σημαντικό για την αποβολή οξέος από τους νεφρούς. Το δισόξινο φωσφορικό οξύ (H2PO4) είναι ασθενές οξύ, με pKa 6,8. Το χαμηλότερο pH που μπορεί να επιτευχθεί στο εγγύς εσπειραμένο σωληνάριο είναι περίπου 4,5. Έτσι, σε χαμηλό pH ούρων, όλη η ποσότητα μονόξινου φωσφορικού οξέος (HPO4) μετατρέπεται σε H2PO4 και η «εξουδετερωτική» ικανότητα αυτού του ρυθμιστικού συστήματος εξαντλείται. Το οξύ που αποβάλλεται με τον τρόπο αυτό καλείται τιτλοποιούμενο οξύ.

			30.3 Αντιρρόπηση

			Η αντιρρόπηση αφορά τη μεταβλητή που δεν έχει πρωτοπαθώς επηρεαστεί και γίνεται προς την ίδια κατεύθυνση με την πρωτοπαθώς επηρεασμένη μεταβλητή.

			Σε περίπτωση μεταβολικών διαταραχών, η αναπνευστική αντιρρόπηση γίνεται με διέγερση ή «καταστολή» των χημειοϋποδοχέων στα καρωτιδικά σωμάτια, για μεταβολική οξέωση ή αλκάλωση, αντίστοιχα. Το αποτέλεσμα είναι υπέρπνοια και μείωση της PCO2 επί μεταβολικής οξέωσης ή καταστολή της αναπνοής και αύξηση της PCO2 σε μεταβολική αλκάλωση.

			Στην περίπτωση της μεταβολικής οξέωσης, για κάθε 1 mEq/L μείωσης της συγκέντρωσης των HCO3, η PCO2 μειώνεται 1,3 mm Hg. Σε μεταβολική αλκάλωση, για κάθε 1 mEq/L αύξησης της συγκέντρωσης των HCO3, η PCO2 αυξάνεται 0,7 mm Hg. Άλλος τρόπος υπολογισμού της αντιρρόπησης και της αναμενόμενης PCO2 επί μεταβολικής οξέωσης είναι η χρήση της εξίσωσης του Winter:
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			(Εξίσωση 30.4)

			Για την αναμενόμενη τιμή PCO2 επί μεταβολικής αλκάλωσης, ισχύει:
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			(Εξίσωση 30.5)

			Σε περίπτωση αναπνευστικών διαταραχών, η αντιρρόπηση γίνεται με μεταβολή του βαθμού επαναρρόφησης των HCO3 από τους νεφρούς. Είναι μια διαδικασία που δεν γίνεται άμεσα και χρειάζεται μερικές ημέρες για να ολοκληρωθεί. Επομένως, οι αναπνευστικές διαταραχές διακρίνονται, ανάλογα με την αντιστάθμιση από τους νεφρούς, σε οξείες και χρόνιες. Σε αναπνευστική οξέωση, για κάθε 10 mm Hg αύξησης της PCO2, η συγκέντρωση των HCO3 στο πλάσμα αυξάνεται κατά 1 mEq/L σε οξεία διαταραχή και κατά 3,5 mEq/L σε χρόνια διαταραχή. Σε αναπνευστική αλκάλωση, για κάθε 10 mm Hg μείωσης της PCO2, η συγκέντρωση των HCO3 στο πλάσμα μειώνεται κατά 2 mEq/L σε οξεία διαταραχή και κατά 5 mEq/L σε χρόνια διαταραχή. Άλλος τρόπος υπολογισμού της αντιρρόπησης σε αναπνευστικές διαταραχές είναι ο υπολογισμός της αναμενόμενης μεταβολής του pH (ΔpH) από το φυσιολογικό (7,4), για δεδομένη μεταβολή της PCO2 (ΔPCO2) από το φυσιολογικό (40 mm Hg). Για οξείες αναπνευστικές διαταραχές, ισχύει:
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			(Εξίσωση 30.6)

			ενώ για τις χρόνιες αναπνευστικές διαταραχές ισχύει:
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			(Εξίσωση 30.7)

			Εάν η μετρούμενη τιμή του pH είναι εκτός των αναμενόμενων ορίων θα συνυπάρχει και υποκείμενη μεταβολική διαταραχή.

			30.4 Χάσμα ανιόντων

			Το χάσμα ανιόντων (ΧΑ) εκτιμά τη σχετική περίσσεια των μη μετρούμενων ανιόντων στο πλάσμα. Αύξηση του ΧΑ υποδηλώνει την ύπαρξη πρωτοπαθούς μεταβολικής διαταραχής (μεταβολική οξέωση από παραγωγή ή προσθήκη μη πτητικών οξέων, εκτός του υδροχλωρικού) ανεξαρτήτως της τιμής του pH ή της συγκέντρωσης των HCO3. Το ΧΑ υπολογίζεται από τη διαφορά της συγκέντρωσης των κυριότερων μετρούμενων ανιόντων [HCO3, και ανιόντων χλωρίου, (Cl-)] από το κυριότερο μετρούμενο κατιόν στο πλάσμα, το νάτριο (Νa+), δηλαδή:
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			(Εξίσωση 30.8)

			Τα κύρια μη μετρούμενα ανιόντα, που συνθέτουν το μεγαλύτερο μέρος του ΧΑ, είναι η αλβουμίνη και τα φωσφορικά. Ειδικά επί υποαλβουμιναιμίας, για κάθε μείωση της συγκέντρωσης της αλβουμίνης κατά 1 g, το ΧΑ μειώνεται κατά 2,3 mEq/L. Έτσι, θα πρέπει να γίνεται διόρθωση του ΧΑ επί χαμηλής συγκέντρωσης αλβουμίνης:
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			(Εξίσωση 30.9)

			Η φυσιολογική τιμή του ΧΑ είναι 12 ± 4 mEq/L. Αύξηση του ΧΑ σημαίνει, συνήθως, ύπαρξη και άλλων, εκτός από την αλβουμίνη και τα φωσφορικά, μη μετρούμενων ανιόντων στο πλάσμα. Σε ασθενείς με μεταβολική οξέωση και αυξημένο ΧΑ, θα πρέπει επίσης να υπολογίζεται η διαφορά της συγκέντρωσης των HCO3 από το φυσιολογικό. Σε αυτήν την περίπτωση, θα πρέπει η μείωση της συγκέντρωσης των HCO3 να είναι ίση με την αύξηση του ΧΑ. Αν η μείωση των HCO3 είναι μικρότερη από την αύξηση του ΧΑ, τότε συνυπάρχει μεταβολική αλκάλωση, ενώ αν είναι μεγαλύτερη, τότε συνυπάρχει μεταβολική οξέωση με φυσιολογικό ΧΑ.

			30.5 Μεταβολικές διαταραχές

			30.5.1 Μεταβολική οξέωση

			30.5.1.1 Μεταβολική οξέωση με αυξημένο χάσμα ανιόντων

			Στη μεταβολική οξέωση, παρατηρείται πρωτοπαθής μείωση της συγκέντρωσης των HCO3. Η μεταβολική οξέωση διακρίνεται σε αυτή με αυξημένο ή φυσιολογικό ΧΑ. Αίτια μεταβολικής οξέωσης αναφέρονται στον Πίνακα 30.1. Επί μεταβολικής οξέωσης με παραγωγή ή προσθήκη μη πτητικών οξέων (εκτός του υδροχλωρικού), η συγκέντρωση των HCO3 μειώνεται, λόγω κατανάλωσης για την εξουδετέρωση του Η+ του οξέος, οπότε αυξάνεται το ΧΑ. Η συγκέντρωση των ανιόντων Cl- διατηρείται σταθερή. Τέτοια οξέα είναι, συνήθως, το γαλακτικό οξύ, το ακετοξικό και το β-ΟΗ-βουτυρικό (επί διαβητικής και αλκοολικής κετοξέωσης) και εξωγενείς τοξίνες. Ακόμα, η νεφρική ανεπάρκεια προκαλεί μεταβολική οξέωση με αυξημένο ΧΑ, λόγω μη αποβολής των ανιόντων των παραγόμενων οργανικών οξέων.
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			Πίνακας 30.1 Αίτια μεταβολικής οξέωσης.

			30.5.1.1.1 Γαλακτική οξέωση

			Το γαλακτικό οξύ παράγεται από το πυροσταφυλικό κατά την αναερόβια γλυκόλυση, κυρίως σε ιστούς με υψηλούς ρυθμούς γλυκόλυσης, όπως το έντερο, που είναι υπεύθυνο για περισσότερο του 50% της παραγωγής γαλακτικού, οι σκελετικοί μύες, ο εγκέφαλος, το δέρμα και τα ερυθροκύτταρα. Φυσιολογικά, τα επίπεδα γαλακτικού οξέος παραμένουν χαμηλά (< 1 mEq/L), λόγω οξείδωσής του στον κύκλο του Krebs ή μεταβολισμού του από το ήπαρ, μέσω γλυκονεογένεσης. Οι νεφροί μεταβολίζουν περίπου το 30% του γαλακτικού. Επί γαλακτικής οξέωσης, τα επίπεδα του γαλακτικού μπορεί να είναι από 4-5 mEq/L έως 10-30 mEq/L. Υπάρχουν δύο τύποι γαλακτικής οξέωσης, η L-γαλακτική οξέωση και η D-γαλακτική οξέωση.

			Η L-γαλακτική οξέωση αποτελεί τον συνηθέστερο τύπο και προκαλείται από τη μείωση της ιστικής άρδευσης, σε καρδιογενή, σηπτική ή αιμορραγική καταπληξία, και από διαταραχή των οξειδωτικών μηχανισμών στο κύτταρο (π.χ. δηλητηρίαση με μονοξείδιο του άνθρακα ή κυανιούχα). Η αύξηση της παραγωγής γαλακτικού από τους περιφερικούς ιστούς οφείλεται, συνήθως, σε ανεπαρκή μεταφορά του οξυγόνου, που είναι ο τελικός οξειδωτικός παράγοντας των αναγωγικών ισοδυνάμων στην αναπνευστική αλυσίδα. Ειδικά στη σήψη, είναι δυνατόν να μην μπορεί να χρησιμοποιηθεί το προσφερόμενο οξυγόνο, είτε λόγω διαταραχών στη μικροκυκλοφορία είτε λόγω δυσλειτουργίας των κυττάρων. Για παράδειγμα, η ενδοτοξίνη των Gram αρνητικών μικροοργανισμών αναστέλλει την πυροσταφυλική αποκαρβοξυλάση, που, με συμπαράγοντα τη θειαμίνη, διαμεσολαβεί τη μετατροπή του πυροσταφυλικού σε ακετυλο-συνένζυμο Α, το οποίο εισέρχεται στον κύκλο του Krebs. Επομένως, το πυροσταφυλικό δεν μπορεί να ακολουθήσει την φυσιολογική οδό του αερόβιου μεταβολισμού στο μιτοχόνδριο και ανάγεται σε γαλακτικό. Τα κυανιούχα είναι δηλητήρια της αναπνευστικής αλυσίδας, αναστέλλοντας την οξειδάση του κυτοχρώματος. Σε περιπτώσεις μειωμένης ιστικής άρδευσης, για την αύξηση του γαλακτικού, μπορεί να ευθύνεται και η μείωση του μεταβολισμού του στο ήπαρ, λόγω μείωσης της αιμάτωσής του.

			Η D-γαλακτική οξέωση (αυξημένη παραγωγή του δεξιόστροφου στερεοϊσομερούς του γαλακτικού, που δεν μετράται συνήθως στο εργαστήριο) παρατηρείται σε ασθενείς με σύνδρομο βραχέος εντέρου ή σε επεμβάσεις νηστιδο-ειλεϊκής παράκαμψης σε κακοήθη παχυσαρκία. Χαρακτηρίζεται από δυσαπορρόφηση υδατανθράκων, που υφίστανται ζύμωση από μη φυσιολογική μικροβιακή χλωρίδα στο παχύ έντερο, με αποτέλεσμα παραγωγή μεγάλης ποσότητας D-γαλακτικού. Εμφανίζεται, συνήθως, μετά από γεύμα πλούσιο σε υδατάνθρακες και εκδηλώνεται με διαταραχή του επιπέδου συνείδησης και νευρολογικά συμπτώματα.

			30.5.1.1.2 Διαβητική κετοξέωση

			Η διαβητική κετοξέωση χαρακτηρίζεται από υπεργλυκαιμία (παρ’ όλο που φυσιολογικά επίπεδα γλυκόζης δεν αποκλείουν τη διαταραχή) και μεταβολική οξέωση αυξημένου ΧΑ. Η έλλειψη ινσουλίνης οδηγεί σε λιπόλυση, και από το μεταβολισμό των ελεύθερων λιπαρών οξέων παράγονται τα οξέα ακετοξικό και β-ΟΗ-βουτυρικό (που είναι η ανηγμένη μορφή του ακετοξικού). Αυτά, μαζί με την ακετόνη, αποτελούν τα κετονοσώματα. Οι διαβητικοί με κετοξέωση μπορεί να έχουν και γαλακτική οξέωση, λόγω ιστικής υποάρδευσης και αναερόβιου μεταβολισμού.

			Οι νεφροί δεν μπορούν να επαναρροφήσουν τα ανιόντα των κετονοσωμάτων, αλλά αντισταθμίζουν την απώλεια αυτών των ανιόντων, αυξάνοντας την επαναρρόφηση των Cl-. Μάλιστα, στη διάρκεια της θεραπείας με τη χορήγηση διαλυμάτων NaCl, μπορεί να αναπτυχθεί υπερχλωραιμική οξέωση φυσιολογικού ΧΑ, λόγω κατακράτησης Cl-.

			Η εξέταση ούρων (αντίδραση νιτροπρωσσικού) για την ύπαρξη κετονοσωμάτων ανιχνεύει το ακετοξικό και όχι το β-ΟΗ-βουτυρικό, το οποίο έχει τη μεγαλύτερη συγκέντρωση από τα κετοξέα. Έτσι, μπορεί να μην είναι θετική επί διαβητικής κετοξέωσης.

			30.5.1.1.3 Αλκοολική κετοξέωση

			Ασθενείς που καταναλώνουν μεγάλες ποσότητες αλκοολούχων καθημερινά μπορεί να αναπτύξουν αλκοολική κετοξέωση. Οι ασθενείς με αλκοολική κετοξέωση είναι, συνήθως, χρονίως πάσχοντες και εμφανίζουν διάφορες συννοσηρότητες. Συχνά, παρατηρούνται ηλεκτρολυτικές διαταραχές, όπως υπονατριαιμία, υποκαλιαιμία, υπομαγνησιαιμία, και υποφωσφαταιμία, ενώ μπορεί να συνυπάρχει και υπογλυκαιμία. Και σε αυτήν την περίπτωση η αντίδραση νιτροπρωσσικού για την ανίχνευση κετονοσωμάτων μπορεί να είναι αρνητική, λόγω εκλεκτικά αυξημένης συγκέντρωσης του β-ΟΗ-βουτυρικού σε σχέση με το ακετοξικό σε αναλογία 8:1.

			Οι περισσότεροι από αυτούς τους ασθενείς έχουν μεικτές οξεοβασικές διαταραχές. Μπορεί να παρατηρηθούν ταυτόχρονα: κετοξέωση, λόγω υπερπαραγωγής ακετοξικού και β-ΟΗ-βουτυρικού, γαλακτική οξέωση, λόγω του μεταβολισμού της αιθανόλης από την αλκοολική αφυδρογονάση (οπότε, αυξάνεται ο λόγος NADH:NAD+, προκαλώντας αυξημένη παραγωγή γαλακτικού, που επιτείνεται από συνυπάρχουσα έλλειψη θειαμίνης) και μεταβολική αλκάλωση, λόγω των εμέτων. Άλλες διαταραχές, όπως σήψη ή ηπατική νόσος, μπορεί να προκαλέσουν αναπνευστική αλκάλωση.

			30.5.1.1.4 Τοξίνες

			Πολλές τοξίνες και φάρμακα προκαλούν μεταβολική οξέωση αυξημένου ΧΑ. Συνήθη παραδείγματα αποτελούν η μεθανόλη (που μεταβολίζεται σε φορμικό οξύ), η αιθυλενογλυκόλη (που μεταβολίζεται σε γλυκολικό και οξαλικό οξύ) και τα σαλικυλικά (σαλικυλικό οξύ). Τα σαλικυλικά μπορεί να προκαλέσουν μεικτή διαταραχή, δηλαδή μεταβολική οξέωση και αναπνευστική αλκάλωση. Οι τοξικές αλκοόλες προκαλούν και αύξηση του γαλακτικού οξέος, λόγω του μεταβολισμού τους από την αλκοολική αφυδρογονάση, ενώ το φορμικό οξύ αναστέλλει επιπλέον την οξειδάση του κυτοχρώματος στην αναπνευστική αλυσίδα.

			30.5.1.1.5 Ουραιμία

			Όταν ο ρυθμός σπειραματικής διήθησης (Glomerular Filtration Rate, GFR) πέσει σε επίπεδα < 15-30 mL/min, οι νεφροί καθίστανται ανίκανοι να απεκκρίνουν Η+ και ανιόντα οργανικών οξέων, όπως θειϊκά και φωσφορικά, με συνέπεια οξέωση και αύξηση του ΧΑ. Σε πρωιμότερα στάδια νεφρικής ανεπάρκειας, αναπτύσσεται υπερχλωραιμική οξέωση, με φυσιολογικό ΧΑ.

			30.5.1.2 Μεταβολική οξέωση με φυσιολογικό χάσμα ανιόντων

			Κύριες αιτίες είναι η απώλεια HCO3 από το γαστρεντερικό και η αδυναμία νεφρικής αποβολής Η+ (νεφρική σωληναριακή οξέωση, ΝΣΟ). Το χάσμα ανιόντων στα ούρα βοηθά στη διάκριση αυτών των διαταραχών.

			30.5.1.2.1 Διαφορική διάγνωση μεταβολικής οξέωσης, με φυσιολογικό χάσμα ανιόντων

			Επί μεταβολικής οξέωσης, η νεφρική απέκκριση NH4Cl μπορεί να αυξηθεί από 30 mEq σε 200 mEq ημερησίως. Το χάσμα ανιόντων στα ούρα αντανακλά την ικανότητα των νεφρών να απεκκρίνουν NH4Cl:
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			(Εξίσωση 30.10)

			Αν το αίτιο της υπερχλωραιμικής οξέωσης είναι η απώλεια HCO3 από το γαστρεντερικό, τότε η ικανότητα του νεφρού για αποβολή οξέος θα είναι φυσιολογική και η αποβολή NH4Cl θα είναι αυξημένη. Επομένως, στο υπολογιζόμενο χάσμα ανιόντων στα ούρα, η συγκέντρωση Cl- θα είναι μεγαλύτερη από το άθροισμα των συγκεντρώσεων Na+ και Κ+, και το χάσμα ανιόντων στα ούρα θα είναι αρνητικό. Αν το αίτιο της υπερχλωραμικής οξέωσης είναι ΝΣΟ τύπου Ι, τότε η βασική διαταραχή είναι η ανικανότητα του νεφρού να απεκκρίνει Η+ ως NH4Cl, οπότε η αποβολή χλωρίου δεν αυξάνεται σημαντικά και το χάσμα ανιόντων στα ούρα θα είναι θετικό.

			Απώλεια διττανθρακικών από το γαστρεντερικό

			Το γαστρεντερικό σύστημα απεκκρίνει HCO3 σε πολλά σημεία. Οι εκκρίσεις του λεπτού εντέρου και του παγκρέατος περιέχουν μεγάλες ποσότητες HCO3, που μπορεί να αποβληθούν επί διαρροϊκού συνδρόμου από το λεπτό έντερο ή μέσω παγκρεατικής παροχέτευσης. Ο ειλεός και το παχύ έντερο απεκκρίνουν HCO3 σε ανταλλαγή με ιόντα Cl-. Επίσης, η συστολή όγκου που ακολουθεί διαρροϊκή συνδρομή με απώλεια HCO3, προκαλεί αύξηση της κατακράτησης Cl- από το νεφρό, στο πλαίσιο της μειωμένης συγκέντρωσης HCO3. Έτσι, προκαλείται υπερχλωραιμία.

			Νεφρική σωληναριακή οξέωση

			Υπερχλωραιμική οξέωση, με φυσιoλογικό ΧΑ και φυσιολογικό (ή σχεδόν φυσιολογικό) GFR, απουσία διάρροιας, υποδηλώνει ΝΣΟ. Η διαταραχή αφορά είτε ανικανότητα απέκκρισης Η+ (αδυναμία αναγέννησης HCO3) είτε μη επαρκή επαναρρόφηση HCO3. Διακρίνονται οι εξής τρεις τύποι ΝΣΟ:

			•Τύπου I ή άπω νεφρική σωληναριακή οξέωση

			Αυτή η διαταραχή χαρακτηρίζεται από εκλεκτική αδυναμία απέκκρισης πρωτονίων στα α-εμβόλιμα κύτταρα των αθροιστικών σωληναρίων. Παρά την οξέωση, το pH των ούρων δεν μπορεί να γίνει όξινο και είναι > 5,5, κάτι που επιβραδύνει τη δέσμευση υδρογονοκατιόντων από το HPO4 και αναστέλλει την απέκκριση του τιτλοποιούμενου οξέος. Επίσης, μειώνεται η νεφρική απέκκριση NH4Cl και το χάσμα ανιόντων των ούρων είναι θετικό. Παρατηρείται αυξημένη απέκκριση Κ+, πιθανόν λόγω μικρότερου ανταγωνισμού με τα Η+ στο σύστημα μεταφοράς ιόντων στον άπω νεφρώνα.

			•Τύπου ΙΙ ή εγγύς νεφρική σωληναριακή οξέωση

			Εδώ παρατηρείται εκλεκτική αδυναμία του εγγύς εσπειραμένου σωληναρίου να επαναρροφήσει τα διηθούμενα HCO3. Από τα HCO3 που διηθούνται στο σπείραμα, το 80-85% επαναρροφάται στο εγγύς εσπειραμένο σωληνάριο. Ελλειμματική επαναρρόφηση θα οδηγήσει σε υπέρβαση της, ούτως ή άλλως, περιορισμένης ικανότητας επαναρρόφησης HCO3 από το άπω σωληνάριο, αποβολή τους στα ούρα και μεταβολική οξέωση. Καθώς μειώνεται η συγκέντρωση των HCO3 στο πλάσμα, μειώνεται και η ποσότητα που μεταφέρεται λόγω ελλιπούς επαναρρόφησης στον άπω νεφρώνα. Έτσι, όταν η συγκέντρωσή τους στο πλάσμα πέσει στα 15-18 mEq/L, ο άπω νεφρώνας θα έχει τη δυνατότητα να επαναρροφήσει το μειωμένο φορτίο των διηθούμενων HCO3. Τότε, η αποβολή τους στα ούρα σταματά και τα ούρα γίνονται όξινα. Η αυξημένη μεταφορά HCO3 στον άπω νεφρώνα αυξάνει και την αποβολή Κ+, και δημιουργείται υποκαλιαιμία. Η αναστολή της δράσης της καρβονικής ανυδράσης (π.χ. με ακεταζολαμίδη) μπορεί να προκαλέσει ΝΣΟ εγγύς τύπου.

			•Τύπου IV νεφρική σωληναριακή οξέωση (υποαλδοστερονισμός)

			Παρατηρείται έλλειψη αλδοστερόνης ή ανταγωνισμός στη δράση της, με συνέπεια διαταραχή της επαναρρόφησης Na+ και της απέκκρισης Κ+ και Η+ στον άπω νεφρώνα. Οι συνέπειες είναι απώλεια άλατος και υπερκαλιαιμία, η οποία τη διαφοροποιεί από τις άλλες ΝΣΟ. Αιτίες αποτελούν η διαβητική νεφροπάθεια (υπορενιναιμικός υποαλδοστερονισμός), σωληναριακές και διάμεσοι νεφρικές νόσοι, η υπερτασική νεφροσκλήρυνση και το AIDS.

			30.5.1.3 Φυσιολογικές επιπτώσεις και θεραπεία της μεταβολικής οξέωσης

			Σε οξεία μεταβολική οξέωση, συχνά παρατηρούνται διανοητική σύγχυση και λήθαργος. Επίσης, παρατηρούνται μείωση της συνάφειας της αιμοσφαιρίνης με το οξυγόνο (Bohr effect), διαταραχή της ανοσοαπάντησης και της κυτταρικής απάντησης στην ινσουλίνη, και ενεργοποίηση της κυτταρικής απόπτωσης. Η μεταβολική οξέωση επηρεάζει το καρδιαγγειακό σύστημα, προκαλώντας μείωση της καρδιακής συσταλτικότητας και της καρδιακής παροχής. Επίσης, σε σοβαρή οξέωση, μπορεί να παρατηρηθεί αντίσταση στην ινότροπη και αγγειοσυσπαστική δράση των κατεχολαμινών.

			Σε μεταβολική οξέωση με αυξημένο ΧΑ, θεραπεία αποτελεί η αντιμετώπιση του υποκείμενου αιτίου. Η χορήγηση HCO3 μπορεί να προκαλέσει σοβαρές παρενέργειες, όπως αύξηση του φορτίου CO2, επιδείνωση της ενδοκυττάριας οξέωσης, υπερνατριαιμία και αύξηση της ωσμωτικότητας του πλάσματος, διέγερση της φωσφοφρουκτοκινάσης και ενεργοποίηση της γλυκόλυσης, με αποτέλεσμα αύξηση της παραγωγής γαλακτικού, μετατόπιση της καμπύλης αποδέσμευσης της οξυαιμοσφαιρίνης προς τα αριστερά και, άρα, δυσκολότερη απόδοση Ο2 στους ιστούς και τέλος, αύξηση της κετογένεσης. Επί σοβαρής οξέωσης (pH < 7,1, HCO3 < 10 mEq/L) μπορεί να υπολογιστεί το έλλειμμα HCO3.
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			(Εξίσωση 30.11)

			και να χορηγηθεί η μισή ποσότητα εντός 3-4 ωρών. Κριτήριο για τη συνέχιση της χορήγησης θα αποτελέσει η βελτίωση της αιμοδυναμικής κατάστασης του ασθενή.

			Σε ΝΣΟ, χορηγούμε HCO3. Σε ΝΣΟ τύπου ΙΙ, χρειάζονται μεγάλες ποσότητες HCO3 (10-15 mEq/kg/ημέρα). Τα θειαζιδικά διουρητικά μπορεί να μειώσουν την ποσότητα HCO3 που χρειάζεται να χορηγηθεί, διότι αυξάνουν την επαναρρόφησή τους με τη συστολή όγκου που προκαλούν. Σε ΝΣΟ τύπου Ι, απαιτείται μικρότερη ποσότητα HCO3 (1-3 mEq/kg/ημέρα). Και στις δύο περιπτώσεις, πρέπει να χορηγηθεί Κ+. Σε ΝΣΟ τύπου IV, μπορεί να χρειαστεί περιορισμός της πρόσληψης Κ+. Θεραπευτικά, σε περιπτώσεις υποαλδοστερονισμού, χορηγείται φθοριοϋδροκορτιζόνη.

			30.5.2 Μεταβολική αλκάλωση

			Η μεταβολική αλκάλωση χαρακτηρίζεται από πρωτοπαθή αύξηση της συγκέντρωσης των HCO3. Τα αίτια μεταβολικής αλκάλωσης αναφέρονται στον Πίνακα 30.2, όπου ταξινομούνται σε δύο ομάδες, ανάλογα με την ανταπόκριση σε χορήγηση χλωρονατριούχων διαλυμάτων, ενώ η συγκέντρωση του Cl- στα ούρα αποτελεί δείκτη της κατάστασης του όγκου του εξωκυττάριου χώρου. Σε μεταβολική αλκάλωση που ανταποκρίνεται στη χορήγηση χλωρονατριούχων διαλυμάτων, παρατηρούνται συστολή όγκου και χαμηλή συγκέντρωση του Cl- στα ούρα (< 15 mEq/L), ενώ σε αυτήν που δεν ανταποκρίνεται, παρατηρούνται ισοογκαιμία ή υπερογκαιμία και υψηλή συγκέντρωση του Cl- στα ούρα (> 25 mEq/L). Η αντιρροπιστική αύξηση της PCO2 σπάνια ξεπερνά τα 55 mm Hg και υψηλότερες τιμές συνήθως υποδηλώνουν αναπνευστική οξέωση.

			30.5.2.1 Μεταβολική αλκάλωση με ανταπόκριση στα χλωρονατριούχα διαλύματα

			Είναι η συνήθης μορφή μεταβολικής αλκάλωσης. Χαρακτηρίζεται από συστολή του όγκου του εξωκυττάριου χώρου και, συνήθως, υποκαλιαιμία. Σε εμέτους ή αναρρόφηση γαστρικού περιεχομένου, προκαλείται αλκάλωση, λόγω απώλειας υδροχλωρικού οξέος. Να σημειωθεί ότι, για την πρόκληση αλκάλωσης, έχει κυρίως ενοχοποιηθεί η απώλεια Cl- και όχι Η+. Η συστολή όγκου διατηρεί την αλκάλωση, διότι ο νεφρός επαναρροφά Na+ για την αποκατάσταση του όγκου του εξωκυττάριου χώρου και η αυξημένη επαναρρόφηση Na+ γίνεται παράλληλα με αυξημένη επαναρρόφηση HCO3 στο εγγύς εσπειραμένο σωληνάριο. Έτσι, το pH των ούρων παραμένει όξινο, παρά την αλκαλιαιμία (παράδοξη οξυουρία). Η επαναρρόφηση Cl- από τον νεφρό είναι υψηλή και η συγκέντρωσή του στα ούρα είναι χαμηλή. Η χορήγηση διουρητικών μπορεί να περιορίσει τη χρησιμότητα της συγκέντρωσης του Cl- στα ούρα στη διαφορική διάγνωση, διότι αυξάνει τη νεφρική αποβολή Cl- ακόμα και επί συστολής όγκου.
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			Πίνακας 30.2 Αίτια μεταβολικής αλκάλωσης. ENaC: επιθηλιακό κανάλι νατρίου.

			Η μεταβολική αλκάλωση συνοδεύεται, συνήθως, από υποκαλιαιμία, που οφείλεται στην άμεση δράση της αλκαλιαιμίας στη νεφρική απέκκριση Κ+ και στον δευτεροπαθή υπεραλδοστερονισμό από τη συστολή όγκου. Η υποκαλιαιμία επιδεινώνει τη μεταβολική αλκάλωση, αυξάνοντας την επαναρρόφηση των HCO3 στα εγγύς σωληνάρια και την απέκκριση των Η+ στα άπω σωληνάρια.

			Τα διουρητικά μειώνουν τον όγκο του εξωκυττάριου χώρου, λόγω αποβολής NaCl και ύδατος από τους νεφρούς. Επίσης, προκαλούν και υποκαλιαιμία. Συνεπώς, αποτελούν συνήθη αιτία μεταβολικής αλκάλωσης αυτού του τύπου.

			30.5.2.1.1 Μεθυπερκαπνική αλκάλωση

			Σε χρόνια αναπνευστική οξέωση, οι νεφροί μειώνουν την απέκκριση HCO3 και αυξάνουν την απέκκριση NH4Cl. Κατά συνέπεια, η συγκέντρωση των HCO3 στο πλάσμα αυξάνεται, ενώ προκαλείται υποχλωραιμία. Η υπερκαπνία έχει άμεση δράση στο εγγύς εσπειραμένο σωληνάριο, όπου μειώνεται η επαναρρόφηση του NaCl και έτσι μπορεί να προκληθεί μείωση του όγκου του εξωκυττάριου χώρου. Εάν, σε ασθενείς με χρόνια αναπνευστική οξέωση, διορθωθεί γρήγορα η αυξημένη PCO2, θα προκληθεί μεταβολική αλκάλωση, λόγω των HCO3 που έχουν δευτεροπαθώς κατακρατηθεί.

			30.5.2.1.2 Φυσιολογικές επιπτώσεις και θεραπεία της μεταβολικής αλκάλωσης με ανταπόκριση στα χλωριονατριούχα διαλύματα

			Θεραπευτικά, σε αυτήν τη μορφή της μεταβολικής αλκάλωσης, θα πρέπει να χορηγηθούν ισότονα διαλύματα NaCl, για την αποκατάσταση του ελλείμματος του εξωκυττάριου χώρου. Σοβαρή (pH > 7,6) ή συμπτωματική αλκάλωση χρήζει επείγουσας θεραπείας. Η αλκάλωση αυξάνει τη δέσμευση του ασβεστίου από την αλβουμίνη και μπορεί να προκαλέσει μείωση του ελεύθερου (ιονισμένου) ασβεστίου, γενικευμένη αγγειοσύσπαση και μείωση της καρδιακής παροχής. Επίσης, προκαλεί μετατόπιση της καμπύλης αποδέσμευσης της οξυαιμοσφαιρίνης προς τα αριστερά και μείωση της απόδοσης του Ο2 στους ιστούς, καθώς και αύξηση της γλυκόλυσης από ενεργοποίηση της φωσφοφρουκτοκινάσης. Τέλος, στη μεθυπερκαπνική αλκάλωση ο ενδεδειγμένος τρόπος αντιμετώπισης είναι η μείωση του αναπνεόμενου όγκου που χορηγείται από τον αναπνευστήρα.

			30.5.2.2 Μεταβολική αλκάλωση χωρίς ανταπόκριση στα χλωρονατριούχα διαλύματα

			Ο πρωτοπαθής υπεραλδοστερονισμός προκαλεί αύξηση του όγκου του εξωκυττάριου χώρου και υπέρταση. Επίσης, η αλδοστερόνη αυξάνει την απέκκριση Κ+ και Η+, προκαλώντας μεταβολική αλκάλωση και υποκαλιαιμία. Στην προσπάθεια να μειωθεί ο εξωκυττάριος χώρος, αποβάλλεται μεγάλη ποσότητα NaCl, που οδηγεί σε υψηλή συγκέντρωση Cl- στα ούρα (> 25 mEq/L). Θεραπεία αποτελεί η χειρουργική εξαίρεση του νεοπλάσματος που παράγει τα αλατοκορτικοειδή και η αναστολή της δράσης της αλδοστερόνης με χορήγηση σπιρονολακτόνης. Επίσης, θα μπορούσε να χορηγηθεί και ακεταζολαμίδη που, αφενός, προκαλεί αναστολή της επαναρρόφησης των HCO3 και αποβολή τους στα ούρα και, αφετέρου, έχει διουρητική δράση, για τη μείωση του όγκου του εξωκυττάριου χώρου.

			30.6 Αναπνευστικές διαταραχές

			30.6.1 Αναπνευστική οξέωση

			Αναπνευστική οξέωση προκαλείται από πρωτοπαθή αύξηση του CO2 στο αίμα (υπερκαπνία), το οποίο, μετά τη διάλυσή του, διΐσταται σε Η+ και HCO3. Το κύριο πρόβλημα σε οξεία υπερκαπνία είναι ότι τα αυξημένα επίπεδα του διαλυμένου CO2 προκαλούν ιστική οξέωση, λόγω της διάχυσης του CO2 στους ιστούς και τα κύτταρα. Αυτό έχει ιδιαίτερη σημασία στον αιμοτοεγκεφαλικό φραγμό, όπου το pH του εγκεφαλονωτιαίου υγρού πέφτει γρήγορα ύστερα από οξεία αύξηση της PCO2.

			Έπειτα από 6-12 ώρες, η πρωτοπαθής αύξηση της PCO2 προκαλεί νεφρική αντιστάθμιση και αύξηση της συγκέντρωσης των HCO3. Η υπερκαπνία διεγείρει την παραγωγή αμμωνίας και την αποβολή ΝΗ4+ στο νεφρό, και προκαλεί χλωριούρηση, λόγω αύξησης, τοπικά, της PCO2 και πτώσης του pH. Το pH των ούρων μειώνεται καθώς αυξάνεται στα εγγύς ουροφόρα σωληνάρια η επαναρρόφηση των HCO3 που διηθούνται στο σπείραμα, ενώ νέα HCO3 σχηματίζονται και περνούν στην κυκλοφορία. Πλήρης αντιστάθμιση παρατηρείται ύστερα από αρκετές ημέρες (5-7). Η πτώση του pΗ από την αύξηση της PCO2 δεν διορθώνεται πλήρως με την αντιρροπιστική αύξηση των HCO3.

			Η υπερκαπνία οφείλεται, συνήθως, σε πνευμονική νόσο, όπως η χρόνια αποφρακτική πνευμονοπάθεια (ΧΑΠ). Μπορεί επίσης να υπάρχει αυξημένη παραγωγή CO2. Φυσιολογικά, με την αύξηση του ρυθμού του μεταβολισμού αυξάνεται και ο κυψελιδικός αερισμός, για τη διατήρηση της PCO2 σε σταθερά επίπεδα. Όμως σε ασθενείς με χρόνια αποφρακτική ή περιοριστική νόσο των πνευμόνων, παθήσεις του θωρακικού τοιχώματος, νευρομυϊκά νοσήματα ή, οποιασδήποτε αιτιολογίας μείωση της ενόρμησης για αποβολή του αυξημένου CO2, η ικανότητα για αποβολή του CO2 μπορεί να είναι περιορισμένη.

			Στην οξεία έναρξη, μπορεί να παρατηρηθούν υπνηλία, σύγχυση, μεταβολή του επιπέδου συνείδησης ή/και μυοκλονίες. Η σοβαρή υπερκαπνία αυξάνει την εγκεφαλική αιματική ροή και την ενδοκράνια πίεση. Μπορεί να παρατηρηθεί οίδημα της οπτικής θηλής και συμπτωματολογία ψευδοόγκου του εγκεφάλου (pseudotumor cerebri). Κώμα μπορεί να προκληθεί σε επίπεδα CO2 από 70 έως 100 mm Hg, ανάλογα με την πτώση του pH (< 7,25) και τον ρυθμό αύξησης της PCO2.

			Η θεραπεία έγκειται στην άρση του αιτίου και τη βελτίωση του αερισμού.

			30.6.2 Αναπνευστική αλκάλωση

			Αναπνευστική αλκάλωση είναι η πρωτοπαθής μείωση της συγκέντρωσης του διαλυμένου CO2 στο αίμα (υποκαπνία). Εξ ορισμού, ο κυψελιδικός υπεραερισμός είναι συνώνυμος με την υποκαπνία. Συνηθέστερα αίτια υπεραερισμού είναι η υποξυγοναιμία, οι διαταραχές από το κεντρικό νευρικό σύστημα, η πνευμονική νόσος και ο αυξημένος κατά λεπτό αερισμός από εσφαλμένη ρύθμιση του αναπνευστήρα. Επίσης, αύξηση του κυψελιδικού αερισμού παρατηρείται επί άγχους, εγκυμοσύνης, ηπατικής ανεπάρκειας και σε δηλητηρίαση με σαλικυλικά. Στη ΜΕΘ, ο υπεραερισμός μπορεί να είναι πρώιμο σημείο σήψης. Στην εγκυμοσύνη, η προγεστερόνη διεγείρει το αναπνευστικό κέντρο και η PCO2 ρυθμίζεται σε επίπεδα περίπου 30 mm Hg.

			Ο πρωτοπαθής υπεραερισμός θα πρέπει να διαφοροδιαγιγνώσκεται από την αντιρρόπηση της μεταβολικής οξέωσης. Και στις δύο περιπτώσεις, τα HCO3 θα είναι χαμηλά. Η διαφορά εντοπίζεται στο γεγονός ότι στην πρωτοπαθή αναπνευστική αλκάλωση το pH είναι αυξημένο, ενώ στην πρωτοπαθή μεταβολική οξέωση είναι μειωμένο, και τα χαμηλά HCO3 αντιπροσωπεύουν την πρωτοπαθή διαταραχή.

			Ο κύριος μηχανισμός αντιστάθμισης στην αναπνευστική αλκάλωση είναι η νεφρική αποβολή HCO3, που χρειάζεται ημέρες για να ολοκληρωθεί. Η υποκαπνία μειώνει την επαναρρόφηση των HCO3 στο εγγύς εσπειραμένο σωληνάριο και την απέκκριση Η+ στο αθροιστικό σωληνάριο. Επίπεδα HCO3 < 15 mEq/L υποδηλώνουν, συνήθως, συνυπάρχουσα μεταβολική οξέωση.

			Σοβαρός υπεραερισμός μπορεί να οδηγήσει σε τετανία, λόγω μείωσης του ιονισμένου ασβεστίου στο πλάσμα. Ο υπεραερισμός μπορεί, επίσης, να οδηγήσει σε μείωση της αρτηριακής πίεσης και της αιμάτωσης του εγκεφάλου, με συνέπεια αίσθημα άγχους, ευερεθιστότητα, αδυναμία συγκέντρωσης και ίλιγγο.

			Γρήγορη διόρθωση χρόνιας αναπνευστικής αλκάλωσης μπορεί να οδηγήσει σε μεταβολική οξέωση, στο πλαίσιο της προηγηθείσας αντιρροπιστικής μείωσης των HCO3.

			30.7 Η οπτική του Stewart

			Το 1981, ο Peter A. Stewart, ένας Καναδός φυσιολόγος, εισήγαγε μια εντελώς διαφορετική οπτική στην προσέγγιση της οξεοβασικής ισορροπίας. Βασισμένος σε τρεις θεμελιώδεις αρχές, της διατήρησης της μάζας, της ηλεκτρικής ουδετερότητας και του νόμου δράσης των μαζών των Guldberg-Waage, κατέληξε σε σχετικά πολύπλοκες μαθηματικές εξισώσεις, που περιγράφουν πλήρως την κατάσταση της οξεοβασικής ισορροπίας του οργανισμού ή, στην πραγματικότητα, ενός υδατικού διαλύματος που περιέχει ισχυρούς ηλεκτρολύτες, CO2 και ασθενή οξέα.

			Εισήγαγε γι’ αυτό δύο νέες μεταβλητές, τη διαφορά συγκέντρωσης ισχυρών ιόντων (Strong Ion Difference, SID) και την ολική ποσότητα των ασθενών, μη πτητικών οξέων (φωσφορικά, αλβουμίνη, σφαιρίνες, δισθενές κιτρικό ανιόν), που αποδίδεται από τον όρο ATOT. Ισχυρά ιόντα θεωρούνται ιόντα ηλεκτρολυτών που είναι σε πλήρη σχεδόν διάσταση στο πλάσμα και έχουν σταθερά διάστασης > 10-4 Eq/L, ενώ, σε αντιδιαστολή, ουσίες με σταθερά διάστασης < 10-12 Eq/L θεωρείται ότι δεν διΐστανται καθόλου. Επίσης, όλα τα ασθενή οξέα στο πλάσμα περιγράφονται συλλήβδην ως ένα ψευδομονοπρωτικό οξύ, που συμβολίζεται ως ΗΑ.

			Ουσιαστικά η έννοια του SID είναι μαθηματικά ισοδύναμη με την έννοια του buffer base στο πλάσμα, των Singer και Hastings (1948), που είχε οριστεί ως η διαφορά μεταξύ όλων των κατιόντων (ολική βάση) από όλα τα ανιόντα (σταθερό ολικό οξύ). Σύμφωνα με τον Stewart, η συγκέντρωση των Η+ και των HCO3 στον οργανισμό είναι εξαρτημένες μεταβλητές, η αριθμητική τιμή των οποίων εξαρτάται από τρεις ανεξάρτητες μεταβλητές, που καθορίζονται και μπορεί να αλλάξουν απευθείας «έξω» από το σύστημα. Οι εξαρτημένες μεταβλητές του συστήματος θεωρούνται «εσωτερικά μεγέθη» του συστήματος και οι τιμές που λαμβάνουν αντιπροσωπεύουν την αντίδραση του συστήματος στις «από έξω» επιβαλλόμενες τιμές των ανεξάρτητων μεταβλητών. Ανεξάρτητες μεταβλητές θεωρούνται το SID, η PCO2 και το ATOT.

			Βάσει του νόμου της ηλεκτρικής ουδετερότητας, ισχύει:
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			(Εξίσωση 30.12)

			Επομένως:
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			(Εξίσωση 30.13)

			Υπό φυσιολογικές συνθήκες, η συγκέντρωση του γαλακτικού και των άλλων ισχυρών ανιόντων είναι πολύ μικρή και μπορεί να παραληφθεί. Έτσι, η παραπάνω ισότητα μπορεί να γραφτεί:

			[image: ]

			(Εξίσωση 30.14)

			Επομένως, το SID μπορεί να υπολογιστεί ως η διαφορά μεταξύ των πλήρως διϊστάμενων ανιόντων και κατιόντων ή ως το άθροισμα της συγκέντρωσης των HCO3 και του Α-, όπου το Α- αντιπροσωπεύει το ολικό φορτίο των ασθενών οξέων (buffers), εκτός του ανθρακικού οξέος, στα οποία περιλαμβάνονται κυρίως η αλβουμίνη, τα φωσφορικά και, στο ολικό αίμα, η αιμοσφαιρίνη. Σε pH = 7,4 ισχύει:
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			(Εξίσωση 30.15)

			Φυσιολογική τιμή του SID είναι περίπου τα 40 mEq/L. Όταν υπάρχει ένα μη φυσιολογικό ανιόν, θα παρουσιαστεί διαφορά (χάσμα) μεταξύ της τιμής του SID, που υπολογίζεται από τη διαφορά μεταξύ των ισχυρών ιόντων (apparent SID, SIDa) και αυτού που υπολογίζεται από το άθροισμα του συνολικού φορτίου των ασθενών οξέων (effective SID, SIDe). Αυτή η διαφορά ονομάζεται χάσμα ισχυρών ιόντων (Strong Ion Gap, SIG = SIDa –SIDe) και είναι δείκτης της ύπαρξης μη φυσιολογικών ανιόντων (Εικόνα 30.1). Είναι φανερό ότι το SIG, εκφράζοντας την παρουσία των «μη υπολογιζόμενων» ανιόντων, θα πρέπει, φυσιολογικά, να είναι περίπου μηδενικό, ενώ ταυτίζεται εννοιολογικά με τη διαφορά του υπολογιζόμενου χάσματος ανιόντων από το φυσιολογικό (Δ Anion Gap, ΔAG).

			Σύμφωνα με την προσέγγιση του Stewart, οι αναπνευστικές διαταραχές, παρόμοια με τη συμβατική προσέγγιση, προκαλούνται από πρωτοπαθή μεταβολή της PCO2. Όμως οι μεταβολικές διαταραχές θεωρείται ότι οφείλονται όχι σε πρωτοπαθή μεταβολή των HCO3 (που, ως εξαρτημένη μεταβλητή, δεν είναι δυνατόν να αλλάξει πρωτοπαθώς), αλλά σε πρωτοπαθείς διαταραχές του SID ή του ATOT. Όταν το SID μειώνεται, προκαλείται μεταβολική οξέωση, ενώ όταν αυξάνεται, προκαλείται μεταβολική αλκάλωση. Υπολογίζοντας το SIG, μπορούμε να πάρουμε περισσότερες πληροφορίες. Στην υπερχλωραιμική μεταβολική οξέωση, το apparent και το effective SID μειώνονται το ίδιο, καθώς η αύξηση των Cl- αντισταθμίζεται από ισοδύναμη μείωση της συγκέντρωσης των HCO3. Επομένως, η τιμή του SIG παραμένει κοντά στο μηδέν. Σε μεταβολική οξέωση όμως, με αύξηση του χάσματος ανιόντων, το apparent SID δεν αλλάζει, διότι η συγκέντρωση των Cl- είναι αμετάβλητη, αλλά το effective SID μειώνεται, λόγω της μείωσης της συγκέντρωσης των HCO3 και, επομένως, το SIG λαμβάνει θετικές τιμές.
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			Εικόνα 30.1 Σχέση μεταξύ χάσματος ισχυρών ιόντων (SIG) και διαφοράς χάσματος ανιόντων (ΔAG). AG: Χάσμα ανιόντων, SIDe: effective Strong Ion Difference, SIDa: apparent Strong Ion Difference.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			Η προσέγγιση του Stewart διαφέρει από τη συμβατική προσέγγιση, κυρίως στην ταξινόμηση των διαταραχών της οξεοβασικής ισορροπίας που προκαλούνται από τη μεταβολή του ATOT (που αντιπροσωπεύεται κυρίως από την αλβουμίνη). Έτσι, αύξηση, για παράδειγμα, της αλβουμίνης του πλάσματος οδηγεί σε μεταβολική οξέωση, ενώ μείωση οδηγεί σε μεταβολική αλκάλωση.

			Συμπερασματικά, η προσέγγιση του Stewart μπορεί να θεωρηθεί από τη φύση της μηχανιστική, περιγράφοντας τα φαινόμενα υπό όρους θεμελιωδών στοιχείων, οικείων στην κοινή λογική σκέψη. Επίσης, προσφέρει μια ολοκληρωμένη θεώρηση της φυσιολογίας των οξεοβασικών διαταραχών, που στηρίζεται σε βασικές επιστημονικές αρχές. Η αίσθηση αυτής της πληρότητας είναι «ωραία» για το μελετητή. Εντούτοις, η αποτελεσματικότητά της στη διάγνωση των οξεοβασικών διαταραχών δεν φαίνεται να διαφέρει ουσιαστικά από αυτήν της κλασικής προσέγγισης, με την απλή προϋπόθεση να χρησιμοποιείται το διορθωμένο χάσμα ανιόντων.
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			Κεφάλαιο 31
Ο ΣΑΚΧΑΡΩΔΗΣ ΔΙΑΒΗΤΗΣ ΚΑΙ ΟΙ ΕΠΙΠΛΟΚΕΣ ΤΟΥ

			Αθηνά Ασημακοπούλου, Μαρινέλλα Τζανέλα

			Σύνοψη

			Η διαβητική κετοξέωση, η υπεργλυκαιμική μη κετωτική υπερώσμωση και η υπογλυκαιμία αποτελούν απειλητικές για τη ζωή διαταραχές του μεταβολισμού της γλυκόζης. Απόλυτες ενδείξεις για την αντιμετώπιση των ασθενών με οξεία απορρύθμιση του σακχαρώδη διαβήτη σε Μονάδα Εντατικής Θεραπείας είναι οι σοβαρές ηλεκτρολυτικές διαταραχές, η βαριά υπερώσμωση και υποογκαιμία, η συνύπαρξη σοβαρών υποκείμενων νοσημάτων και η κετοξέωση σε μεγάλη ηλικία. Η θεραπεία της διαβητικής κετοξέωσης και της υπεργλυκαιμικής, μη κετωτικής υπερώσμωσης συνίσταται στην αναπλήρωση των απωλειών των υγρών και των ηλεκτρολυτών, και στη χορήγηση ινσουλίνης. Οι συχνότερες επιπλοκές της θεραπείας είναι το εγκεφαλικό οίδημα, το πνευμονικό οίδημα, η υποκαλιαιμία ή η υπερκαλιαιμία και η υπερχλωραιμική μεταβολική οξέωση. Η αντιμετώπιση της υπογλυκαιμίας περιλαμβάνει την άμεση χορήγηση διαλυμάτων γλυκόζης, για την αποκατάσταση ευγλυκαιμίας και την αναζήτηση του αιτίου της απορρύθμισης.

			Κύρια γνώση

			•Η διαβητική κετοξέωση, η υπεργλυκαιμική μη κετωτική υπερώσμωση και η υπογλυκαιμία αποτελούν απειλητικές για τη ζωή διαταραχές του μεταβολισμού της γλυκόζης.

			•Η θεραπεία της διαβητικής κετοξέωσης και της υπεργλυκαιμικής μη κετωτικής υπερώσμωσης συνίσταται στην αναπλήρωση των απωλειών των υγρών και των ηλεκτρολυτών και στη χορήγηση ινσουλίνης.

			•Η αναζήτηση του εκλυτικού αιτίου και η αντιμετώπισή του είναι απαραίτητες.

			•Κατά τη θεραπευτική αντιμετώπιση, απαιτείται στενή κλινική και εργαστηριακή παρακολούθηση, για την πρόληψη των επιπλοκών της θεραπείας (εγκεφαλικό οίδημα, πνευμονικό οίδημα, υποκαλιαιμία ή υπερκαλιαιμία, υπερχλωραιμική μεταβολική οξέωση).

			•Η θεραπεία της υπογλυκαιμίας απαιτεί άμεση χορήγηση διαλυμάτων γλυκόζης, για την αποκατάσταση ευγλυκαιμίας, και αναζήτηση του αιτίου της απορρύθμισης.

			31.1 Εισαγωγή

			Ο σακχαρώδης διαβήτης (ΣΔ) και οι κύριες επιπλοκές του (διαβητική κετοξέωση, υπεργλυκαιμική μη κετωτική υπερώσμωση, υπογλυκαιμία) μπορεί να οδηγήσουν έναν ασθενή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) ή να επιπλέξουν την πορεία του βαρέως πάσχοντος στη ΜΕΘ.

			Απόλυτες ενδείξεις για την αντιμετώπιση των ασθενών με οξεία απορρύθμιση του ΣΔ σε ΜΕΘ είναι:

			•σοβαρές ηλεκτρολυτικές διαταραχές (υποκαλιαιμία, οξέωση),

			•βαριά υπερώσμωση και υποογκαιμία, σε μεγάλη ηλικία,

			•σοβαρά υποκείμενα νοσήματα, ως εκλυτικά αίτια,

			•κετοξέωση, σε μεγάλη ηλικία.

			31.2 Διαβητική κετοξέωση

			Η διαβητική κετοξέωση (ΔΚ) χαρακτηρίζεται από την παρουσία υπεργλυκαιμίας, κέτωσης και οξέωσης. Διαγνωστικά κριτήρια αποτελούν: pH αίματος < 7,30, διττανθρακικά < 15 mEq/L και γλυκόζη αίματος > 250 mg/dL, σε συνδυασμό με μέτρια κετοναιμία και κετονουρία. Με την κατάλληλη και έγκαιρη αντιμετώπιση, η θνητότητά της σήμερα κυμαίνεται μεταξύ 2,7-10%.

			31.2.1 Παθογένεια

			Τρεις είναι οι κύριοι παράγοντες που ενέχονται στην παθογένεια της διαβητικής κετοξέωσης: η ανεπάρκεια ινσουλίνης, τα αυξημένα επίπεδα των ανταγωνιστικών της ορμονών και η αφυδάτωση.

			•Ανεπάρκεια ινσουλίνης. Όπως έχουν δείξει μελέτες με προσδιορισμό των επιπέδων της ινσουλίνης και του C-πεπτιδίου (που αποτελεί εγκυρότερο δείκτη της επάρκειας των παγκρεατικών β-κυττάρων), στην πλειονότητά τους οι ασθενείς με ΔΚ έχουν βαριά ινσουλινοπενία, με αμελητέα εκκριτική ικανότητα των β- κυττάρων, τόσο κατά την εισαγωγή τους, όσο και μετά την ανάρρωση.

			•Αύξηση των ανταγωνιστικών ορμονών. Στη βαριά ΔΚ, τα επίπεδα των ανταγωνιστικών ορμονών της ινσουλίνης (γλυκαγόνη, κατεχολαμίνες, κορτιζόλη και αυξητική ορμόνη) αυξάνονται και επανέρχονται στα φυσιολογικά όρια μετά την ανάρρωση. Παρ’ όλο που δεν είναι απαραίτητες για την εμφάνιση της ΔΚ, οι ορμόνες αυτές είναι υπεύθυνες για τη γρήγορη επιδείνωσή της, δεδομένου ότι εμφανίζουν υπεργλυκαιμική και καταβολική στα λευκώματα δράση.

			•Αφυδάτωση. Σταθερό εύρημα της βαριάς κετοξέωσης, η αφυδάτωση είναι συνέπεια της ωσμωτικής διούρησης, λόγω της υπεργλυκαιμίας, και συχνά επιδεινώνεται από απώλειες, λόγω γαστρεντερικών διαταραχών. Σε βαριές περιπτώσεις, το έλλειμμα ύδατος μπορεί να φτάσει τα 7 L, και ήδη από το 1960 έχει φανεί ότι η επαρκής ενυδάτωση μπορεί να μειώσει σημαντικά τη θνητότητα.

			Οι τρεις παραπάνω παράγοντες συμμετέχουν σε διαφορετικό ποσοστό στην παθογένεια της ΔΚ, ανάλογα με τον ασθενή. Οι κυριότερες διαταραχές του μεταβολισμού που επισυμβαίνουν στη ΔΚ λόγω της ανεπάρκειας ινσουλίνης συνοψίζονται στην Εικόνα 31.1.

			31.2.2 Εκλυτικοί παράγοντες

			Οι κυριότεροι παράγοντες που προδιαθέτουν στην εμφάνιση της ΔΚ είναι οι λοιμώξεις (> 50% των ασθενών) και η ατελής θεραπεία με ινσουλίνη. Επιπλέον, φάρμακα, οξύ έμφραγμα μυοκαρδίου, τραυματισμοί, αλκοολισμός, αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια, πνευμονική εμβολή, παγκρεατίτιδα και ψυχολογικοί παράγοντες μπορεί να οδηγήσουν σε ΔΚ.

			31.2.3 Κλινική εικόνα

			Η κλασική κλινική εικόνα της ΔΚ περιλαμβάνει πολυουρία-πολυδιψία και απώλεια βάρους, γαστρεντερικές διαταραχές (ναυτία, εμέτους και κοιλιακή ευαισθησία, που παρατηρείται στο 1/3 των ασθενών και μπορεί να μιμηθεί οξεία κοιλία), αναπνοή Kussmaul, αφυδάτωση, με ξηρότητα βλεννογόνων και μείωση της σπαργής του δέρματος, αδυναμία, απόπνοια ακετόνης, σημεία κυκλοφορικής καταπληξίας και, τέλος, κώμα. Αν και η λοίμωξη είναι συνηθέστατα ο εκλυτικός παράγοντας της κετοξέωσης, τα σημεία της μπορεί να ελλείπουν.

			31.2.4 Εργαστηριακά ευρήματα

			Στα εργαστηριακά ευρήματα περιλαμβάνονται η υπεργλυκαιμία, η κέτωση και η μεταβολική οξέωση, με αυξημένο χάσμα ανιόντων. Η εκτίμηση της κέτωσης γίνεται με την αντίδραση νιτροπρωσσικού, που προσδιορίζει μόνο τα επίπεδα του ακετοξικού οξέος και λιγότερο εκείνα της ακετόνης. Εντούτοις, στη διαβητική κετοξέωση είναι αυξημένα κυρίως τα επίπεδα του β-υδροξυβουτυρικού οξέος, με συνέπεια να μη γίνεται ακριβής εκτίμηση της βαρύτητας της κέτωσης με την παραπάνω μέθοδο. Αναπνευστική αντιρρόπηση της οξέωσης ή και πρωτοπαθής αναπνευστική αλκάλωση μπορεί να συνυπάρχουν, λόγω λοίμωξης και πυρετού. Η υπεργλυκαιμία και η πολυουρία οδηγούν σε υπερώσμωση. Το επίπεδο συνείδησης σχετίζεται με την ωσμωτικότητα του ορού, η οποία στους ασθενείς με κώμα ξεπερνά συνήθως τις 330 mOsm/L. Το πραγματικό έλλειμμα του ύδατος και των ηλεκτρολυτών είναι περίπου 100 mL ύδατος, 7-10 mEq νατρίου, 3-5 mEq καλίου, 5-7 mEq χλωρίου, 1 mmol φωσφόρου και 0,5-0,8 mEq μαγνήσιου, ανά χιλιόγραμμο σωματικού βάρους. Η συνυπάρχουσα υπεργλυκαιμία οδηγεί σε αύξηση του εξωκυττάριου όγκου, με αποτέλεσμα ψευδώς χαμηλά επίπεδα νατρίου. Ο αριθμός των λευκοκυττάρων μπορεί να είναι αυξημένος, εξαιτίας της κατάστασης stress ή υποκείμενης λοίμωξης. Η αμυλάση και η κρεατινίνη του ορού είναι πλασματικά αυξημένες, λόγω της επίδρασης των κετονικών σωμάτων στις εργαστηριακές δοκιμασίες. Τέλος, ψευδώς φυσιολογικά επίπεδα γλυκόζης μπορεί να παρατηρηθούν λόγω της συνυπάρχουσας υπερτριγλυκεριδαιμίας.
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			Εικόνα 31.1 Μεταβολικές αλλαγές στην διαβητική κετοξέωση.

			Πηγή: Προσωπικό αρχείο.

			31.3 Υπεργλυκαιμική, μη κετωτική υπερώσμωση

			Η υπεργλυκαιμική μη κετωτική υπερώσμωση (ΥΜΚΥ) ορίζεται ως σοβαρή υπεργλυκαιμία, με αυξημένη ωσμωτικότητα πλάσματος και βαριά αφυδάτωση, χωρίς σημαντική κέτωση ή οξέωση. Εμφανίζεται με συχνότητα 10 περιπτώσεις ανά 100.000 άτομα και η θνητότητά της κυμαίνεται μεταξύ 40% και 70%.

			31.3.1 Παθογένεια

			Ο παθογενετικός μηχανισμός της ΥΜΚΥ δεν έχει πλήρως διευκρινιστεί. Φαίνεται ότι οι παράγοντες που ευθύνονται για τη σοβαρότερη αφυδάτωση και την έλλειψη σημαντικής κέτωσης σε σχέση με την ΔΚ είναι: (α) η σχετικά καλύτερη εκκριτική επάρκεια των β-κυττάρων για την ινσουλίνη, γεγονός που μειώνει το βαθμό της λιπόλυσης και της παραγωγής κετονοσωμάτων, χωρίς να επαρκεί όμως για τη μείωση των επιπέδων της γλυκόζης, και (β) η αναστολή της λιπόλυσης και, κατά συνέπεια, της κετογένεσης, λόγω της βαριάς υπερώσμωσης.

			Η αφυδάτωση προκαλεί μείωση του ενδαγγειακού όγκου, ενώ η αυξημένη ωσμωτικότητα προκαλεί αντίσταση στην ινσουλίνη, με αποτέλεσμα επίταση της υπεργλυκαιμίας και της υπερώσμωσης. Τέλος, όπως και στη ΔΚ, συνυπάρχουν απώλειες ηλεκτρολυτών από τους νεφρούς.

			31.3.2 Εκλυτικοί παράγοντες

			Ο κύριος προδιαθεσικός παράγοντας είναι οι λοιμώξεις, με συχνότερη την πνευμονία και τη σήψη. Συχνά, επίσης, ευθύνεται η λήψη διουρητικών τύπου θειαζίδης. Ο τυπικός ασθενής με ΥΜΚΥ είναι μεταξύ 57-69 ετών, με συχνά αδιάγνωστο διαβήτη τύπου ΙΙ, που καθυστέρησε στην αντιμετώπιση των συμπτωμάτων της νόσου.

			31.3.3 Κλινική εικόνα και εργαστηριακά ευρήματα

			Η κλινική εικόνα είναι παρόμοια με εκείνη της ΔΚ, χωρίς τα σημεία της οξέωσης και της κέτωσης, αλλά με εντονότερα τα σημεία της αφυδάτωσης.

			Τα τυπικά εργαστηριακά ευρήματα περιλαμβάνουν: γλυκόζη πλάσματος > 600 mg/dL, ωσμωτικότητα ορού > 330 mOsm/L, αρνητικά ή μόλις ανιχνεύσιμα επίπεδα κετονικών σωμάτων στον ορό και τα ούρα, αρτηριακό pH > 7,30, διττανθρακικά ορού > 20 mEq/L. Η εργαστηριακή διαφορική διάγνωση της ΥΜΚΥ από τη ΔΚ συνοψίζεται στον Πίνακα 31.1.
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			Πίνακας 31.1 Διαφορική διάγνωση υπεργλυκαιμικής μη κετωτικής υπερώσμωσης από τη διαβητική κετοξέωση. AG: χάσμα ανιόντων.

			31.4 Θεραπευτική αντιμετώπιση Διαβητικής Κετοξέωσης και Υπεργλυκαιμικής, Μη Κετωτικής Υπερώσμωσης

			Θα πρέπει να εξασφαλιστούν οι αεροφόρες οδοί και η ενδαγγειακή πρόσβαση, να χορηγηθεί οξυγόνο, αν η PaO2 < 80 mm Hg, να τοποθετηθεί ρινογαστρικός και ουρηθρικός καθετήρας, και να παρακολουθούνται στενά τα ζωτικά σημεία.

			31.4.1 Ινσουλίνη

			Τα τελευταία 15 χρόνια, τα θεραπευτικά σχήματα περιλαμβάνουν χαμηλές δόσεις κρυσταλλικής ινσουλίνης (περίπου 0,1 U/kg/ώρα). Η διόρθωση των μεταβολικών διαταραχών είναι εξίσου γρήγορη, ενώ μειώνεται ο κίνδυνος της υποκαλιαιμίας και της υπογλυκαιμίας, καθώς και ο κίνδυνος ανάπτυξης εγκεφαλικού οιδήματος από απότομη πτώση της γλυκόζης αίματος κάτω των 200 mg/dL. Η δόση της ινσουλίνης που απαιτείται για τη διόρθωση της κετοξέωσης είναι 5-10 U την ώρα, ενώ για την ΥΜΚΥ, απαιτούνται περίπου 1-2 μονάδες την ώρα. Είναι απαραίτητη η ενδοφλέβια χορήγηση της ινσουλίνης με αντλία, δεδομένου ότι ο χρόνος ημιζωής της ενδοφλέβιας ινσουλίνης είναι μόλις 5 min, και έτσι η υπερδοσολογία αντιμετωπίζεται ευκολότερα.

			31.4.2 Υγρά και ηλεκτρολύτες

			Οι ασθενείς είναι σχεδόν πάντα σοβαρά αφυδατωμένοι και η αποκατάσταση των ελλειμμάτων του ύδατος και των ηλεκτρολυτών είναι η πρώτη προτεραιότητα. Το έλλειμμα του ύδατος αναπληρώνεται με χορήγηση ισότονων διαλυμάτων NaCl.

			Παρά το ενδοκυττάριο έλλειμμα καλίου, το κάλιο του ορού είναι συνήθως αυξημένο στα αρχικά στάδια της ΔΚ. Αυτό συμβαίνει πιθανώς γιατί:

			•το κάλιο παρασύρεται στον εξωκυττάριο χώρο από το ύδωρ,

			•το κάλιο ανταλλάσσεται με υδρογονοκατιόντα που εισέρχονται στο κύτταρο,

			•η μείωση του ενδοκυτταρίου φωσφόρου (με αρνητικό φορτίο) οδηγεί σε μείωση του ενδοκυτταρίου καλίου (θετικό φορτίο), για να διατηρηθεί η ηλεκτρική ισορροπία,

			•η έλλειψη ινσουλίνης μειώνει την είσοδο του καλίου στα κύτταρα.

			Επιπλέον, πιθανόν να συνυπάρχει και μείωση της απομάκρυνσης του καλίου από την κυκλοφορία, λόγω της έκπτωσης της νεφρικής λειτουργίας και του τυχόν συνυπάρχοντος υποαλδοστερονισμού στον διαβητικό ασθενή. Χαμηλό κάλιο μπορεί να εμφανιστεί εξαρχής σε ασθενείς που λάμβαναν διουρητικά, ιδιαίτερα στους ασθενείς με μη κετωτική υπερώσμωση. Με τη χορήγηση υγρών και ινσουλίνης, το κάλιο μειώνεται δραματικά και μπορεί να εμφανιστεί υποκαλιαιμία σε 2-4 ώρες μετά την έναρξη της θεραπείας και να προκαλέσει σοβαρές αρρυθμίες. Είναι προφανές, λοιπόν, ότι απαιτείται έγκαιρη χορήγηση καλίου και στενή παρακολούθηση των επιπέδων του στο αίμα.

			Κατά τη θεραπευτική αντιμετώπιση, παρατηρείται πτώση του φωσφόρου και του μαγνησίου του ορού. Η χορήγηση φωσφορικών αλάτων δεν συνιστάται παρά μόνο στους ασθενείς που είναι επιρρεπείς στην εμφάνιση ιστικής υποξίας, όπως είναι οι ασθενείς με αναιμία, χρόνια πνευμονοπάθεια ή συμφορητική καρδιοπάθεια. Σε βαριά υπομαγνησιαιμία, συνιστάται η χορήγηση αλάτων μαγνησίου.

			31.4.3 Διόρθωση της οξέωσης

			Η κετοξέωση διορθώνεται γρηγορότερα με την έναρξη της ινσουλινοθεραπείας, λόγω της ισομοριακής μετατροπής (με οξείδωση) των κετονικών σωμάτων σε διττανθρακικά, ενώ, αντίθετα, η υπερχλωραιμική οξέωση μπορεί να επιδεινωθεί κατά τη γρήγορη διόρθωση της αφυδάτωσης με χλωριούχα διαλύματα. Στη ΔΚ, αλλά ιδιαίτερα στην ΥΜΚΥ, μπορεί να υπάρχει και γαλακτική οξέωση, συνέπεια της διαταραγμένης κυκλοφορίας και της ιστικής υποξίας. Η χορήγηση διττανθρακικών μπορεί να επιταχύνει τη μείωση του καλίου, δημιουργώντας παράδοξη ενδοκυττάρια οξέωση και αντιδραστική μεταβολική αλκάλωση κατά την οξείδωση των κετονών. Μπορεί επίσης να προκαλέσει μετατόπιση της καμπύλης αποδέσμευσης της οξυαιμοσφαιρίνης προς τα αριστερά, με αποτέλεσμα ιστική υποξία. Έτσι, η θεραπεία με διττανθρακικά (σε δόση 0,5 mmol/kg) έχει θέση μόνο σε βαριά οξέωση (pH < 7,00 ή διττανθρακικά < 10 mEq/L).

			31.4.4 Επιπλοκές της θεραπείας

			Το εγκεφαλικό οίδημα είναι επικίνδυνη, αλλά ευτυχώς σπάνια επιπλοκή της θεραπείας. Υπάρχει σημαντική συσχέτιση της εμφάνισης του οιδήματος με την ταχύτητα έγχυσης των υγρών, για την αντιμετώπιση της μεταβολικής διαταραχής. Το οίδημα μπορεί να οδηγήσει σε θάνατο ή μόνιμη εγκεφαλική βλάβη, και μόνον το 14% των ασθενών επιβιώνουν χωρίς νευρολογικά κατάλοιπα.

			Άλλες επιπλοκές είναι η υποκαλιαιμία και η υπογλυκαιμία, η θρομβοφλεβίτιδα, το πνευμονικό οίδημα, το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (ARDS), η ραβδομυόλυση και η γαστρική εισρόφηση.

			31.5 Ο διαβητικός ασθενής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Η ρύθμιση του διαβητικού ασθενή που νοσηλεύεται στη ΜΕΘ για οποιοδήποτε αίτιο αποτελεί ιδιαίτερο πρόβλημα. H βαριά νόσος αποτελεί για τον οργανισμό κατάσταση stress, με συνέπεια την απορρύθμιση προϋπάρχοντος ή και την αποκάλυψη λανθάνοντος ΣΔ. Η φυσιολογική απάντηση στο stress περιλαμβάνει σειρά αντιδράσεων από το νευροενδοκρινικό σύστημα, που πιθανότατα εκλύονται μέσω δράσης κυτταροκινών (ιντερλευκίνη-1, IL-1, παράγοντας νέκρωσης των όγκων, TNF-α) και έχουν αποτέλεσμα την απελευθέρωση αντιρροπιστικών ορμονών (κατεχολαμίνες, κορτιζόλη, γλυκαγόνη, αυξητική ορμόνη). Οι καταβολικές αυτές ορμόνες, σε συνδυασμό με την αντίσταση στην ινσουλίνη, που εμφανίζεται στους βαρέως πάσχοντες, προκαλούν απελευθέρωση γλυκόζης (γλυκογονόλυση, γλυκονεογένεση), λιπαρών οξέων, κετονοσωμάτων (λιπόλυση) και αμινοξέων. Η υπεργλυκαιμία και η διάσπαση των πρωτεϊνών είναι οι πιο χαρακτηριστικές απαντήσεις του οργανισμού στην κατάσταση stress και σχετίζονται με τη βαρύτητα και τη διάρκεια του νοσήματος. Στους μη διαβητικούς ασθενείς, η απελευθέρωση ινσουλίνης αφενός περιορίζει τις υπερμεταβολικές αυτές επιπτώσεις και αφετέρου υπερνικά, εν μέρει, την αντίσταση στην ορμόνη. Αντίθετα, στους διαβητικούς, η σχετική ή απόλυτη έλλειψη ινσουλίνης οδηγεί σε επίταση του υπερμεταβολικού συνδρόμου με υπεργλυκαιμία, αφυδάτωση, αιμοδυναμική αστάθεια, απώλεια λιπώδους και μυϊκού ιστού, διαταραχές στην επούλωση και επιρρέπεια σε λοιμώξεις. Έχει δειχθεί ότι η αυστηρή παρακολούθηση και ρύθμιση του σακχάρου αίματος (120-180 mg/dL) βελτιώνει σημαντικά τη νοσηρότητα και τη θνητότητα σε ορισμένες ομάδες βαρέως πασχόντων, μειώνει το ποσοστό των λοιμώξεων, της οξείας νεφρικής ανεπάρκειας, των αιμοκαθάρσεων και των μεταγγίσεων, καθώς και της πολυνευροπάθειας της ΜΕΘ. Από την άλλη, είναι γνωστό ότι τα υπογλυκαιμικά επεισόδια επιβαρύνουν την επιβίωση στους ασθενείς της ΜΕΘ. Κατά συνέπεια, επιβάλλεται συχνός προσδιορισμός της γλυκόζης αίματος, ώστε να επιτυγχάνεται ο θεραπευτικός στόχος χωρίς υπογλυκαιμίες. Οι τρέχουσες θεραπευτικές οδηγίες για τη ρύθμιση της γλυκόζης στους βαρέως πάσχοντες συνιστούν:

			•την αποφυγή σοβαρής υπεργλυκαιμίας (> 10 mmol/L, 180 mg/dL),

			•την αποφυγή μεγάλων διακυμάνσεων των επιπέδων της γλυκόζης,

			•τη χρήση μόνο κρυσταλλικής ινσουλίνης, με αντλία έγχυσης,

			•την τήρηση σταθερού θεραπευτικού πρωτοκόλλου για κάθε κέντρο,

			•τη δειγματοληψία από αρτηριακή γραμμή,

			•τον προσδιορισμό του σακχάρου στο κεντρικό εργαστήριο ή σε αναλυτή αερίων (διακύμανση ± 7,2 mg/dL ή ± 8% για τιμές μεγαλύτερες των 90 mg/dL).

			Δεδομένα για την υπεροχή της συνεχούς έναντι της διαλείπουσας μέτρησης του σακχάρου δεν υπάρχουν, παρ’ όλο που τα συστήματα συνεχούς μέτρησης προσφέρουν ακρίβεια και συστήματα συναγερμού για υπερ- ή υπογλυκαιμία.

			31.6 Υπογλυκαιμία

			31.6.1 Εισαγωγή 

			Τα επίπεδα της γλυκόζης στο αίμα διατηρούνται μέσα σε σχετικά στενό εύρος, με τη βοήθεια ενός σύνθετου συστήματος ομοιόστασης, που περιλαμβάνει νευρικούς, χυμικούς και κυτταρικούς μηχανισμούς. Η υπογλυκαιμία δεν είναι νόσος, αλλά ένα εργαστηριακό εύρημα, που συνοδεύεται από χαρακτηριστικά σημεία και συμπτώματα. Τα αίτιά της είναι ποικίλα και τα συμπτώματά της απορρέουν από την αδυναμία του οργανισμού να εφοδιάσει τον εγκέφαλο με γλυκόζη, δεδομένου ότι ο εγκέφαλος δεν μπορεί ούτε να συνθέσει, ούτε να αποθηκεύσει γλυκόζη και εξαρτάται άμεσα από την οξείδωση της γλυκόζης της κυκλοφορίας.

			31.6.2 Παθογένεια

			Η γλυκόζη του οργανισμού προέρχεται από τρεις πηγές: τους υδατάνθρακες των τροφών, το γλυκογόνο του ήπατος (γλυκογονόλυση) και την ηπατική (και σε καταστάσεις νηστείας την νεφρική) παραγωγή γλυκόζης από αμινοξέα, γλυκερόλη και γαλακτικό οξύ (γλυκονεογένεση). Οποιαδήποτε διαταραχή στους παραπάνω ρυθμιστικούς μηχανισμούς ή παρουσία εξωγενών ουσιών (φάρμακα, αιθανόλη), που υπεισέρχονται στην ομαλή λειτουργία των μηχανισμών αυτών, θα έχει συνέπεια την εμφάνιση υπογλυκαιμίας.

			31.6.3 Εκλυτικοί παράγοντες

			Τα αίτια της υπογλυκαιμίας είναι ποικίλα και η συχνότητά τους διαφέρει, αναλόγως της θεραπευτικής μονάδας στην οποία βρίσκεται ο άρρωστος. Στο τμήμα επειγόντων περιστατικών ενός μεγάλου νοσοκομείου, ο ΣΔ, ο αλκοολισμός και η σήψη, μόνα τους ή σε συνδυασμό, ευθύνονται για το 90% των υπογλυκαιμιών. Στους νοσηλευόμενους ασθενείς, το συχνότερο αίτιο αποτελούν οι παρενέργειες της θεραπείας του ΣΔ.

			Εκτός από την υπέρβαση της δοσολογίας της ινσουλίνης και των σουλφονυλουριών, υπογλυκαιμία μπορεί να προκαλέσουν: η κατάχρηση αιθανόλης, ιδιαίτερα από άτομα με κακή ως μηδενική διατροφή, λόγω αναστολής της ηπατικής γλυκονεογένεσης, η χορήγηση σαλικυλικών σε μεγάλες δόσεις, η παρακεταμόλη, λόγω αναστολής της ηπατικής γλυκονεογένεσης, η κινίνη, η πενταμιδίνη μέσω τοξικής δράσης στο β-κύτταρο και η προπρανολόλη σε άτομα με ηπατική νόσο ή συμφορητική καρδιοπάθεια.

			Άλλα αίτια υπογλυκαιμίας περιλαμβάνουν την ηπατική ανεπάρκεια, τη βαριά  συμφορητική καρδιοπάθεια (εξαιτίας αφενός ανεπάρκειας υποστρώματος για γλυκονεογένεση, λόγω μυϊκού καταβολισμού, και αφετέρου διαταραχής της λειτουργίας των ηπατοκυττάρων ή/και μειωμένης ηπατικής άρδευσης) και τη νεφρική ανεπάρκεια.

			Η υπογλυκαιμία εμφανίζεται, επίσης, στο πλαίσιο σήψης. Οι διαταραχές της ομοιόστασης της γλυκόζης στον σηπτικό ασθενή διακρίνονται σε δύο στάδια. Αρχικά, λόγω της μείωσης της οξείδωσης της γλυκόζης και της επιτάχυνσης της γλυκογονόλυσης, τα επίπεδα της γλυκόζης είναι αυξημένα, όμως αργότερα επέρχεται σταδιακή κατανάλωση του ηπατικού και μυϊκού γλυκογόνου, με συνέπεια την εμφάνιση υπογλυκαιμίας. Επιπλέον, αυξάνεται η πρόσληψη της γλυκόζης από ανοσολογικά δραστήριους ιστούς (ήπαρ, σπλήν, πνεύμονας, ειλεός, δέρμα). Η γλυκονεογένεση είναι μειωμένη και στα δύο στάδια και έτσι δεν επαρκεί για την πρόληψη της μείωσης των επιπέδων της γλυκόζης.

			Τέλος, υπογλυκαιμίες συνοδεύουν σπάνια νοσήματα, όπως τους μη νησιδιακούς όγκους.

			31.6.4 Κλινική εικόνα και διάγνωση

			Η κλινική εικόνα της υπογλυκαιμίας περιλαμβάνει αδρενεργικά (από το αυτόνομο νευρικό σύστημα) και νευρογλυκοπενικά συμπτώματα. Τις περισσότερες φορές, τα αδρενεργικά συμπτώματα προηγούνται και κατά κάποιον τρόπο προειδοποιούν για την επερχόμενη νευρογλυκοπενία (Πίνακας 31.2). Στα περισσότερα άτομα, εμφανίζονται συμπτώματα όταν η γλυκόζη μειωθεί κάτω από 45 mg/dL. Στους ασθενείς της ΜΕΘ, τα συμπτώματα της υπογλυκαιμίας μπορεί να μη γίνουν αντιληπτά έως ότου εμφανισθούν σπασμοί ή κώμα.
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			Πίνακας 31.2 Κλινική εικόνα υπογλυκαιμίας.

			31.6.5 Θεραπεία

			Συνίσταται σε ενδοφλέβια χορήγηση γλυκόζης, ως διάλυμα 50%, με μέγιστη δόση 0,5 g/kg, που οδηγεί σε ανάκαμψη της υπογλυκαιμίας το αργότερο σε 10 λεπτά. Αν η υπογλυκαιμία παρατείνεται, χορηγούνται 100 mg υδροκορτιζόνης, η οποία, με τη δράση της στο μεταβολισμό, βοηθά στην αύξηση της γλυκόζης αίματος.

			Η παθοφυσιολογική συνέπεια της μη ανακάμπτουσας υπογλυκαιμίας (ή του παρατεταμένου υπογλυκαιμικού κώματος) είναι το εγκεφαλικό οίδημα. Αποτελεί, συνήθως, απόρροια βαριάς υπογλυκαιμίας, διάρκειας άνω της μιας ώρας. Η αντιμετώπιση είναι παρόμοια με εκείνη των άλλων αιτίων του εγκεφαλικού οιδήματος.
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			Κεφάλαιο 32
ΕΠΕΙΓΟΥΣΕΣ ΘΥΡΕΟΕΙΔΟΠΑΘΕΙΕΣ

			Αθηνά Ασημακοπούλου, Μαρινέλλα Τζανέλα

			Σύνοψη

			Υπερθερμία, εκσεσημασμένη ταχυκαρδία και διανοητική επιβάρυνση αποτελούν τις κύριες εκδηλώσεις της θυρεοτοξικής κρίσης. Η αντιμετώπιση της θυρεοτοξικής κρίσης πρέπει να είναι άμεση, ακόμα και σε μη τεκμηριωμένη διάγνωση, με χορήγηση προπυλθειουρακίλης, για αναστολή της σύνθεσης θυρεοειδικών ορμονών, προπρανολόλης και δεξαμεθαζόνης, για μείωση της περιφερικής δράσης των θυρεοειδικών ορμονών. Το μυξοιδηματικό κώμα χαρακτηρίζεται από υποθερμία, διαταραχές από το κεντρικό νευρικό σύστημα, βραδυκαρδία, υπόταση και υπερκαπνία. Παθογνωμονικό εργαστηριακό εύρημα αποτελεί η αύξηση της TSH. Η χορήγηση Τ3 και υδροκορτιζόνης, και η άμεση διασωλήνωση με εφαρμογή μηχανικού αερισμού είναι καθοριστικής σημασίας για την έκβαση των ασθενών.

			Κύρια γνώση

			•Υπερθερμία, εκσεσημασμένη ταχυκαρδία και διανοητική επιβάρυνση αποτελούν τις κύριες εκδηλώσεις της θυρεοτοξικής κρίσης.

			•Η αντιμετώπιση της θυρεοτοξικής κρίσης πρέπει να είναι άμεση, ακόμα και σε μη τεκμηριωμένη διάγνωση.

			•Η αιτιολογική θεραπεία συνίσταται στη χορήγηση προπυλθειουρακίλης, για αναστολή της σύνθεσης θυρεοειδικών ορμονών, προπρανολόλης και δεξαμεθαζόνης, για μείωση της περιφερικής δράσης των θυρεοειδικών ορμονών.

			•Άμεση διασωλήνωση και μηχανικός αερισμός είναι κρίσιμα για την αντιμετώπιση του μυξοιδηματικού κώματος.

			•Η ειδική θεραπεία του μυξοιδηματικού κώματος συνίσταται στη χορήγηση Τ3 και υδροκορτιζόνης.

			32.1 Εισαγωγή

			Τα προβλήματα του θυρεοειδούς που πιθανόν να αποσχολήσουν τον ιατρό της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι η θυρεοτοξική κρίση, το μυξοιδηματικό κώμα, η θεραπεία υποκατάστασης υποθυρεοειδισμού και η επίδραση των θεραπευτικών χειρισμών στη θυρεοειδική λειτουργία στον βαρέως πάσχοντα.

			32.2 Στοιχεία φυσιολογίας

			Ο θυρεοειδής αδένας εμφανίζει ιδιαιτερότητα σε σχέση με τους άλλους ενδοκρινείς αδένες σε δύο σημεία: (α) διατηρεί μεγάλη αποθήκη των ορμονών του και (β) απαιτεί ιώδιο για την ορμονοσύνθεση. Το ιώδιο από την κυκλοφορία προσλαμβάνεται σχεδόν κατ’ αποκλειστικότητα από τον θυρεοειδή και καθηλώνεται στα θυλάκια του αδένα, όπου αποτελεί την πρώτη ύλη, μαζί με τις ρίζες της τυροσίνης, για τον σχηματισμό των θυρεοειδικών ορμονών Τ3 (τριιωδοθυρονίνη) και Τ4 (θυροξίνη). Η πρόσληψη του ιωδίου από τον φυσιολογικό θυρεοειδή βρίσκεται κάτω από τον έλεγχο της υποφυσιακής θυρεοειδoτρόπου ορμόνης (TSH), αλλά ρυθμίζεται και από τα επίπεδα του ιόντος στο θυρεοειδή. Έτσι, σε περιοχές ιωδοπενίας, η πρόσληψη είναι αυξημένη και η λήψη ιωδίου οδηγεί σε αύξηση της παραγωγής των θυρεοειδικών ορμονών, ενώ σε περιοχές με επάρκεια ιωδίου, η πρόσληψη είναι φυσιολογική και η επιπλέον χορήγηση ιωδίου αναστέλλει τόσο την de novo σύνθεση των θυρεοειδικών ορμονών, όσο και την απελευθέρωσή τους από τα θυλάκια του αδένα στην κυκλοφορία. Η Τ4 παράγεται μόνον από το θυρεοειδή, ενώ η Τ3, που είναι και η δραστική θυρεοειδική ορμόνη, παράγεται τόσο από τον θυρεοειδή, όσο και από περιφερική μετατροπή (κυρίως στο ήπαρ και τον νεφρό) της Τ4. Η παραγωγή και η απελευθέρωση των θυρεοειδικών ορμονών βρίσκονται σε αρνητική παλίδρομη ρύθμιση με την TSH. Οι θυρεοειδικές ορμόνες κυκλοφορούν στο μεγαλύτερο ποσοστό τους συνδεδεμένες με πρωτεΐνες, κυρίως με τη συνδετική σφαιρίνη των θυρεοειδικών ορμονών (Thyroid Hormones Binding Protein, TBG), και το συνολικό ποσό τους στην κυκλοφορία εξαρτάται από τα επίπεδα αυτής της πρωτεΐνης. Έτσι, η εκτίμηση της θυρεοειδικής λειτουργίας, ιδιαίτερα στον βαρέως πάσχοντα, θα πρέπει να βασίζεται στα επίπεδα της TSH και της ελεύθερης Τ4, και όχι των ολικών επιπέδων της.

			32.3 Θυρεοτοξική κρίση

			Είναι σχετικά σπάνιο σύνδρομο, που μπορεί να αποβεί απειλητικό για τη ζωή. Χαρακτηρίζεται από γρήγορη επιδείνωση του υπερθυρεοειδισμού, με κύριες εκδηλώσεις υπερθερμία, εκσεσημασμένη ταχυκαρδία και υπέρταση, με ή χωρίς καρδιακή ανεπάρκεια, και διανοητική επιβάρυνση. Παρά τη σπανιότητα, η έγκαιρη διάγνωση είναι σημαντικότατος παράγοντας για την ευνοϊκή έκβαση της νόσου. Η θνητότητά της σε νοσοκομειακούς ασθενείς κυμαίνεται από 10% έως 75%.

			32.3.1 Εκλυτικοί παράγοντες

			Η θυρεοτοξική κρίση εκδηλώνεται σε έδαφος προϋπάρχοντος υπερθυρεοειδισμού. Η νόσος μπορεί να είναι ήπια και να μην έχει διαγνωστεί ή να έχει ατελώς θεραπευθεί. Μπορεί όμως να εκδηλωθεί και σε γνωστό ασθενή υπό αγωγή, αν αυτός εκτεθεί σε διάφορους εκλυτικούς παράγοντες (Πίνακας 32.1). Η συχνότερη αιτία είναι οι λοιμώξεις, γεγονός που δημιουργεί δυσκολίες στη διαφορική διάγνωση της υπερπυρεξίας και της ταχυκαρδίας, ως συμπτωμάτων λοίμωξης ή υπερθυρεοειδισμού. Επίσης, συχνός εκλυτικός παράγοντας είναι και η λήψη ιωδίου, με τη μορφή των ιωδιούχων σκιαγραφικών για αξονική τομογραφία ή με τη μορφή του αντιαρρυθμικού φαρμάκου αμιοδαρόνη. Το σκεύασμα αυτό περιέχει μεγάλη ποσότητα ιωδίου (75 mg στο δισκίο των 200 mg). Ας σημειωθεί ότι η δραστική ουσία του σκευάσματος εμποδίζει τη μετατροπή της Τ4 στη δραστικότερη Τ3, και έτσι η θυρεοτοξική κρίση μπορεί να εμφανιστεί αρκετό διάστημα μετά τη διακοπή του φαρμάκου, όταν τα επίπεδά του στο αίμα δεν είναι ικανά να αναστείλουν τη μετατροπή αυτή, ενώ, αντίθετα, τα επίπεδα του ιωδίου είναι αρκετά υψηλά, ώστε να ευοδώσουν την κρίση.
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			Πίνακας 32.1 Εκλυτικοί παράγοντες θυρεοτοξικής κρίσης.

			32.3.2 Κλινική εικόνα

			Εκτός της υπερπυρεξίας και της ταχυκαρδίας, η κλινική εικόνα περιλαμβάνει έντονη υπεριδρωσία και συμπτώματα από το κεντρικό νευρικό σύστημα, όπως ανησυχία, σύγχυση, ψύχωση και κώμα. Εκτός της φλεβοκομβικής ταχυκαρδίας, μπορεί να υπάρχουν και άλλες ταχυαρρυθμίες, καθώς και συμπτώματα καρδιακής ανεπάρκειας, ιδιαίτερα σε ηλικιωμένους ασθενείς. Στα αρχικά στάδια, υπάρχει συστολική υπέρταση, με υψηλή πίεση παλμού, αν και αργότερα, λόγω της μείωσης του όγκου του αίματος από την υπεριδρωσία, τις διάρροιες και τους εμέτους, που μπορεί να συνυπάρχουν, εμφανίζεται υπόταση και κυκλοφορική κατάρριψη. Οι εκδηλώσεις από το γαστρεντερικό περιλαμβάνουν επίσης διάχυτο κοιλιακό άλγος, ηπατομεγαλία και σπληνομεγαλία. Η παρουσία ικτέρου αποτελεί κακό προγνωστικό σημείο, ενώ μπορεί να εμφανιστεί ραβδομυόλυση και πνευμονική εμβολή.

			32.3.3 Εργαστηριακά ευρήματα

			Τα επίπεδα των θυρεοειδικών ορμονών είναι υψηλά, όχι όμως σημαντικά υψηλότερα από εκείνα των ασθενών με μη επιπεπλεγμένο υπερθυρεοειδισμό. Η TSH είναι μη ανιχνεύσιμη. Μπορεί να συνυπάρχει αύξηση της γλυκόζης του αίματος, λόγω της αυξημένης γλυκογονόλυσης και της αναστολής της έκκρισης της ινσουλίνης, μέσω των κατεχολαμινών, καθώς και ήπια λευκοκυττάρωση, με στροφή προς τα αριστερά. Τα ηπατοκυτταρικά ένζυμα είναι αυξημένα, όπως επίσης η αλκαλική φωσφατάση και το ασβέστιο, τα τελευταία λόγω της δράσης των θυρεοειδικών ορμονών στον οστικό μεταβολισμό.

			32.3.4 Θεραπεία

			Η αντιμετώπιση της θυρεοτοξικής κρίσης πρέπει να είναι άμεση, ακόμα και σε μη τεκμηριωμένη διάγνωση, εν αναμονή της εργαστηριακής επιβεβαίωσης. Ο ασθενής θα πρέπει να εισαχθεί στη ΜΕΘ. Η θεραπεία σκοπεύει αφενός στη γενική υποστήριξη του οργανισμού και αφετέρου στην ειδική αντιμετώπιση της δράσης των θυρεοειδικών ορμονών. Στόχοι της ειδικής αντιμετώπισης είναι:

			•η μείωση των επιπέδων των θυρεοειδικών ορμονών στον ορό,

			•η μείωση της δράσης των θυρεοειδικών ορμονών στους περιφερικούς ιστούς,

			•η πρόληψη της καρδιαγγειακής κατάρριψης και η διατήρηση της ομοιόστασης του οργανισμού, και

			•η αντιμετώπιση των εκλυτικών αιτίων.

			Στα γενικά θεραπευτικά μέτρα περιλαμβάνονται η αντιμετώπιση της υπερπυρεξίας (χορήγηση αντιπυρετικών, ψυχρά επιθέματα, κουβέρτα υποθερμίας), η επαρκής ενυδάτωση, η αποκατάσταση τυχόν ηλεκτρολυτικών διαταραχών, η αντιμετώπιση της καρδιακής ανεπάρκειας, η επαρκής οξυγόνωση και, επί κυκλοφορικής κατάρριψης, η χορήγηση αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων.

			Η αιτιολογική θεραπεία 1ης γραμμής περιλαμβάνει τη χορήγηση προπυλθειουρακίλης (200 mg/4ωρο p.o.), για αναστολή της σύνθεσης θυρεοειδικών ορμονών, προπρανολόλης (1-2 mg i.v.) και δεξαμεθαζόνης (2 mg/12ωρο), με στόχο τη μείωση της περιφερικής δράσης των θυρεοειδικών ορμονών. Επί εμμονής, η αιτιολογική θεραπεία 2ης γραμμής περιλαμβάνει τη χορήγηση ιωδίου (Lugol solution, 10 σταγόνες/8ωρο p.o.), Sodium iodide (Ultravist 500–1000 mg/12ωρο i.v.) ή Lithium carbonate (300 mg/6ωρο), για αναστολή της απελευθέρωσης των θυρεοειδικών ορμονών. Τα ιωδιούχα σκευάσματα θα πρέπει να χορηγούνται 1 ώρα μετά την έναρξη των αντιθυρεοειδικών φαρμάκων. Παράλληλα, θα πρέπει να γίνεται προσπάθεια αντιμετώπισης του υποκείμενου αιτίου της θυρεοτοξικής κρίσης.

			32.4 Μυξοιδηματικό κώμα

			Το μοιξοιδηματικό κώμα είναι βαριά και παραμελημένη μορφή υποθυρεοειδισμού. Συνήθως, πρόκειται για αδιάγνωστους ασθενείς, με μακροχρόνια νόσο ή ασθενείς που διέκοψαν τη θεραπεία υποκατάστασης με θυροξίνη για μεγάλο χρονικό διάστημα. Χρήζει επείγουσας αντιμετώπισης, δεδομένου ότι η θνητότητά του ανέρχεται στο 80%.

			32.4.1 Εκλυτικοί παράγοντες

			Το μυξοιδηματικό κώμα επιπλέκει σχεδόν πάντα τον πρωτοπαθή υποθυρεοειδισμό (συνήθως, λόγω αυτοάνοσης καταστροφής ή χειρουργικής αφαίρεσης του αδένα). Οι εκλυτικοί παράγοντες αναφέρονται στον Πίνακα 32.2.

			32.4.2 Κλινική εικόνα

			Το μυξοιδηματικό κώμα χαρακτηρίζεται από υποθερμία και διαταραχές από το κεντρικό νευρικό σύστημα, όπως σύγχυση και αποπροσανατολισμός, λήθαργος, κώμα, σπασμοί, βραδύτητα τενοντίων αντανακλαστικών και ψύχωση. Από το κυκλοφορικό, χαρακτηριστικές είναι η βραδυκαρδία και οι βραδυαρρυθμίες, η υπόταση και η χαμηλή καρδιακή παροχή, με συνύπαρξη περικαρδιακής συλλογής. Από το αναπνευστικό, παρατηρείται μείωση του κυψελιδικού αερισμού και υπερκαπνία, λόγω μειωμένης αναπνευστικής απάντησης στην αυξημένη PaCO2, αδυναμίας των αναπνευστικών μυών και παχυσαρκίας, που συνήθως συνυπάρχει. Από το γαστρεντερικό, μπορεί να εμφανισθεί ειλεός, γαστροπληγία και τοξικό μεγάκολο. Χαρακτηριστικά του υποθυρεοειδισμού είναι το ξηρό και ψυχρό δέρμα, το απαθές, ωχρό και οιδηματώδες προσωπείο, η ευθρυπτότης και η αραίωση των τριχών και το γενικευμένο οίδημα στον κορμό.
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			Πίνακας 32.2 Εκλυτικοί παράγοντες μυξοιδηματικού κώματος.

			32.4.3 Εργαστηριακά ευρήματα

			Η ανεύρεση χαμηλών επιπέδων Τ3, Τ4 και αυξημένης TSH αποτελεί το χαρακτηριστικό εργαστηριακό εύρημα. Χαρακτηριστικές είναι επίσης η υπονατριαιμία, η χαμηλή ωσμωτικότητα πλάσματος και ο χαμηλός ρυθμός σπειραματικής διήθησης. Στον Πίνακα 32.3 συνοψίζονται τα εργαστηριακά ευρήματα του μυξοιδηματικού κώματος. Στο ηλεκτροκαρδιογράφημα ανευρίσκονται χαμηλά δυναμικά, παράταση του QT διαστήματος και επιπέδωση ή αναστροφή των T. Στην ακτινογραφία θώρακος παρατηρείται αύξηση της καρδιακής σκιάς, που οφείλεται στην περικαρδιακή συλλογή υγρού.
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			Πίνακας 32.3 Εργαστηριακά ευρήματα στο μυξοιδηματικό κώμα. T4: θυροξίνη, T3: τριιωδοθυρονίνη, TSH: θυρεοειδοτρόπος ορμόνη, PaCO2: μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα, PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα.

			32.4.4 Θεραπεία

			H έγκαιρη και επιθετική αντιμετώπιση του μυξοιδηματικού κώματος μειώνει τη θνητότητα. Η ενδοφλέβια χορήγηση θυροξίνης πρέπει να αρχίσει άμεσα, με την υποψία της νόσου. Τα θεραπευτικά σχήματα που προτείνονται είναι: T4 500 μg i.v. εφάπαξ και στη συνέχεια 50-100 μg/ημέρα i.v. ή T3 10-20 μg i.v. εφάπαξ, και στη συνέχεια 10 μg/4ωρο για το πρώτο 24ωρο, 10 μg/6ωρο τη 2η-3η ημέρα, και τιτλοποίση έως ότου ο ασθενής ανακτήσει καλό επίπεδο συνείδησης.

			Στα υποστηρικτικά μέτρα περιλαμβάνονται η μηχανική υποστήριξη της αναπνοής, αν είναι απαραίτητο, η αντιμετώπιση της κυκλοφορικής καταπληξίας, η διόρθωση των μεταβολικών-ηλεκτρολυτικών διαταραχών, η αντιμετώπιση της υποθερμίας, με ήπια παθητική επαναθέρμανση, ώστε να αποφευχθεί απότομη αγγειοδιαστολή και επιδείνωση της κυκλοφορικής καταπληξίας, και η αντιμετώπιση της συνυπάρχουσας επινεφριδιακής ανεπάρκειας, με τη χορήγηση υδροκορτιζόνης, σε δόση 50-100 mg i.v. κάθε 6-8 ώρες. Τέλος, πρωταρχική σημασία έχει η αντιμετώπιση του εκλυτικού αιτίου.

			32.5 Ο υποθυρεοειδικός ασθενής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Ο γνωστός υποθυρεοειδικός ασθενής που θα νοσηλευθεί στη ΜΕΘ, λόγω άλλης βαριάς διαταραχής, θα πρέπει βεβαίως να συνεχίσει τη λήψη της αγωγής του. Η διακοπή της αγωγής για 1-3 ημέρες, μέχρι τη σταθεροποίηση του ασθενή, δεν δημιουργεί πρόβλημα. Όμως, το μεγαλύτερο ποσοστό των υποθυρεοειδικών ασθενών στις ΜΕΘ εμφανίζει απορρύθμιση των δεικτών της θυρεοειδικής λειτουργίας, λόγω είτε διακοπής της αγωγής με θυροξίνη για περισσότερες ημέρες (αδυναμίας λήψης από το στόμα) είτε πλημμελούς απορρόφησής της είτε αυξημένου ρυθμού κάθαρσης της θυροξίνης (νεφρωσικό σύνδρομο). Στις περιπτώσεις αυτές, είναι αναγκαία η ενδοφλέβια χορήγηση της θυροξίνης. Με το δεδομένο ότι η απορρόφηση της θυροξίνης είναι περίπου το 25% της χορηγούμενης δόσης από το στόμα, η ενδοφλέβια χορήγηση θα πρέπει να προσαρμόζεται ανάλογα. Ημερήσια δόση 25-50 μg i.v. καλύπτει το μεγαλύτερο ποσοστό των ασθενών.

			Πολλά από τα φαρμακευτικά σκευάσματα που χρησιμοποιούνται στη ΜΕΘ διαταράσσουν τη θυρεοειδική λειτουργία. Χαρακτηριστικά, αναφέρουμε τους β-αναστολείς, τα κορτικοστεροειδή (μειώνουν την Τ3, και την TSH) και την ντοπαμίνη (μειώνει την TSH). H ουσία με τη σημαντικότερη επίδραση όμως είναι το ιώδιο, που στη ΜΕΘ χορηγείται ως αμιοδαρόνη ή ως ιωδιούχο σκιαγραφικό. Η περίσσεια ιωδίου μπορεί να προκαλέσει υποθυρεοειδισμό ή υπερθυρεοειδισμό, ανάλογα με το υπόστρωμα του θυρεοειδούς (δυσορμονογένεση, θυρεοειδίτιδες, μεσογειακή αναιμία, αιμοσιδήρωση, παιδιά και έφηβοι, οζώδης βρογχοκήλη, επαρκής ή μη προηγούμενη πρόσληψη ιωδίου).
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			Κεφάλαιο 33
ΦΛΟΙΟΕΠΙΝΕΦΡΙΔΙΑΚΗ ΑΝΕΠΑΡΚΕΙΑ

			Αθηνά Ασημακοπούλου, Μαρινέλλα Τζανέλα

			Σύνοψη

			Η οξεία επινεφριδιακή κρίση εμφανίζεται σε ασθενείς με προϋπάρχουσα νόσο Addison, που εκτίθενται σε κατάσταση stress ή είναι αποτέλεσμα οξείας αμφοτερόπλευρης αιμορραγικής καταστροφής των επινεφριδίων. Χαρακτηρίζεται από σημαντική μείωση του όγκου του αίματος και αφυδάτωση, που γρήγορα εξελίσσονται σε υποογκαιμική καταπληξία. Η θεραπεία πρέπει να είναι άμεση και συνίσταται στη χορήγηση γλυκοκορτικοειδών και στην υποστηρικτική αγωγή.

			Κύρια γνώση

			•Τα κύρια αίτια της οξείας φλοιεπινεφριδιακής ανεπάρκειας στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας είναι η προηγούμενη λήψη κορτικοστεροειδών, η αυτοάνοση προσβολή των επινεφριδίων, η φυματίωση και η αμφοτερόπλευρη καταστροφή από αιμορραγία.

			•Η υπόταση και ο θάνατος είναι οι κύριες καρδιαγγειακές επιπλοκές της οξείας φλοιεπινεφριδιακής ανεπάρκειας.

			•Συνύπαρξη υπογλυκαιμίας, υπονατριαιμίας, υπερκαλιαιμίας και υπότασης, που δεν διορθώνεται με τη χορήγηση υγρών και αγγειοσυσπαστικών, θέτει έντονα την υποψία φλοιεπινεφριδιακής ανεπάρκειας.

			33.1 Οξεία επινεφριδιακή κρίση

			Η συνδρομή αυτή εμφανίζεται σε ασθενείς με προϋπάρχουσα νόσο Addison, που εκτίθενται σε κατάσταση stress (λοίμωξη, τραυματισμό, χειρουργική επέμβαση). Μπορεί, επίσης, να είναι αποτέλεσμα οξείας αμφοτερόπλευρης αιμορραγικής καταστροφής των επινεφριδίων. Η σήψη, κυρίως από μηνιγγιτιδόκοκκο, είναι κλασική αιτία επινεφριδιακής καταπληξίας (σύνδρομο Waterhouse-Friderichsen). Αιμορραγία και καταστροφή των επινεφριδίων μπορεί επίσης να προκληθεί από διαταραχές της πήξης, μετατραυματική καταπληξία, νοσήματα της εγκυμοσύνης, ισχαιμικές καταστάσεις και χορήγηση αντιπηκτικών. Η ευαισθησία των επινεφριδίων στην αιμορραγία είναι πολυπαραγοντική. Σε όλες τις παραπάνω καταστάσεις, τα επινεφρίδια βρίσκονται σε κατάσταση μέγιστης διέγερσης, λόγω της υπερέκκρισης φλοιοεπινεφριδιοτρόπου ορμόνης (Adrenocorticotropic Hormone, ACTH), για την αντιμετώπιση του stress. Ο αδένας είναι οιδηματώδης και τα αυξημένα ενδοεπινεφριδιακά επίπεδα κορτιζόλης διαταράσσουν την ακεραιότητα των αγγείων του, προδιαθέτοντας σε ρήξεις και αιμορραγίες. Επιπλέον, η αποχέτευση του αίματος από τα επινεφρίδια γίνεται με μία μοναδική φλέβα, γεγονός που καθιστά τους αδένες αυτούς επιρρεπείς σε θρομβώσεις και αγγειακές βλάβες.

			Η συνδρομή χαρακτηρίζεται από μείωση του όγκου του αίματος και αφυδάτωση, που γρήγορα εξελίσσονται σε υποογκαιμική καταπληξία. Η οξεία επινεφριδιακή κρίση θα πρέπει να αποτελεί μέρος της διαφορικής διάγνωσης σε κάθε ασθενή με ανεξήγητη αιμοδυναμική κατάρριψη. Συνυπάρχει έντονο κοιλιακό άλγος, που μπορεί να μιμηθεί οξεία κοιλία, και πυρετός, λόγω συνυπάρχουσας λοίμωξης ή αυτής καθαυτής της επινεφριδιακής ανεπάρκειας.

			33.1.1 Εργαστηριακά ευρήματα

			Η ανεπάρκεια κορτιζόλης, αλλά κυρίως αλδοστερόνης οδηγεί σε απώλεια νατρίου και κατακράτηση καλίου από τους νεφρούς, με συνέπειες υπονατριαιμία, υπερκαλιαιμία και οξέωση. Η ουρία είναι συνήθως αυξημένη, λόγω της αφυδάτωσης, και σε ποσοστό 6% περίπου ανευρίσκεται αύξηση του ασβεστίου. Χαρακτηριστική είναι επίσης η υπογλυκαιμία. Στην πρωτοπαθή επινεφριδιακή ανεπάρκεια, είναι χαρακτηριστικά τα χαμηλά επίπεδα κορτιζόλης και τα υψηλά επίπεδα ACTH.

			33.1.2 Θεραπεία

			Η θεραπευτική αντιμετώπιση της επινεφριδιακής κρίσης περιλαμβάνει την άμεση χορήγηση γλυκοκορτικοειδών: υδροκορτιζόνη σε δόση 100 mg i.v. κάθε 6 ώρες (προτιμάται, γιατί διαθέτει και αλατοκορτικοειδική δράση, υποκαθιστώντας έτσι και την έλλειψη αλδοστερόνης). Με τη βελτίωση της κλινικής εικόνας και την αντιμετώπιση του εκλυτικού αιτίου της κρίσης, η δόση μπορεί να μειωθεί σταδιακά μέχρι τη συνήθη δόση υποκαταστάσεως (υδροκορτιζόνη 20-30 mg και σπιρονολακτόνη 50 mg ημερησίως). Σημαντική είναι η υποστηρικτική αγωγή, με αντιμετώπιση της υποογκαιμίας και των ηλεκτρολυτικών διαταραχών, και εξασφάλιση του αερισμού και της οξυγόνωσης.
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			Κεφάλαιο 34
«ΡΥΘΜΙΣΤΙΚΕΣ» ΑΛΛΑΓΕΣ ΣΤΑ ΕΝΔΟΚΡΙΝΙΚΑ ΣΥΣΤΗΜΑΤΑ ΣΤΟΝ ΒΑΡΕΩΣ ΠΑΣΧΟΝΤΑ

			Αθηνά Ασημακοπούλου, Μαρινέλλα Τζανέλα

			Σύνοψη

			Η φυσιολογική απάντηση στο stress περιλαμβάνει σειρά αντιδράσεων από το νευροενδοκρινικό σύστημα, με στόχο την κινητοποίηση των μηχανισμών που θα βοηθήσουν στην αντιμετώπιση του σοβαρού συμβάντος. Οι πιο χαρακτηριστικές διαταραχές είναι το σύνδρομο χαμηλής Τ3 και η «σχετική» επινεφριδιακή ανεπάρκεια. Το σύνδρομο χαμηλής Τ3 χαρακτηρίζεται από χαµηλά επίπεδα θυρεοειδικών ορµονών, χωρίς σηµειολογία θυρεοειδικής ανεπάρκειας, και θεωρείται λειτουργική προσαρµογή του πάσχοντος οργανισµού, µε σκοπό τη µείωση του διάµεσου µεταβολισµού και τη διαφύλαξη ενέργειας για την περίοδο της βαριάς νόσου. Αιμοδυναμική αστάθεια, υπογλυκαιμία, υπονατριαιμία, και υπερκαλιαιμία στον βαρέως πάσχοντα εγείρουν την υποψία της «σχετικής φλοιοεπινεφριδιακής ανεπάρκειας».

			Κύρια γνώση

			•Η φυσιολογική απάντηση στο stress περιλαμβάνει σειρά αντιδράσεων, με στόχο την κινητοποίηση των μηχανισμών που θα βοηθήσουν στην αντιμετώπιση του σοβαρού συμβάντος.

			•Οι χαρακτηριστικότερες διαταραχές είναι το σύνδρομο χαμηλής Τ3 και η «σχετική» επινεφριδιακή ανεπάρκεια.

			•Το σύνδρομο χαμηλής Τ3 χαρακτηρίζεται από χαµηλά επίπεδα θυρεοειδικών ορµονών, χωρίς σηµειολογία θυρεοειδικής ανεπάρκειας.

			•Αιμοδυναμική αστάθεια, υπογλυκαιμία, υπονατριαιμία και υπερκαλιαιμία στον βαρέως πάσχοντα εγείρουν την υποψία «σχετικής» επινεφριδιακής ανεπάρκειας.

			34.1 Εισαγωγή

			Η φυσιολογική απάντηση στο stress περιλαμβάνει σειρά αντιδράσεων από το νευροενδοκρινικό σύστημα, που πιθανότατα εκλύονται μέσω δράσης κυτταροκινών (TNF-α, IL-1). Η άμεση αντίδραση διαρκεί 4-8 ημέρες και χαρακτηρίζεται από κινητοποίηση μηχανισμών που θα βοηθήσουν στην αντιμετώπιση του σοβαρού συμβάντος (τροποποίηση της ανοσολογικής απόκρισης, καθυστέρηση του αναβολισμού για την εξασφάλιση ενέργειας στα ζωτικά όργανα). Με την παράταση της νοσηλείας στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) εμφανίζεται η όψιμη φάση των μεταβολών που χαρακτηρίζεται από υπερκαταβολισμό, απώλεια μυϊκής μάζας, διατήρηση του λιπώδους ιστού, ανοσοκαταστολή και διαταραχές της πήξης.

			Η αύξηση της κορτιζόλης και των υποφυσιακών ορμονών, κυρίως της αυξητικής ορμόνης, σε συνδυασμό με την απελευθέρωση κατεχολαμινών και γλυκαγόνης, επιτείνουν την αντίσταση στην ινσουλίνη και οδηγούν σε υπεργλυκαιμία. Η δράση της αυξητικής ορμόνης στους περιφερικούς ιστούς μειώνεται, και έτσι ο οργανισμός αναστέλλει τον ενεργειακά δαπανηρό αναβολισμό και προσφέρει άμεσα χρησιμοποιούμενες μορφές ενέργειας στα ζωτικά όργανα, στην προσπάθεια για επιβίωση. Παράλληλα, η μείωση των θυρεοειδικών ορμονών έχει συνέπεια τη μείωση του καταβολισμού και την περαιτέρω εξασφάλιση ενέργειας. Στην όψιμη φάση όμως, η παρατεταμένη μείωση του αναβολισμού, σε συνδυασμό με την ελλιπή θερμιδική κάλυψη του ασθενή, που ίσως είναι το αίτιο της παρατηρούμενης μείωσης των υποφυσιακών ορμονών, έχει καταστρεπτικά και δύσκολα αναστρέψιμα αποτελέσματα. Οι χαρακτηριστικότερες διαταραχές που θα αντιμετωπίσει ο ιατρός της ΜΕΘ είναι το σύνδρομο χαμηλής Τ3 και η «σχετική» επινεφριδιακή ανεπάρκεια.

			34.2 Σύνδρομο χαμηλής T3 

			Το σύνδροµο αυτό εµφανίζεται σε πάσχοντες από διάφορα µη θυρεοειδικά νοσήµατα και συνήθως χαρακτηρίζεται από χαµηλά επίπεδα θυρεοειδικών ορµονών, χωρίς όµως σηµειολογία θυρεοειδικής ανεπάρκειας. Πρακτικά, οποιαδήποτε πάθηση µπορεί να οδηγήσει στο σύνδροµο, µε συνηθέστερες τη σήψη, την κακή διατροφή, τις κακοήθειες, το πολυσυστηματικό τραύμα και τα µεταβολικά και εµπύρετα νοσήµατα. Σε ήπια νοσήµατα, παρατηρείται µείωση της ολικής Τ3, µε φυσιολογικά επίπεδα Τ4 και TSH. Με την παράταση και την κλινική επιδείνωση της νόσου µειώνεται και η Τ4, ενώ τα επίπεδα της TSH είναι απρόσφορα χαµηλά για τις τιµές των θυρεοειδικών ορµονών.

			Τα χαµηλά επίπεδα των θυρεοειδικών ορµονών αποτελούν κακό προγνωστικό σηµείο. Όταν τα επίπεδα της Τ4 είναι κάτω από 4 µg/dL, τότε η πιθανότητα θανάτου είναι περίπου 50%, και όταν τα επίπεδα είναι κάτω από 2 µg/dL, τότε η πιθανότητα αυτή φτάνει το 80%. Όσον αφορά την παθοφυσιολογία του συνδρόµου, στα αρχικά στάδια παρατηρούνται µειωµένη περιφερική µετατροπή της Τ4 προς Τ3 και αύξηση της µετατροπής της προς την ανενεργό ανάστροφη Τ3 (rT3). Στην παράταση της βαριάς νόσου, κύριο ρόλο έχει η µειωµένη έκκριση TSH, που οδηγεί σε µειωµένη παραγωγή T3 και Τ4, καθώς και σε µειωµένα επίπεδα θυρεοειδικών ορµονών στους ιστούς. Η ανάπτυξη του συνδρόµου, τουλάχιστον στο πρώτο οξύ στάδιο της βαριάς νόσου, όπου προεξάρχει η µειωµένη περιφερική µετατροπή της Τ4 προς Τ3, θεωρείται λειτουργική προσαρµογή του πάσχοντος οργανισµού, µε σκοπό τη µείωση του διάµεσου µεταβολισµού και τη διαφύλαξη ενέργειας. Σύμφωνα με τελευταία δεδοµένα, όταν η βαριά κατάσταση παρατείνεται, επιπροστίθεται η μειωμένη παραγωγή Τ3 και Τ4, ως συνέπεια της μείωσης της υποφυσιακής TSH, με αποτέλεσμα µειωµένη παροχή θυρεοειδικών ορµονών στους ιστούς που ίσως έχει καταστρεπτικά αποτελέσµατα. Η ανάγκη φαρµακευτικής υποκατάστασης των µειωµένων επιπέδων των θυρεοειδικών ορµονών παραμένει αντιφατική.

			34.3 Σχετική επινεφριδιακή ανεπάρκεια στον βαρέως πάσχοντα

			Όπως αναφέρθηκε στην εισαγωγή, σε καταστάσεις stress, η κορτιζόλη είναι αυξημένη, ενώ τα επίπεδα της σφαιρίνης, με την οποία συνδέεται η κορτιζόλη στην κυκλοφορία (Corticosteroid-Binding Globulin, CBG), μειώνονται, με αποτέλεσμα την αύξηση της ελεύθερης κορτιζόλης. Η αύξηση της κορτιζόλης είναι ανάλογη της βαρύτητας της νόσου και απαραίτητη για την επιβίωση, διότι, με την καταβολική της δράση στο μεταβολισμό των πρωτεϊνών, των λιπών και των υδατανθράκων, εξασφαλίζεται η απαραίτητη ενέργεια, για την αντιμετώπιση της βαριάς νόσου και τη διατήρηση της λειτουργίας των ζωτικών οργάνων. Η αύξηση της κορτιζόλης συμβάλλει, επιπλέον, στην αιμοδυναμική σταθερότητα, μέσω της κατακράτησης νατρίου και ύδατος και της αύξησης της ευαισθησίας στην αγγειοτασίνη ΙΙ και στην αγγειοσυσπαστική και ινότροπο δράση των κατεχολαμινών. Τέλος, λόγω της αντιφλεγμονώδους δράσης τους, τα γλυκοκορτικοειδή είναι απαραίτητα για τον έλεγχο της φλεγμονώδους αντίδρασης στην οξεία φάση της.

			Όταν η βαριά νόσος παρατείνεται, τα επίπεδα της φλοιοεπινεφριδιοτρόπου ορμόνης (Adrenocorticotropic Hormone, ACTH) μειώνονται. Τα επίπεδα της κορτιζόλης μειώνονται ελάχιστα, πιθανότατα λόγω της απάντησης των επινεφριδίων σε άλλα ερεθίσματα, όπως ενδοθηλίνη, κυτταροκίνες κτλ. Φαίνεται όμως ότι σε πολλές περιπτώσεις αυτά τα επίπεδα της κορτιζόλης, σε συνδυασμό με την περιφερική αντίσταση των ιστών στα γλυκοκορτικοειδή και τον αυξημένο καταβολισμό τους, τον οποίο προκαλούν οι κυτταροκίνες, είναι ανεπαρκή για την αντιμετώπιση της νόσου και οδηγούν τον βαρέως πάσχοντα σε κατάσταση «σχετικής» επινεφριδιακής ανεπάρκειας. Την κατάσταση αυτή επιβαρύνουν φάρμακα όπως η ετομιδάτη και η κετοκοναζόλη, που μειώνουν τη σύνθεση των γλυκοκορτικοειδών, ενώ η φαινυτοΐνη, τα βαρβιτουρικά, η καρβαμαζεπίνη και η ριφαμπικίνη αυξάνουν τον ρυθμό μεταβολισμού τους.

			Η κλινική εικόνα της «σχετικής» επινεφριδιακής ανεπάρκειας στον βαρέως πάσχοντα είναι μη ειδική. Αιμοδυναμική αστάθεια, υπογλυκαιμία, νευρολογικές διαταραχές (αδυναμία-κώμα), διάρροιες, έμετοι θα πρέπει να εγείρουν την υποψία του συνδρόμου. Η εργαστηριακή επιβεβαίωση είναι εξαιρετικά δύσκολη και αμφιλεγόμενη, διότι δεν υπάρχουν σαφή διαχωριστικά όρια μεταξύ φυσιολογικών και παθολογικών τιμών κορτιζόλης στους βαρέως πάσχοντες ασθενείς. Έτσι, στη βιβλιογραφία αναφέρεται ότι πρωινή τιμή κορτιζόλης < 15 μg/dL ή μέγιστη τιμή < 9 μg/dL ύστερα από διέγερση, με 250 mg συνθετικής ACTH, είναι ενδεικτική «σχετικής» επινεφριδιακής ανεπάρκειας.

			Θα πρέπει να γίνει σαφές ότι τα μετρούμενα επίπεδα κορτιζόλης δεν αντιστοιχούν με τα επίπεδα κορτιζόλης που δρουν στους ιστούς-στόχους της ορμόνης. Είναι πλέον γνωστό ότι σημαντικό ρόλο παίζει η δέσμευση της ορμόνης από πρωτεΐνες του πλάσματος, κυρίως τη CBG. Τα επίπεδα της CBG μειώνονται ταχέως σε βαρέως πάσχοντες λόγω είτε αυξημένης κάθαρσής της είτε μειωμένης παραγωγής της, με συνέπεια τη μείωση των επιπέδων ολικής κορτιζόλης στο πλάσμα, ενώ η ελεύθερη κορτιζόλη μπορεί να είναι αυξημένη.
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ΣΤ. Ειδικά θέματα

			•Οξεία παγκρεατίτιδα

			•Διαταραχές θερμοκρασίας

			•Δηλητηριάσεις

			•Πνιγμός

			•Συστήματα εκτίμησης της βαρύτητας της νόσου

			•Αρχές ιατρικής ηθικής – φροντίδα στο τέλος της ζωής

		

	
		
			Κεφάλαιο 35
ΟΞΕΙΑ ΠΑΓΚΡΕΑΤΙΤΙΔΑ

			Θεονύμφη Παπαβασιλοπούλου

			Σύνοψη

			Η οξεία φλεγμονή του παγκρέατος οφείλεται κυρίως σε χολολιθίαση ή κατάχρηση αλκοόλ. Εκδηλώνεται με κοιλιακό άλγος, σημεία του συνδρόμου της συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης και αύξηση της αμυλάσης ή/και της λιπάσης του ορού. Η υπολογιστική τομογραφία είναι η εξέταση εκλογής, για τη διάγνωση και την παρακολούθηση της εξέλιξης της νόσου. Οι κυριότερες τοπικές επιπλοκές είναι η επιμόλυνση των νεκρώσεων, το απόστημα και η ψευδοκύστη. Στις συστηματικές επιπλοκές περιλαμβάνονται η σήψη, η πολυοργανική δυσλειτουργία και το σύνδρομο κοιλιακού διαμερίσματος. Η έγκαιρη εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας, η επιθετική αναζωογόνηση με χορήγηση υγρών, η λελογισμένη χορήγηση αντιβιοτικών, η πρώιμη έναρξη διεντερικής διατροφής και η χρήση ελάχιστα επεμβατικών χειρουργικών τεχνικών, για την αντιμετώπιση των τοπικών επιπλοκών, μπορεί να οδηγήσουν σε βελτίωση της έκβασης της νόσου.

			Κύρια γνώση

			•Η οξεία βαριά παγκρεατίτιδα μπορεί να οδηγήσει σε σοβαρές επιπλοκές ή και σε θάνατο, και απαιτεί νοσηλεία στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας.

			•Η διάγνωση βασίζεται στη συνύπαρξη κοιλιακού άλγους με αύξηση της αμυλάσης ή της λιπάσης του ορού και απεικονιστικών ευρημάτων συμβατών με οξεία φλεγμονή του παγκρέατος.

			•Η βαρύτητα καθορίζεται από τις τοπικές επιπλοκές και τη δυσλειτουργία των οργάνων.

			•Η επιθετική αναζωογόνηση με χορήγηση υγρών, η υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών, η πρώιμη έναρξη διεντερικής διατροφής και η χρήση ελάχιστα επεμβατικών χειρουργικών τεχνικών για την αντιμετώπιση των επιπλοκών, μπορεί να οδηγήσουν σε βελτίωση της έκβασης της νόσου.

			35.1 Εισαγωγή

			Οξεία παγκρεατίτιδα ορίζεται η αιφνίδια φλεγμονή του παγκρέατος. Η νόσος μπορεί να οδηγήσει σε σοβαρές επιπλοκές ή και σε θάνατο, παρά την εφαρμογή πλήρους υποστηρικτικής θεραπείας. Η θνητότητα κυμαίνεται από 3%, για τους ασθενείς με οιδηματώδη παγκρεατίτιδα, έως 17%, για τους ασθενείς που αναπτύσσουν παγκρεατική νέκρωση. Και ενώ η ήπια οξεία παγκρεατίτιδα αντιμετωπίζεται επιτυχώς με συντηρητικά μέσα, όπως νηστεία και επιθετική ενυδάτωση, η βαριά μορφή της νόσου απαιτεί εισαγωγή στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) και, πιθανώς, χειρουργική αντιμετώπιση των επιπλοκών της.

			35.2 Αιτιολογία

			Τα συνηθέστερα αίτια της οξείας παγκρεατίτιδας είναι η χολολιθίαση (40-70%) και η κατάχρηση αλκοόλ (25-35%). Η οξεία παγκρεατίτιδα που οφείλεται σε χολολιθίαση είναι συνήθως ένα οξύ επεισόδιο, το οποίο λύεται όταν ο λίθος αφαιρεθεί ή απομακρυνθεί αυτόματα.

			Λιγότερο συνήθη αίτια είναι μάζες που αποφράσσουν τον παγκρεατικό πόρο, λοιμώδεις παράγοντες, φάρμακα, καθώς και μεταβολικά αίτια. Πρωτοπαθής ή δευτεροπαθής υπερτριγλυκεριδαιμία είναι το αίτιο στο 1-4% των περιπτώσεων (τριγλυκερίδια ορού > 1.000 mg/dL). Οξεία παγκρεατίτιδα περιγράφεται και έπειτα από χειρισμούς στην περιοχή του παγκρέατος, όπως η ενδοσκοπική παλίνδρομη χολαγγειοπαγκρεατογραφία (Endoscopic Retrograde Cholangio-Pancreatography, ERCP). Στην περίπτωση που το αίτιο δεν ανευρίσκεται μετά την ολοκλήρωση του εργαστηριακού και απεικονιστικού ελέγχου, η οξεία παγκρεατίτιδα χαρακτηρίζεται ιδιοπαθής, συνήθως οφειλόμενη σε ανατομικές παραλλαγές και διαταραχές της φυσιολογίας του αδένα.

			35.3 Κλινική εικόνα, παρακλινικά και απεικονιστικά ευρήματα

			Η οξεία παγκρεατίτιδα αποτελεί ένα από τα λίγα νοσήματα της κοιλιάς με τόσο απρόβλεπτη εξέλιξη, καθώς μπορεί να συνοδεύεται από βαριές τοπικές και συστηματικές επιπλοκές. Εμφανίζεται με ένα ευρύ φάσμα εκδηλώσεων, όπως το σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (Systemic Inflammatory Response Syndrome, SIRS) και η πολυοργανική δυσλειτουργία. Αν και τα κλινικά χαρακτηριστικά και τα βιοχημικά ευρήματα δεν είναι ειδικά, η διάγνωση τίθεται με την παρουσία δύο εκ των εξής τριών κριτηρίων:

			•κοιλιακό άλγος συμβατό με τη νόσο,

			•τιμή αμυλάσης ή λιπάσης ορού υψηλότερη της τριπλάσιας του φυσιολογικού,

			•χαρακτηριστικά ευρήματα από την απεικόνιση της κοιλιάς.

			Σπανίως, ο ασθενής εμφανίζει μη τυπική κλινική εικόνα (διαβητική κετοξέωση, υποθερμία, καταπληξία, σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας).

			Η υπολογιστική τομογραφία (ΥΤ - Computed Tomography, CT) κοιλίας με χορήγηση i.v. σκιαγραφικής ουσίας αποτελεί την εξέταση εκλογής, όχι μόνο για τη διάγνωση, αλλά και για την εκτίμηση της νέκρωσης, την αναγνώριση των επιπλοκών και την παρακολούθηση της εξέλιξης της νόσου. Η μαγνητική τομογραφία (ΜΤ - Magnetic Resonance Imaging, MRI) παγκρέατος αποτελεί εναλλακτική εξέταση, αν υπάρχει αντένδειξη στη χορήγηση σκιαγραφικού για την πραγματοποίηση ΥΤ. Δεδομένου ότι η έκταση της παγκρεατικής και περιπαγκρεατικής νέκρωσης αποκαλύπτεται πλήρως μετά την πάροδο τουλάχιστον 72 ωρών από την έναρξη των συμπτωμάτων, η διενέργεια ΥΤ (ή ΜΤ) δεν συνιστάται ως ρουτίνα κατά την εισαγωγή του ασθενή στο νοσοκομείο, εκτός από την περίπτωση στην οποία η διάγνωση είναι αμφίβολη.

			Μορφολογικά, η οξεία παγκρεατίτιδα διακρίνεται σε οξύ διάμεσο οιδηματώδη τύπο και σε οξύ νεκρωτικό. Τα μορφολογικά χαρακτηριστικά της οξείας παγκρεατίτιδας, όπως αυτά απεικονίζονται σε ΥΤ κοιλίας, αναφέρονται στον Πίνακα 35.1.

			
				
					
				
				
					
							
							Διάμεση οιδηματώδης παγκρεατίτιδα:

							•οξεία παρεγχυματική παγκρεατική και περιπαγκρεατική φλεγμονή, χωρίς αναγνωρίσιμη ιστική νέκρωση

						
					

					
							
							Νεκρωτική παγκρεατίτιδα:

							•φλεγμονή με παρεγχυματική παγκρεατική ή/και περιπαγκρεατική νέκρωση ή/και μονήρη εξωπαγκρεατική νέκρωση

						
					

					
							
							Οξεία περιπαγκρεατική συλλογή υγρού:

							•περιπαγκρεατικό υγρό σχετιζόμενο με διάμεση οιδηματώδη παγκρεατίτιδα (κατά τις πρώτες 4 εβδομάδες από την έναρξη της νόσου και χωρίς χαρακτηριστικά ψευδοκύστης)

						
					

					
							
							Παγκρεατική ψευδοκύστη:

							•περιχαρακωμένη συλλογή υγρού, συνήθως εκτός του παγκρέατος, με ελάχιστη ή καθόλου νέκρωση (συνήθως μετά τις 4 πρώτες εβδομάδες από την έναρξη της νόσου)

						
					

					
							
							Οξεία νεκρωτική συλλογή:

							•συλλογή που περιέχει τόσο υγρό όσο και νεκρώματα, σχετιζόμενη με νεκρωτική παγκρεατίτιδα

							•η νέκρωση μπορεί να αφορά το παγκρεατικό παρέγχυμα ή/και τους περιπαγκρεατικούς ιστούς

						
					

					
							
							Ώριμη συλλογή παγκρεατικών ή/και περιπαγκρεατικών νεκρωμάτων, με σαφώς αφοριζόμενα φλεγμονώδη τοιχώματα (συνήθως > 4 εβδομάδες από την έναρξη νεκρωτικής παγκρεατίτιδας)

						
					

				
			

			Πίνακας 35.1 Μορφολογικά χαρακτηριστικά της οξείας παγκρεατίτιδας, όπως αυτά αναδεικνύονται σε υπολογιστική τομογραφία κοιλίας με ενδοφλέβια χορήγηση σκιαγραφικού.

			Σε σχέση με τη βαρύτητα, η οξεία παγκρεατίτιδα κατηγοριοποιείται σε:

			•ήπια (απουσία δυσλειτουργίας οργάνων, τοπικών και συστηματικών επιπλοκών),

			•μέτριας βαρύτητας (απουσία ή παροδική -λιγότερο των 48 ωρών- δυσλειτουργία οργάνων ή/και τοπικές επιπλοκές),

			•βαριά (επίμονη –άνω των 48 ωρών- δυσλειτουργία οργάνων).

			Τα εργαλεία πρόβλεψης της βαρύτητας της νόσου κατά την πρώτη αξιολόγηση του ασθενή (εργαστηριακοί δείκτες, κλίμακες βαρύτητας κ.ά.) δεν έχουν φανεί να πλεονεκτούν έναντι της λεπτομερούς κλινικής εκτίμησης. Έτσι, η βαρύτητα της κατάστασης είναι προτιμότερο να αξιολογείται με βάση τον προσδιορισμό της απώλειας υγρών, την παρουσία ή μη υποογκαιμικής καταπληξίας και την εκτίμηση της λειτουργίας των οργανικών συστημάτων (καρδιαγγειακού, αναπνευστικού, ουροποιητικού). Η έκβαση σχετίζεται κυρίως με τη βαρύτητα της δυσλειτουργίας των οργάνων. Πρώιμη, πολυοργανική, εμμένουσα ή εξελισσόμενη δυσλειτουργία συνοδεύεται από τη χειρότερη πρόγνωση. Αν και η ανάπτυξη πολυοργανικής δυσλειτουργίας δεν συσχετίζεται με την έκταση της παγκρεατικής νέκρωσης, η τελευταία συνδυάζεται με αυξημένη συχνότητα εμφάνισης τοπικών επιπλοκών. Οι παράγοντες αυξημένου κινδύνου κάθε ασθενή θα πρέπει να συνεκτιμώνται (Πίνακας 35.2).

			
				
					
				
				
					
							
							Χαρακτηριστικά του ασθενή

						
					

					
							
							Ηλικία > 55 ετών

							BMI > 30 kg/m2

							Μεταβολές επιπέδου συνείδησης

							Συνυπάρχοντα νοσήματα

						
					

					
							
							Σύνδρομο συστηματικής φλεγμονώδους απάντησης (SIRS)

						
					

					
							
							Τουλάχιστο δύο από τα παρακάτω:

							•Σφύξεις > 90/min

							•Αναπνοές > 20/min ή PaCO2 < 32 mm Hg

							•Θερμοκρασία > 38 °C ή < 36 °C

							•WBC > 12000/mm3 ή < 4000/mm3 ή > 10% άωρες μορφές

						
					

					
							
							Εργαστηριακά ευρήματα

						
					

					
							
							Κρεατινίνη ορού > 2 mg/dL ή αύξηση της κρεατινίνης ορού

							BUN > 20 mg/dL ή αύξηση του BUN σε 48 ώρες

							Hct > 44% ή αύξηση του Hct σε 48 ώρες

						
					

					
							
							Απεικονιστικά ευρήματα

						
					

					
							
							Πλευριτικές συλλογές

							Πνευμονικά διηθήματα

							Πολλαπλές ή εκτεταμένες εξωπαγκρεατικές συλλογές

						
					

				
			

			

			Πίνακας 35.2 Παράγοντες που σχετίζονται με βαρύτερη πορεία της οξείας παγκρεατίτιδας. BMI: δείκτης μάζας σώματος, PaCO2: μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα, WBC: λευκά αιμοσφαίρια, BUN: άζωτο ουρίας αίματος, Hct: αιματοκρίτης.

			35.4 Ενδείξεις εισαγωγής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Εισαγωγή σε ΜΕΘ με σκοπό την εντατική παρακολούθηση και υποστήριξη των ζωτικών λειτουργιών και της λειτουργίας ήπατος και χοληφόρων ενδείκνυται για τους ασθενείς με:

			•σοβαρή οξεία παγκρεατίτιδα και

			•σημεία SIRS, υπόταση, διαταραχές ηλεκτρολυτών και οξεοβασικής ισορροπίας, υποξυγοναιμία, υπεργλυκαιμία, υπερασβεστιαιμία, ανουρία και κώμα.

			35.4.1 Αρχική αντιμετώπιση

			Σε όλους τους ασθενείς με οξεία παγκρεατίτιδα απαιτείται επιθετική ενυδάτωση, για αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου, της Αρτηριακής Πίεσης (ΑΠ) και της παροχής οξυγόνου στους ιστούς. Αν η ΑΠ δεν είναι ικανοποιητική, παρά την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου, ενδείκνυται η χορήγηση αγγειοσυσπαστικών και ινοτρόπων φαρμάκων. Οι ανάγκες σε υγρά θα πρέπει να επανεκτιμώνται συχνά κατά τις πρώτες 6 ώρες από την εισαγωγή, αλλά και στις επόμενες 24-48 ώρες, και ο ρυθμός αναπλήρωσης να προσαρμόζεται αναλόγως της κλινικής κατάστασης, του αιματοκρίτη και της ουρίας. Στόχος είναι η βελτίωση των ζωτικών σημείων (σφύξεις < 120/min, μέση ΑΠ 65-85 mm Hg, ωριαία διούρηση > 0,5-1,0 mL/kg/ώρα), η πτώση του αιματοκρίτη (35-44%), της ουρίας και της κρεατινίνης του ορού. Η επαρκής ενυδάτωση κατά το αρχικό στάδιο της οξείας παγκρεατίτιδας (12-24 ώρες) σχετίζεται με τη μείωση της νοσηρότητας και της θνητότητας, μέσω της βελτίωσης της μακρο- και της μικρο-κυκλοφορίας. Ανεπαρκής ενυδάτωση έχει συσχετισθεί με υπόταση και οξεία σωληναριακή νέκρωση, ενώ αιμοσυμπύκνωση πέραν των 24 ωρών σχετίζεται με την ανάπτυξη νεκρωτικής παγκρεατίτιδας. Η νεκρωτική παγκρεατίτιδα οδηγεί σε περαιτέρω απώλεια υγρών στον διάμεσο χώρο και υποάρδευση του παγκρέατος, η οποία με τη σειρά της οδηγεί σε επέκταση της παγκρεατικής νέκρωσης και σε κυτταρικό θάνατο. Η πρακτική της επιθετικής χορήγησης υγρών πρέπει να περιορίζεται στις πρώτες 24-48 ώρες από την έναρξη της νόσου, διότι η παράτασή της έχει συσχετισθεί με αυξημένη ανάγκη για ενδοτραχειακή διασωλήνωση και με αυξημένο κίνδυνο ανάπτυξης συνδρόμου κοιλιακού διαμερίσματος (αυξημένη ενδοκοιλιακή πίεση και δυσλειτουργία οργάνων). Άλλοι παράγοντες κινδύνου είναι η περιπαγκρεατική φλεγμονή και η εμφάνιση ασκίτη ή/και ειλεού.

			Επιπλέον, μέτρα λαμβάνονται για την αντιμετώπιση της υποξυγοναιμίας, των ηλεκτρολυτικών διαταραχών και των διαταραχών του σακχάρου.

			Το κοιλιακό άλγος αποτελεί προεξάρχον σύμπτωμα της οξείας παγκρεατίτιδας και αντιμετωπίζεται με χορήγηση αναλγητικών (i.v. φεντανύλη), αλλά και με την ενυδάτωση, καθώς η υποογκαιμία και η αιμοσυμπύκνωση οδηγούν σε ισχαιμικό πόνο και γαλακτική οξέωση.

			Ασθενείς με οξεία παγκρεατίτιδα και ταυτόχρονη οξεία χολαγγειίτιδα πρέπει να υποβάλλονται σε ERCP και σφιγκτηροτομή εντός 24-48 ωρών από την εισαγωγή τους στο νοσοκομείο. Για την πρόληψη της μετά-ERCP παγκρεατίτιδας, θα πρέπει να τοποθετείται πρόθεση (stent) παγκρεατικού πόρου.

			Οι ασθενείς με μέτριας βαρύτητας ή σοβαρή οξεία παγκρεατίτιδα πρέπει να σιτιστούν με ημιστοιχειακά σκευάσματα υψηλής περιεκτικότητας σε πρωτεΐνη και χαμηλής περιεκτικότητας σε λίπος, είτε μέσω ρινογαστρικού είτε μέσω ρινονηστιδικού καθετήρα εντός 3-4 ημερών από την έναρξη της νόσου. Η διεντερική σίτιση βοηθά στη διατήρηση της ακεραιότητας του εντερικού φραγμού και προστατεύει από τη βακτηριακή διαπίδυση από τον γαστρεντερικό σωλήνα. Σε μεταναλύσεις έχει φανεί μείωση της θνητότητας, της δυσλειτουργίας οργάνων, των λοιμώξεων και της ανάγκης για χειρουργική παρέμβαση στους ασθενείς με οξεία παγκρεατίτιδα που σιτίστηκαν πρώιμα διεντερικά. Παρεντερική σίτιση πρέπει να χορηγείται μόνο στην περίπτωση που η διεντερική σίτιση δεν γίνεται ανεκτή. Παρατεταμένη δυσανεξία διεντερικής σίτισης μπορεί να αποτελεί ένδειξη ανάπτυξης τοπικής επιπλοκής και να απαιτεί περαιτέρω διερεύνηση. Η χορήγηση προφυλακτικής αντιμικροβιακής αγωγής δεν συνιστάται.

			35.4.2 Αντιμετώπιση των επιπλοκών της οξείας παγκρεατίτιδας

			Οι κυριότερες τοπικές επιπλοκές της οξείας παγκρεατίτιδας είναι:

			•επιμόλυνση των νεκρωτικών περιοχών,

			•απόστημα,

			•οπισθοπεριτοναϊκή αιμορραγία,

			•ρήξη παχέος εντέρου,

			•ψευδοκύστεις και συρίγγια.

			Επιμόλυνση των νεκρωτικών συλλογών εμφανίζεται μεταξύ 1ης και 3ης εβδομάδας από την έναρξη των συμπτωμάτων. Η οργάνωση της λοίμωξης σε απόστημα συμβαίνει στο 2-3% των περιπτώσεων, συνήθως μετά την 4η εβδομάδα. Υποψία λοίμωξης εγείρεται όταν ο ασθενής με παγκρεατική ή εξωπαγκρεατική νέκρωση επιδεινώνεται ή δεν βελτιώνεται ύστερα από νοσηλεία 7-10 ημερών. Πρέπει έγκαιρα να χορηγείται εμπειρική αντιμικροβιακή αγωγή, η οποία να στοχεύει βακτήρια προερχόμενα από το έντερο (Escherichia coli, Pseudomonas spp, Klebsiella spp, Enterococcus spp) και να περιλαμβάνει παράγοντες που διεισδύουν στην παγκρεατική νέκρωση, όπως καρβαπενέμες, κινολόνες και μετρονιδαζόλη. Αν είναι εφικτό, μπορεί να γίνει καλλιέργεια υλικού, το οποίο λαμβάνεται με λεπτή βελόνη, καθοδηγούμενη από ΥΤ (CT-guided Fine Needle Aspiration, FNA). Η αγωγή επανεκτιμάται με τα αποτελέσματα των καλλιεργειών, οι οποίες όμως είναι ψευδώς αρνητικές σε μεγάλο ποσοστό. Εκτός από την αντιμικροβιακή αγωγή, συνήθως απαιτείται και παροχέτευση των επιμολυσμένων νεκρωμάτων, η οποία γίνεται διαδερμικά ή ενδοσκοπικά, επί αποστήματος ή μικρών και εντοπισμένων συλλογών, και χειρουργικά, αν οι συλλογές είναι πολλαπλές ή/και εκτεταμένες. Αν η κατάσταση του ασθενή σταθεροποιηθεί, τότε είναι προτιμότερο αυτές οι παρεμβάσεις να γίνονται μετά την 4η εβδομάδα, οπότε τα νεκρώματα έχουν οργανωθεί και ο καθαρισμός τους είναι ευχερέστερος.

			Οι ψευδοκύστεις είναι συλλογές παγκρεατικού υγρού, που περιχαρακώνονται από κοκκιωματώδη ιστό και αναπτύσσονται μετά την 4η εβδομάδα. Είναι συνήθως μονήρεις και, αν είναι μικρές (< 6 cm) και ασυμπτωματικές, χρειάζονται μόνο παρακολούθηση. Ενδείξεις παροχέτευσης αποτελούν η πίεση παρακειμένων οργάνων, η ρήξη, η αιμορραγία και η επιμόλυνση των κύστεων.

			Οι ενδείξεις επείγουσας χειρουργικής παρέμβασης στην οξεία παγκρεατίτιδα είναι πολύ περιορισμένες και περιλαμβάνουν την οπισθοπεριτοναϊκή αιμορραγία, την οξεία κοιλία με περιτονίτιδα, την απόφραξη χοληδόχου πόρου, επί αποτυχίας της ERCP, και το σύνδρομο κοιλιακού διαμερίσματος.

			Σε ήπια παγκρεατίτιδα λόγω χολολιθίασης, ο ασθενής πρέπει πριν φύγει από το νοσοκομείο να παραπεμφθεί για χολοκυστεκτομή, με σκοπό την πρόληψη πιθανών επόμενων επεισοδίων σήψης από τα χοληφόρα. Σε νεκρωτική παγκρεατίτιδα, η επέμβαση αναβάλλεται μέχρι την πλήρη υποχώρηση της φλεγμονής.

			Γενικά, τα τελευταία χρόνια, μια λιγότερο επεμβατική αντιμετώπιση της οξείας παγκρεατίτιδας, που συνίσταται στην έγκαιρη εισαγωγή στη ΜΕΘ, στην επιθετική αναζωογόνηση με χορήγηση υγρών, στην εξέλιξη των απεικονιστικών δυνατοτήτων, στη λελογισμένη χορήγηση αντιβιοτικών, στην πρώιμη έναρξη διεντερικής διατροφής και στη χρήση ελάχιστα επεμβατικών χειρουργικών τεχνικών, έχει οδηγήσει σε σαφή βελτίωση της έκβασης της νόσου.
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			Κεφάλαιο 36
ΔΙΑΤΑΡΑΧΕΣ ΘΕΡΜΟΚΡΑΣΙΑΣ

			Ιωάννης Βασιλειάδης

			Σύνοψη

			Η θερμοκρασία του σώματος εκφράζει την ισορροπία μεταξύ παραγωγής και απώλειας θερμότητας. Φυσιολογική τιμή θεωρείται αυτή κοντά στους 37 °C. Υποθερμία είναι η πτώση της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος σε επίπεδα χαμηλότερα των 35 °C και συνήθως προκαλείται από έκθεση του σώματος σε ψυχρό περιβάλλον. Υπερθερμία παρατηρείται από υπερβολική παραγωγή ή πρόσληψη θερμότητας, μειωμένη αποβολή θερμότητας ή συνδυασμό αυτών. Ο πυρετός οφείλεται στην προς τα επάνω προσαρμογή του θερμορρυθμιστικού κέντρου του υποθαλάμου από πυρογόνες ουσίες, όπως ο TNF-α και η IL-1. Σε ασθενείς της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας, ως πυρετός έχει οριστεί η αύξηση της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος σε επίπεδα υψηλότερα 38,3 °C. Στην υπερθερμία, οι μηχανισμοί αύξησης ή συντήρησης της θερμότητας υπερισχύουν των μηχανισμών αποβολής της και η θερμοκρασία αυξάνεται σε επίπεδα υψηλότερα των 40 °C. Ακραίες διαταραχές της θερμορρύθμισης και μεταβολές της θερμοκρασίας του οργανισμού έχουν επιπτώσεις στο μεταβολισμό, επηρεάζουν το επίπεδο συνείδησης και, αν δεν αναστραφούν, οδηγούν στο θάνατο.

			Κύρια γνώση

			•Σε υποθερμικούς ασθενείς, με καρδιοαναπνευστική ανακοπή, η ανάνηψη πρέπει να συνεχίζεται για μεγαλύτερο χρονικό διάστημα, επειδή η μείωση των αναγκών του εγκεφάλου σε οξυγόνο μπορεί να οδηγήσει σε επιβίωση χωρίς νευρολογικά κατάλοιπα.

			•Υπερθερμία παρατηρείται από υπερβολική (μη ελεγχόμενη) παραγωγή ή πρόσληψη θερμότητας, μειωμένη αποβολή θερμότητας ή συνδυασμό τους. Ο πυρετός οφείλεται στην προς τα επάνω προσαρμογή του σημείου ρύθμισης της θερμοκρασίας του σώματος στον υποθάλαμο, λόγω παραγωγής πυρετογόνων ουσιών, όπως στην περίπτωση λοίμωξης.

			•Ακραίες διαταραχές της θερμορρύθμισης και μεταβολές της θερμοκρασίας του οργανισμού έχουν επιπτώσεις στο μεταβολισμό, επηρεάζουν το επίπεδο συνειδήσης και, αν δεν αναστραφούν, οδηγούν στο θάνατο.

			36.1 Εισαγωγή

			Η διατήρηση σταθερής κεντρικής θερμοκρασίας στον ανθρώπινο οργανισμό είναι απαραίτητη για την επιτέλεση των θεμελιωδών βιολογικών διεργασιών. Φυσιολογική τιμή θεωρείται αυτή κοντά στους 37 °C, ενώ παρατηρείται ημερήσια διακύμανση της θερμοκρασίας, με ελάχιστη τιμή νωρίς το πρωί και μέγιστη αργά το απόγευμα. To μέγιστο εύρος ημερήσιας διακύμανσης που έχει καταγραφεί είναι 1,3 °C. Η θερμοκρασία-στόχος καθορίζεται στους προ-οπτικούς πυρήνες του υποθαλάμου και η διατήρησή της σε στενά όρια επιτυγχάνεται με ενεργοποίηση μηχανισμών οι οποίοι, ανάλογα με τις συνθήκες, προάγουν την παραγωγή, διατήρηση ή απώλεια θερμότητας. Η θερμοκρασία του σώματος εκφράζει ακριβώς την ισορροπία μεταξύ παραγωγής και απώλειας θερμότητας. Θερμότητα παράγεται από τις καταβολικές διεργασίες και τη μυϊκή δραστηριότητα (π.χ. ρίγος). Η απαγωγή θερμότητας γίνεται με αγωγή, μεταφορά (με ρεύματα), ακτινοβολία και εξάτμιση νερού (κυρίως από το δέρμα και τους πνεύμονες).

			Ο αισθητήρας θερμότητας στο άκρο του καθετήρα Swan-Ganz θεωρείται ότι δίνει τιμές που αποτελούν τον «χρυσό κανόνα» καταγραφής της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος. Η μέτρηση της κεντρικής θερμοκρασίας μπορεί να γίνει επίσης με καθετήρες θερμομέτρησης στην ουροδόχο κύστη και το κάτω τριτημόριο του οισοφάγου (αποτελεί την προτιμώμενη μέθοδο για διασωληνωμένους ασθενείς στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας). Η μέτρηση της θερμοκρασίας στη μασχάλη και στο στόμα δεν είναι αξιόπιστη, ιδίως σε ασθενείς της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ). Οι αισθητήρες θερμότητας σε επαφή με τον τυμπανικό υμένα αντανακλούν τη θερμοκρασία του εγκεφάλου, ενώ οι καθετήρες θερμομέτρησης του ορθού πρέπει να προωθούνται σε βάθος 15 cm.

			36.2 Υποθερμία

			Υποθερμία ορίζεται η (ακούσια ή θεραπευτική) πτώση της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος σε επίπεδα χαμηλότερα των 35 °C.

			Συνήθως, η ακούσια υποθερμία προκαλείται από έκθεση του σώματος σε ψυχρό περιβάλλον, όπως σε τραυματισμό σε συνθήκες έντονου ψύχους, εμβύθιση σε κρύο νερό ή παρατεταμένη έκθεση σε χαμηλές θερμοκρασίες, χωρίς επαρκή προστατευτική ένδυση και εξοπλισμό. Κατά την έκθεση στο ψύχος, η αρχική απάντηση του οργανισμού στοχεύει στη διατήρηση της φυσιολογικής κεντρικής θερμοκρασίας (περίπου 37 °C), με αύξηση της παραγωγής θερμότητας (ενεργητικές κινήσεις μυών, ρίγος). Εφόσον η διαδικασία παραγωγής θερμότητας (που, σημειωτέον, εξαντλεί τα ενεργειακά αποθέματα του οργανισμού) δεν ελέγξει την κατάσταση, η διαδικασία θερμορρύθμισης αποτυγχάνει και εγκαθίσταται υποθερμία. Η παραγωγή θερμότητας μέσω ρίγους μπορεί να συνεχιστεί έως 4-6 ώρες. Με την περαιτέρω μείωση της θερμοκρασίας (< 32 °C), το ρίγος σταματά, καθώς καταστέλλεται κεντρικά. Αν η κατάσταση δεν αναστραφεί, επέρχεται ο θάνατος, συνήθως εξαιτίας καρδιοαναπνευστικής ανεπάρκειας.

			Οι καταστάσεις που μπορεί να προκαλέσουν υποθερμία ακόμα και σε θερμό περιβάλλον (δευτεροπαθής υποθερμία) αναφέρονται στον Πίνακα 36.1.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Διαταραχή θερμορρύθμισης

						
							
							Αυξημένη απώλεια θερμότητας

						
					

					
							
							•Νευρογενής ανορεξία

							•Τραυματισμός του ΚΝΣ

							•Διαταραχές του υποθαλάμου

							•Φαρμακευτικοί παράγοντες

							•Διατομή της ΣΣ

							•Υποϋποφυσισμός

							•Υπερβολική άσκηση

							•Κακή θρέψη

						
							
							•Εγκαύματα

							•Δερματολογικές διαταραχές

							•Σοβαρή λοίμωξη

							•Τραύμα

							•Καρκινωμάτωση

							•Καταπληξία

						
					

				
			

			Πίνακας 36.1 Αίτια δευτεροπαθούς υποθερμίας. ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα, ΣΣ: σπονδυλική στήλη.

			Κατά την υποθερμία, παρατηρείται περιφερική αγγειοσύσπαση και μεταφορά θερμότητας στην κεντρική κυκλοφορία. Η διατήρηση αρχικά αυξημένου όγκου στην κεντρική κυκλοφορία, παράλληλα με τη μειωμένη έκκριση αντιδιουρητικής ορμόνης, οδηγεί σε αύξηση της διούρησης.

			Η υποθερμία προκαλεί αρρυθμίες, με εμφάνιση, προοδευτικά, κολπικής μαρμαρυγής (συνήθως όταν η κεντρική θερμοκρασία είναι < 32 °C), κοιλιακής μαρμαρυγής και ασυστολίας, καθώς και χαρακτηριστικές ηλεκτροκαρδιογραφικές αλλοιώσεις, όπως το κύμα Osborn ή J (θετική απόκλιση του τελικού τμήματος του συμπλέγματος QRS, ιδιαίτερα στις απαγωγές II, V5, V6). Με την πρόοδο της υποθερμίας, αυξάνεται ο κίνδυνος καρδιακής ανακοπής, κυρίως όταν η κεντρική θερμοκρασία πέσει κάτω από 28 °C. Οι αδρενεργικοί υποδοχείς γίνονται δυσλειτουργικοί και έτσι τα αγγειοδραστικά φάρμακα μπορεί να μην είναι αποτελεσματικά σε καρδιακή ανακοπή και να αθροιστούν σε τοξικές συγκεντρώσεις κατά την επαναθέρμανση και την επαναιμάτωση.

			Σταδιακά, παρατηρείται μετακίνηση υγρών στον εξωαγγειακό χώρο, αιμοσυμπύκνωση, δυσλειτουργία των αιμοπεταλίων, παράταση των χρόνων πήξης (PT, aPTT) ή/και διάχυτη ενδαγγειακή πήξη. Επίσης, μπορεί να παρατηρηθούν ραβδομυόλυση, οξεία σωληναριακή νέκρωση, δυσλειτουργία του ήπατος και παγκρεατική αντίδραση, αυξημένη έκκριση ινσουλίνης και διαταραχή του μεταβολισμού της γλυκόζης, αναπνευστική οξέωση, λόγω καταστολής του αναπνευστικού κέντρου, και γαλακτική οξέωση.

			Το επίπεδο συνείδησης επηρεάζεται και μπορεί να παρατηρηθεί έλλειψη συντονισμού, διέγερση, λήθαργος και κώμα. Εντούτοις, η μείωση των απαιτήσεων του εγκεφάλου σε οξυγόνο από την υποθερμία μπορεί να δράσει προστατευτικά έναντι ανοξικών και ισχαιμικών βλαβών σε περίπτωση καρδιακής ανακοπής.

			Οι μερικές πιέσεις του οξυγόνου και του διοξειδίου του άνθρακα είναι χαμηλότερες σε υποθερμία, επειδή η διαλυτότητα των αερίων αυξάνεται καθώς η θερμοκρασία μειώνεται. Σε ήπια υποθερμία, παρατηρείται υποκαλιαιμία, από μετακίνηση του καλίου ενδοκυττάρια, ενώ σε σοβαρή υποθερμία, παρατηρείται υπερκαλιαιμία, λόγω ιστικής καταστροφής.

			36.2.1 Κλινική εικόνα

			Η υποθερμία διακρίνεται σε ήπια (32-35 °C), μέτρια (28-31,9 °C), σοβαρή (< 28 °C) και απειλητική για τη ζωή (< 25 °C). Σε ήπια υποθερμία, ο ασθενής μπορεί να είναι συγχυτικός και να εμφανίζει σημεία προσαρμογής στο κρύο, όπως ρίγος. Σε μέτρια υποθερμία, γίνεται ληθαργικός, το φωτοκινητικό αντανακλαστικό καταργείται ή είναι νωθρό, ο καρδιακός ρυθμός και ο κατά λεπτό αερισμός μειώνονται. Σε θερμοκρασία 28 °C, η κατανάλωση οξυγόνου και ο καρδιακός ρυθμός μειώνονται κατά 50%. Σε σοβαρή υποθερμία, ο ασθενής μπορεί να είναι σε κωματώδη κατάσταση, με διασταλμένες κόρες, χωρίς φωτοκινητικό αντανακλαστικό (δεν αποτελεί σημείο εγκεφαλικού θανάτου σε αυτήν την περίπτωση), με υπόταση, βραδυκαρδία, ολιγουρία και γενικευμένο οίδημα.

			Όταν δεν είναι δυνατή η αξιόπιστη μέτρηση της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος, η υποθερμία μπορεί να εκτιμηθεί με το ελβετικό σύστημα ταξινόμησης, βάσει κλινικών σημείων:

			•Στάδιο Ι: ασθενής σε εγρήγορση, με ρίγος (35-32 °C)

			•Στάδιο ΙΙ: ασθενής ληθαργικός, χωρίς ρίγος (< 32-28 °C)

			•Στάδιο ΙΙΙ: ασθενής αναίσθητος, που έχει σημεία ζωής (< 28-24 °C)

			•Στάδιο ΙV: ασθενής χωρίς σημεία ζωής, φαινομενικά νεκρός (< 24-13 °C)

			•Στάδιο V: θάνατος, λόγω μη ανατασσόμενης υποθερμίας (< 13 °C)

			36.2.2 Θεραπεία

			Η κεντρική θερμοκρασία θα καθορίσει και τις αποφάσεις για την αντιμετώπιση του υποθερμικού ασθενή. Κατά την καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση (ΚΑΡΠΑ), σύμφωνα με τις κατευθυντήριες γραμμές του Ευρωπαϊκού Συμβουλίου Αναζωογόνησης, συστήνεται να δίνονται έως 3 απινιδώσεις και να μη χορηγείται αδρεναλίνη, έως ότου η κεντρική θερμοκρασία αυξηθεί σε επίπεδα > 30 °C, ενώ τα χρονικά μεσοδιαστήματα χορήγησης φαρμακευτικών παραγόντων πρέπει να είναι διπλάσια, έως ότου η κεντρική θερμοκρασία αυξηθεί σε επίπεδα > 35 °C. Σε υποθερμικούς ασθενείς, η ανάνηψη μπορεί να συνεχιστεί για ώρες, επειδή η μείωση των αναγκών του εγκεφάλου σε οξυγόνο μπορεί να οδηγήσει σε επιβίωση, χωρίς νευρολογικά κατάλοιπα, εφόσον η υποθερμία έχει εγκατασταθεί πριν από τη δημιουργία των υποξικών βλαβών. Αν όμως η συγκέντρωση του καλίου στον ορό είναι > 12 mmol/L, τότε θα πρέπει να εξετάζεται η διακοπή της ΚΑΡΠΑ.

			Η επαναθέρμανση του ασθενή εξαρτάται επίσης από το επίπεδο υποθερμίας. Σε ασθενή με ρίγος, που έχει συνείδηση, θα πρέπει να εξασφαλιστεί θερμό περιβάλλον, ένδυση, θερμά και γλυκά ροφήματα και ενεργητικές κινήσεις. Όταν έχει επηρεασμένο επίπεδο συνείδησης και δεν υπάρχει ρίγος, θα πρέπει να ελέγχεται η λειτουργικότητα του καρδιαγγειακού συστήματος και ο ασθενής να αντιμετωπίζεται με προσεκτικές κινήσεις, για την αποφυγή έκλυσης αρρυθμιών. Αν ο ασθενής είναι σταθερός αιμοδυναμικά, με θερμοκρασία > 33 °C, η εξωτερική παθητική επαναθέρμανση με κοινές κουβέρτες είναι συνήθως αρκετή, για να εξασφαλίσει αύξηση της θερμοκρασίας κατά 0,5-4 °C/ώρα. Η εξωτερική ενεργητική επαναθέρμανση αμφισβητείται, διότι μπορεί να ανακατανείμει θερμό αίμα από τα σπλάχνα στην επιφάνεια του σώματος και πολύ κρύο αίμα από τα άκρα στο κέντρο του σώματος (afterdrop). Η εσωτερική επαναθέρμανση μπορεί να επιτευχθεί με την εισπνοή θερμού-υγρού αέρα ή τη χορήγηση θερμών (38-42 °C) υγρών. Χλωρονατριούχα διαλύματα προτιμώνται έναντι διαλυμάτων Ringer’s lactate. Συχνά, χρειάζεται να χορηγηθούν μεγάλες ποσότητες υγρών, λόγω της έλλειψης όγκου που δημιουργείται από την αυξημένη διούρηση και την αγγειοδιαστολή κατά την επαναθέρμανση. Άλλες τεχνικές επαναθέρμανσης είναι η περιτοναϊκή κάθαρση και η αιμοδιάλυση, καθώς και η έκπλυση της υπεζωκοτικής κοιλότητας με θερμά υγρά. Σε ασθενείς που είναι αιμοδυναμικά ασταθείς, επιβάλλεται η προσπάθεια για άμεση επαναθέρμανση σε θερμοκρασία > 29 °C, ώστε να μπορούν να δράσουν τα αγγειοσυσπαστικά και αντιαρρυθμικά φάρμακα.

			36.3 Υπερθερμία

			Υπερθερμία παρατηρείται από υπερβολική (μη ελεγχόμενη) παραγωγή ή πρόσληψη θερμότητας, μειωμένη αποβολή θερμότητας ή συνδυασμό αυτών.

			Ο πυρετός οφείλεται στην προς τα επάνω προσαρμογή του σημείου ρύθμισης της θερμοκρασίας του σώματος στον υποθάλαμο από την προσταγλανδίνη Ε2, η σύνθεση της οποίας επάγεται από πυρογόνα, όπως ο TNF-α και η IL-1. Αυτή η προσαρμογή ενεργοποιεί την παραγωγή θερμότητας (μέσω του μεταβολισμού και του ρίγους), ενώ ταυτόχρονα περιορίζει την απαγωγή της (μέσω περιφερικής αγγειοσύσπασης), με συνέπεια την αύξηση της θερμοκρασίας του σώματος. Στην υπερθερμία, δεν παρατηρείται τέτοια προσαρμογή, αλλά οι μηχανισμοί αύξησης ή συντήρησης της θερμότητας υπερισχύουν των μηχανισμών αποβολής της (που μπορεί να είναι ελλειμματικοί) και η κεντρική θερμοκρασία του σώματος αυξάνεται. Η αύξηση της θερμοκρασίας μπορεί να οφείλεται επίσης σε δυσλειτουργία του υποθαλαμικού θερμοστάτη.

			Σε ασθενείς της ΜΕΘ, ως πυρετός έχει οριστεί η αύξηση της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος σε επίπεδα υψηλότερα των 38,3 °C.

			Σε κυτταρικό επίπεδο, η αύξηση της θερμοκρασίας του σώματος προκαλεί βλάβη με διάφορους μηχανισμούς, όπως μετουσίωση πρωτεϊνών και απενεργοποίηση ενζύμων, διαταραχές των λιπιδίων των κυτταρικών μεμβρανών και διαταραχές των φυσιολογικών χημικών δεσμών. Ο κυτταρικός μεταβολισμός επηρεάζεται σε θερμοκρασίες υψηλότερες των 42 °C, ενώ ιστική καταστροφή είναι βέβαιη σε θερμοκρασίες πάνω από 46 °C.

			Οι κυριότερες καταστάσεις υπερθερμίας είναι η θερμοπληξία, το κακοήθες νευροληπτικό σύνδρομο, η κακοήθης υπερθερμία και το σεροτονινεργικό σύνδρομο.

			Θερμοπληξία παρατηρείται σε περίπτωση άσκησης σε θερμό και υγρό περιβάλλον, η οποία οδηγεί σε υπερβολική άθροιση θερμότητας. Φυσιολογικά, στη μέγιστη άσκηση, οι μύες αυξάνουν την κατανάλωση ενέργειας κατά 20 φορές και, εφόσον η απόδοση του οργανισμού είναι περίπου 25%, μεγάλο μέρος της παραγόμενης ενέργειας μετατρέπεται σε θερμότητα. Αυτή μεταφέρεται από τους μυς στο αίμα, αυξάνοντας την κεντρική θερμοκρασία του σώματος. Η θερμότητα απάγεται μέσω της αγγειοδιαστολής στο δέρμα και της εφίδρωσης. Η ικανότητα αυτή για αποβολή της θερμότητας περιορίζεται όταν οι ατμοσφαιρικές συνθήκες είναι αντίξοες (αυξημένη θερμοκρασία και υγρασία περιβάλλοντος), ενώ και το έλλειμμα ενδαγγειακού όγκου περιορίζει τη δυνατότητα για αποβολή θερμότητας.

			Θερμοπληξία μπορεί επίσης να παρατηρηθεί όταν η ικανότητα για αποβολή θερμότητας είναι πρωτοπαθώς επηρεασμένη, ιδιαίτερα σε ηλικιωμένα άτομα. Προδιαθεσικοί παράγοντες είναι οι διαταραχές του επιπέδου συνείδησης, η παχυσαρκία, η αφυδάτωση, η λήψη διουρητικών και αντιχολινεργικών φαρμάκων και οι ακραίες ηλικίες.

			Στα κλινικά χαρακτηριστικά της θερμοπληξίας περιλαμβάνονται η οξεία έναρξη, η θερμοκρασία άνω των 40 °C, η διαταραχή του επιπέδου συνειδήσεως (παραλήρημα, κώμα, σπασμοί), η υπόταση, οι αρρυθμίες, η ταχυκαρδία και η ταχύπνοια. Επίσης, μπορεί να παρατηρηθούν αιμοσυμπύκνωση, πρωτεϊνουρία και μικροσκοπική αιματουρία, νεφρική ανεπάρκεια, διαταραχή της ηπατικής λειτουργίας, αύξηση των μυϊκών ενζύμων-ραβδομυόλυση, διαταραχές πήξης ή/και εικόνα διάχυτης ενδαγγειακής πήξης και υπογλυκαιμία (κυρίως στην έντονη άσκηση). Επιπλέον, μπορεί να παρατηρηθούν διαταραχές της οξεοβασικής ισορροπίας και των ηλεκτρολυτών, αρχικά αναπνευστική αλκάλωση και υποκαλιαιμία και αργότερα γαλακτική οξέωση και υπερκαλιαιμία. Η θνητότητα φτάνει στο 10%.

			Θεραπευτικά, θα πρέπει να αφαιρεθούν τα ρούχα του ασθενή, να εφαρμοστούν ψυχρά επιθέματα, νερό ή πάγος στην επιφάνεια του σώματος (ο πάγος όχι σε άμεση επαφή με το δέρμα) και να γίνει ενυδάτωση, με ενδοφλέβια χορήγηση υγρών και ρύθμιση των ηλεκτρολυτών.

			Η κακοήθης υπερθερμία σχετίζεται με τη χορήγηση αλογονομένων πτητικών αναισθητικών ή αποπολωτικών μυοχαλαρωτικών (σουκκινυλοχολίνη). Πρόκειται για γενετική διαταραχή, με αυτοσωματικό κυρίαρχο χαρακτήρα, κατά την οποία, σε ευαίσθητα άτομα, παρατηρείται σημαντική απελευθέρωση ασβεστίου από το σαρκοπλασματικό δίκτυο, που οδηγεί σε τονική σύσπαση των μυών και μη ελεγχόμενη παραγωγή θερμότητας. Το σύνδρομο γίνεται εμφανές εντός 30 λεπτών από τη χορήγηση των φαρμάκων, αν και έχει αναφερθεί καθυστερημένη εμφάνιση έως και 24 ώρες μετά. Η θερμοκρασία αυξάνεται συχνά στους πάνω από 41 °C και μπορεί να φτάσει μέχρι τους 45 °C.

			Θεραπευτικά, διακόπτεται το ενοχοποιούμενο φάρμακο, εφαρμόζεται ψύξη και χορηγούνται υγρά και νατριούχος δανδρολένη (μυοχαλαρωτικό που αναστέλλει την απελευθέρωση του ασβεστίου από το σαρκοπλασματικό δίκτυο).

			Το κακοήθες νευροληπτικό σύνδρομο απαντά στο 0,2% των ασθενών που λαμβάνουν νευροληπτικούς παράγοντες (συχνότερα αλοπεριδόλη, αλλά και διάφορες άλλες βουτυροφαινόνες, φαινοθειαζίνες και θειοξανθίνες), οι οποίοι έχουν αντι-ντοπαμινεργική δράση. Επίσης, ενοχοποιείται η μετοκλοπραμίδη, που χρησιμοποιείται ως αντιεμετικό. Μπορεί να εμφανισθεί οποιαδήποτε στιγμή στη διάρκεια της θεραπείας. Η θερμοκρασία μπορεί να υπερβεί τους 41 °C. Το σύνδρομο χαρακτηρίζεται από ταραχή, αποπροσανατολισμό, παραλήρημα, ταχυκαρδία, ασταθή αρτηριακή πίεση, δυσκαμψία μυών, τρόμο και βραδέα αντανακλαστικά. Θεραπευτικά, εκτός από τη διακοπή του ενοχοποιούμενου παράγοντα, χορηγείται νατριούχος δανδρολένη και βρωμοκρυπτίνη, που είναι ντοπαμινεργικός αγωνιστής. Η ανταπόκριση στη θεραπεία καθυστερεί, κατά μέσο όρο 9 ημέρες.

			Το σεροτονινεργικό σύνδρομο προκαλείται από την υπερενεργοποίηση των 5-ΗΤ1A και 5-ΗΤ2A υποδοχέων. Συνήθως, παρατηρείται σε ασθενείς που λαμβάνουν εκλεκτικούς αναστολείς της επαναπρόσληψης σεροτονίνης (Selective Serotonin Reuptake Inhibitors, SSRIs) ή τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά. Θα πρέπει να αναφερθεί επίσης ότι και το παράνομα λαμβανόμενο «ecstasy» (methylenedioxy-methamphetamine, MDMA), που χρησιμοποιείται ως «βελτιωτικό της διάθεσης» και αυξάνει την απελευθέρωση της σεροτονίνης, μπορεί να προκαλέσει το σύνδρομο. Συνήθως, τα συμπτώματα εκδηλώνονται εντός λεπτών ή ωρών από την έκθεση στον υπεύθυνο παράγοντα και σε σοβαρές περιπτώσεις η θερμοκρασία αυξάνεται και μπορεί να υπερβεί τους 40 °C. Μπορεί να παρατηρηθούν διαταραχές του επιπέδου συνειδήσεως (σύγχυση ή κώμα), διαταραχές του αυτόνομου νευρικού συστήματος (διακυμάνσεις της πίεσης, ταχυκαρδία, διαφόρεση, διάρροια) και νευρομυϊκές διαταραχές (τρόμος, σπαστικότητα, μυοκλονίες, σπασμοί). Θεραπευτικά, εκτός από τη διακοπή του ενοχοποιούμενου φαρμάκου, χορηγούνται βενζοδιαζεπίνες και κυπροεπταδίνη, που είναι ανταγωνιστής της σεροτονίνης. Η ανταπόκριση στη θεραπεία συνήθως είναι άμεση (< 24 ώρες).

			Άλλες καταστάσεις που σχετίζονται με υπερθερμία από υπερβολική παραγωγή θερμότητας είναι η θυρεοτοξίκωση, το φαιοχρωμοκύτωμα και η δηλητηρίαση με σαλικυλικά. Η αφυδάτωση, η δυσλειτουργία του αυτόνομου νευρικού συστήματος και η λήψη αντιχολινεργικών παραγόντων μπορεί να προκαλέσουν υπερθερμία από μείωση της απαγωγής της θερμότητας από το σώμα.
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			Κεφάλαιο 37
ΔΗΛΗΤΗΡΙΑΣΕΙΣ

			Μάγδα Κυριακοπούλου

			Σύνοψη

			Κάθε ασθενής με πιθανή δηλητηρίαση πρέπει να αντιμετωπίζεται ως επείγον περιστατικό, ανεξάρτητα από την παρουσία ή όχι συμπτωμάτων. Η υποστηρικτική αγωγή αποτελεί το κλειδί στην αντιμετώπιση των δηλητηριάσεων, ενώ σε ειδικές περιπτώσεις, απαιτείται η χορήγηση αντιδότου. Ασθενείς με επηρεασμένο επίπεδο επικοινωνίας πρέπει να αντιμετωπίζονται άμεσα, με χορήγηση οξυγόνου, γλυκόζης, θειαμίνης και ναλοξόνης, ενώ η αναγνώριση του τοξικού συνδρόμου (toxidrome) μπορεί να δώσει πληροφορίες για την κατηγορία του δηλητηρίου και τη βέλτιστη στρατηγική αντιμετώπισης. Πληροφορίες σχετικά με τη συμπτωματολογία, τα αντίδοτα και τη στρατηγική αντιμετώπισης λαμβάνονται κατόπιν επικοινωνίας με το Κέντρο Δηλητηριάσεων.

			Κύρια γνώση

			•Οι δηλητηριάσεις αποτελούν το 10% των επειγόντων ιατρικών περιστατικών παγκοσμίως και πρέπει να αντιμετωπίζονται χωρίς καθυστέρηση στον χώρο του νοσοκομείου, ακόμη και απουσία συμπτωμάτων, καθώς κάποια δηλητήρια μπορούν να προκαλέσουν όψιμες κλινικές εκδηλώσεις.

			•Βασικό όπλο στην αντιμετώπιση αποτελεί η απομάκρυνση του δηλητηρίου από τον οργανισμό σε συνδυασμό με την υποστήριξη των οργανικών λειτουργιών του ασθενή και την αντιμετώπιση των επιμέρους συμπτωμάτων.

			•Σημαντικά στοιχεία προσφέρει το ιστορικό του ασθενή, ενώ στην διαφορική διάγνωση μπορούν να βοηθήσουν κλινικά σημεία-κλειδιά που χαρακτηρίζουν τα τοξικά σύνδρομα (toxidromes), καθώς και ο τοξικολογικός έλεγχος.

			•Αντίδοτο πρέπει να χορηγείται άμεσα όπου ενδείκνυται, ενώ παράλληλα υποστηρίζονται οι ζωτικές λειτουργίες του ασθενή (αεραγωγός, αναπνοή, κυκλοφορία), και λαμβάνονται μέτρα για την απομάκρυνση του δηλητηρίου (ενεργός άνθρακας για δέσμευση της τοξικής ουσίας, γαστρικές πλύσεις, καθαρτικά του εντέρου, ερεθισμός-έκπλυση του εντέρου ή πρόκληση εμέτου και νεφρική υποκατάσταση, όπου ενδείκνυται).

			•Ενδείξεις εισαγωγής στην ΜΕΘ αποτελούν οι διαταραχές από το ΚΝΣ, οι διαταραχές της αναπνοής ή του καρδιακού ρυθμού, οι μεταβολικές διαταραχές, η ανάγκη νεφρικής υποκατάστασης, τα δήγματα φιδιών καθώς και η κατάχρηση συγκεκριμένων δηλητηρίων (τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, δακτυλίτιδα, κατάποση πακέτων ναρκωτικών ουσιών).

			•Όλοι οι ασθενείς με εκούσια λήψη δηλητηριωδών ουσιών πρέπει να εκτιμώνται από ψυχίατρο πριν από την έξοδό τους από το νοσοκομείο.

			•Σημεία κλειδιά για την ειδική αντιμετώπιση των ασθενών, πλην των γενικών υποστηρικτικών μέτρων, αποτελούν τα παρακάτω:

			○παρακεταμόλη: χορήγηση Ν-ακετυλοκυστεΐνης (αντίδοτο),

			○ασπιρίνη: αλκαλοποίηση ούρων, νεφρική υποκατάσταση,

			○τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά: αλκαλοποίηση ούρων και συνεχές monitoring του καρδιακού ρυθμού,

			○λίθιο: νεφρική υποκατάσταση σε σοβαρή τοξικότητα,

			○βενζοδιαζεπίνες: φλουμαζενίλη (αντίδοτο),

			○οπιοειδή: ναλοξόνη (αντίδοτο),

			○οργανοφωσφορικά: ατροπίνη και πραλιδοξίμη (αντίδοτα),

			○παρακουάτη: νεφρική υποκατάσταση,

			○β-αναστολείς: γλυκαγόνο, βηματοδότηση,

			○δακτυλίτιδα: δεσμευτικά αντισώματα,

			○μονοξείδιο του άνθρακα: 100% O2 ή υπερβαρικό O2.

			37.1 Εισαγωγή

			Δηλητηρίαση ονομάζουμε την εμφάνιση δοσοεξαρτώμενων επιβλαβών συνεπειών έπειτα από έκθεση σε κάποιο φάρμακο ή κάποια χημική ουσία. Οι οξείες δηλητηριάσεις αντιπροσωπεύουν το 10% των επειγόντων ιατρικών περιστατικών παγκοσμίως και το 5% των εισαγωγών σε Μονάδες Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), ενώ στις μισές σχεδόν περιπτώσεις οφείλονται σε υπερδοσολογία φαρμάκων (ατυχηματική ή εσκεμμένη).

			Οι συχνότερα εμπλεκόμενες ουσίες είναι τα αναλγητικά (10%), τα καθαριστικά ή απολυμαντικά σκευάσματα (9,5%), τα καλλυντικά προϊόντα (9%), τα ξένα σώματα (5%), τα φυτά (4,7%) και τα κατασταλτικά υπναγωγά φάρμακα (4,4%) ή τα αντιβηχικά σιρόπια (4,3%). Στην πλειονότητα των περιπτώσεων, απαιτείται μόνο υποστηρικτική θεραπεία του ασθενή, έως ότου υποχωρήσει η δράση του δηλητηρίου. Ωστόσο, ένα ποσοστό των ασθενών θα εμφανίσει σοβαρές επιπλοκές, με ανάγκη εξειδικευμένης υποστήριξης στον χώρο της ΜΕΘ ή θα χρειαστεί συγκεκριμένα αντίδοτα. Οι ουσίες που σχετίζονται με την υψηλότερη θνητότητα είναι το μονοξείδιο του άνθρακα (CO), τα αναλγητικά φάρμακα, οι κατασταλτικές ουσίες, τα αντιψυχωσικά και αντικαταθλιπτικά φάρμακα, οι ναρκωτικές ουσίες, τα φάρμακα του καρδιαγγειακού συστήματος και οι αλκοόλες.

			Κάθε άτομο που αναφέρει υπερδοσολογία φαρμάκου πρέπει να εισάγεται στο νοσοκομείο για παρακολούθηση, ακόμα και αν δεν παρουσιάζει συμπτωματολογία, καθώς κάποιες ουσίες μπορεί να προκαλέσουν όψιμες κλινικές εκδηλώσεις (τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, σαλικυλικά, παρακεταμόλη, παρακουάτ).

			Χωρίς καμία καθυστέρηση στην αντιμετώπιση, πρέπει ταυτόχρονα να λαμβάνονται πληροφορίες σχετικά με το είδος, την ποσότητα, τον τρόπο λήψης της ουσίας, τον χρόνο που έχει μεσολαβήσει και τα μέχρι στιγμής συμπτώματα. Η απομάκρυνση του δηλητηρίου από τον οργανισμό εξαρτάται από την οδό λήψης και τον χρόνο που έχει μεσολαβήσει από τη λήψη της ουσίας. Συνιστάται επίσης, η επικοινωνία με το Κέντρο Δηλητηριάσεων (στην τηλεφωνική γραμμή 210 77 93 777, που λειτουργεί όλο το 24ωρο), προκειμένου να ληφθούν οδηγίες σχετικά με τη βέλτιστη στρατηγική αντιμετώπισης.

			37.2 Αρχική προσέγγιση

			Η διάγνωση, η οποία πρέπει να γίνεται παράλληλα με την ανάνηψη και τη σταθεροποίηση του ασθενή, βασίζεται στο ιστορικό, την κλινική εξέταση, τις συνήθεις εργαστηριακές και τοξικολογικές εξετάσεις, καθώς και την κλινική πορεία.

			37.2.1 Ιστορικό

			Αναζητούνται πληροφορίες σχετικά με την ουσία που έχει ληφθεί, τον τρόπο λήψης της, την ποσότητα και τον χρόνο που έχει μεσολαβήσει από τη λήψη της (με τη μέγιστη δυνατή αξιοπιστία), τη φαρμακοτεχνική μορφή της (χάπια άμεσης ή βραδείας αποδέσμευσης), την προσβασιμότητα του ασθενή σε φάρμακα ή την ταυτόχρονη λήψη άλλων φαρμάκων, καθώς και το ψυχιατρικό και κοινωνικό ιστορικό του.

			37.2.2 Κλινική εξέταση

			Ζωτικά σημεία και νευρολογική εξέταση είναι ιδιαίτερα χρήσιμα στην αρχική εκτίμηση του ασθενή (Πίνακες  37.1 και 37.2).

			Απόπνοια ή οσμή μπορεί να είναι χρήσιμες στη διαφορική διάγνωση:

			•απόπνοια σκόρδου παρατηρείται σε δηλητηρίαση από οργανοφωσφορικά, φώσφορο, αρσενικό και σελήνιο,

			•οσμή πικραμύγδαλου παρατηρείται σε δηλητηρίαση από κυανιούχα,

			•απόπνοια ακετόνης παρατηρείται σε δηλητηρίαση από αιθανόλη, χλωροφόρμιο, σαλικυλικά, χολινεργικά και ισοπροπυλική αλκοόλη,

			•οσμή και υπολείμματα καπνού παρατηρούνται σε εισπνοή CO.

			Σημαντική βοήθεια μπορεί να προσφέρει η αναγνώριση των συχνότερων τοξικών συνδρόμων (toxidromes), τα οποία συνιστούν μια ομάδα κλινικών ευρημάτων που χαρακτηρίζουν τις δηλητηριάσεις από συγκεκριμένες τοξικές ουσίες (Πίνακας 37.3).
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			Πίνακας 37.1 Κλινικά σημεία-κλειδιά για τη διάγνωση δηλητηρίασης.

			37.2.3 Εργαστηριακός έλεγχος

			Πέραν του συνήθους εργαστηριακού ελέγχου, του ΗΚΓ και της ακτινογραφίας θώρακος και κοιλίας (που μπορεί να αναδείξει κατάποση «πακέτων» ναρκωτικών ουσιών), χρήσιμο στη διαφορική διάγνωση μπορεί να είναι το χάσμα ανιόντων17 (το οποίο είναι αυξημένο σε δηλητηρίαση από σαλικυλικά, μεθανόλη, αιθυλενογλυκόλη, ισονιαζίδη, παραλδεΰδη), καθώς και το χάσμα κορεσμού της αιμοσφαιρίνης, δηλαδή υψηλότερη τιμή κορεσμού της αιμοσφαιρίνης στην παλμική οξυμετρία σε σχέση με τον κορεσμό του αρτηριακού αίματος (σε δηλητηρίαση από CO, σε μεθαιμοσφαιριναιμία, σε δηλητηρίαση από κυανιούχα και υδρόθειο).

			37.2.4 Τοξικολογικός έλεγχος

			Τοξικολογικός έλεγχος για την ανίχνευση τοξικών ουσιών ή τη μέτρηση των επιπέδων τους στο αίμα πρέπει να γίνεται άμεσα, καθώς σε κάποιες από αυτές συνιστάται η έγκαιρη χορήγηση αντιδότου.

			Χρήσιμη κατά περίπτωση μπορεί να είναι η ανίχνευση στο αίμα διαφόρων ουσιών, όπως είναι τα σαλικυλικά, η παρακεταμόλη, η διγοξίνη, το λίθιο, η φαινυτοΐνη, η θεοφυλλίνη, το παρακουάτ, η μεθανόλη, η αιθυλενογλυκόλη, η μεθαιμοσφαιρίνη, καθώς και η ταχεία ανίχνευση στο αίμα ή στα ούρα ναρκωτικών ουσιών (όπως είναι οι αμφεταμίνες, τα βαρβιτουρικά, οι βενζοδιαζεπίνες, τα κανναβινοειδή, τα οπιοειδή και η κοκαΐνη). Ωστόσο, πρέπει να έχουμε κατά νου ότι δεν ανιχνεύονται πάντα όλες οι τοξικές ουσίες (ιδιαίτερα τα νεότερης γενιάς ναρκωτικά ή τα συνθετικά παράγωγα).

			Χρήσιμες μπορεί να είναι στο Τμήμα Επειγόντων Περιστατικών (ΤΕΠ) οι εξετάσεις ταχείας ανίχνευσης τοξικών ουσιών στα ούρα. Συνήθως, ανιχνεύονται η κοκαΐνη, τα τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, τα οπιοειδή, οι βενζοδιαζεπίνες, οι αμφεταμίνες και η φαινκυκλιδίνη.
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			Πίνακας 37.2 Νευρολογικά σημεία-κλειδιά για τη διάγνωση δηλητηρίασης. LSD: διαιθυλαμίδιο του λυσεργικού οξέος.

			37.3 Αντιμετώπιση

			Οι βασικές αρχές αντιμετώπισης αυτών των ασθενών στηρίζονται στο ABCDE της τοξικολογίας:

			•A: Antidote

			•B: Basics

			•C: Charcoal

			•D: Decontamination

			•E: Enhanced Elimination

			Αναλυτικότερα:

			A. Antidote (αντίδοτο).

			Εάν υπάρχει αντίδοτο, πρέπει να δοθεί άμεσα (Πίνακας 37.4). Σε ασθενείς με έκπτωση του επιπέδου συνείδησης συνιστάται η άμεση χορήγηση:

			•25-50 g γλυκόζης i.v.,

			•100 mg θειαμίνης i.v,

			•0,4-2 mg ναλοξόνης (Narcan) i.v.

			Δεν συνιστάται ως ρουτίνα η χορήγηση φλουμαζενίλης (Anexate), παρά μόνο σε γνωστή υπερδοσολογία βενζοδιαζεπινών, καθώς μπορεί να προκαλέσει επιληπτικές κρίσεις σε δηλητηριάσεις από τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά ή σε χρόνια κατάχρηση βενζοδιαζεπινών.

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Τοξικά σύνδρομα

						
							
							Συνήθη αίτια

						
							
							Αντίδοτα

						
					

					
							
							Χολινεργική κρίση (SLUDGE)

						
					

					
							
							Salivation (σιελόρροια)

							Lacrimation (δακρύρροια)

							Urination (ακράτεια ούρων)

							Defecation (ακράτεια κοπράνων)

							Gastrointestinal upset (γαστρεντερικές διαταραχές)

							Emesis (έμετος)

							και επιπλέον βρογχόρροια, βρογχόσπασμος, διαφόρεση, δεσμιδώσεις, σύγχυση, σπασμοί, μύση, βραδυκαρδία

						
							
							Οργανοφωσφορικά, εντομοκτόνα, τοξικά αέρια, καρβαμάτες, φυσοστιγμίνη, πιλοκαρπίνη, εδροφώνιο, ορισμένα μανιτάρια

						
							
							Ατροπίνη, πραλιδοξίμη (για τα οργανοφωσφορικά)

						
					

					
							
							Αντιχολινεργική κρίση

						
					

					
							
							Ξηρότητα δέρματος και βλεννογόνων, υπερθερμία, flushing, μυδρίαση, θάμβος όρασης, ταχυκαρδία, delirium, παραισθήσεις, μυοκλονίες, σπασμοί ή κώμα, δίψα, επίσχεση ούρων, ειλεός

						
							
							Αντιισταμινικά, αντιπαρκινσονικά, αντιψυχωσικά, τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, μυοχαλαρωτικά (baclofen), Amanita muscaria, ατροπίνη, σκοπολαμίνη, φαινοθειαζίνες

						
							
							Φυσοστιγμίνη (εξαιρούνται τα τρικυκλικά όπου χορηγούνται διττανθρακικά)

						
					

					
							
							Συμπαθομιμητική κρίση (β- και α- αδρενεργικοί υποδοχείς)

						
					

					
							
							Υπέρταση, ταχυκαρδία, πυρετός, σπασμοί, διέγερση του ΚΝΣ, ψύχωση, πανικός, μυδρίαση, διαφόρεση, ξηρότητα βλεννογόνων

						
							
							Κοκαΐνη, αμφεταμίνες, μεταμφεταμίνες, εφεδρίνη, ψευδοεφεδρίνη, προπανολαμίνη, καφεΐνη, θεοφυλλίνη

						
							
							Βενζοδιαζεπίνες

						
					

					
							
							Ναρκωτικά

						
					

					
							
							Μύση, υπόταση, υποθερμία βραδυκαρδία, καταστολή του αναπνευστικού, έκπτωση του επιπέδου συνείδησης, μειωμένα τενόντια αντανακλαστικά, μειωμένη κινητικότητα του εντέρου

						
							
							Οπιοειδή

						
							
							Ναλοξόνη

						
					

					
							
							Κατασταλτικά/υπνωτικά

						
					

					
							
							Έκπτωση του επιπέδου συνείδησης, καταστολή του αναπνευστικού, μειωμένα τενόντια αντανακλαστικά, υπόταση, υποθερμία

						
							
							Βαρβιτουρικά, βενζοδιαζεπίνες, εθανόλη, οπιοειδή, αντιεπιληπτικά, αντιψυχωσικά

						
							
							Φλουμαζενίλη (βενζοδιαζεπίνες), ναλοξόνη (οπιοειδή), αλκαλοποίηση ούρων (φαινοβαρβιτάλη)

						
					

					
							
							Παραισθησιογόνα

						
					

					
							
							Παραισθήσεις, ψύχωση, πανικός, πυρετός, υπερθερμία, μυδρίαση 

						
							
							Αμφεταμίνες, κανναβινοειδή, κοκαΐνη, LSD

						
							
							Βενζοδιαζεπίνες, αλοπεριδόλη

						
					

					
							
							Εξωπυραμιδικά συμπτώματα

						
					

					
							
							Υπερτονία, τρόμος, οπισθότονος, τριγμός οδόντων, χοριοαθέτωση, αύξηση αντανακλαστικών

						
							
							Αλοπεριδόλη, φαινοθειαζίνες

						
							
							Διφενυδραμίνη, βενζτροπίνη

						
					

					
							
							Σεροτονινεργική κρίση

						
					

					
							
							Σύγχυση, τρόμος, τριγμός οδόντων, δεσμιδώσεις μυών, εξωπυραμιδικά συμπτώματα, πυρετός, εφιδρώσεις, ταχυκαρδία, αύξηση τενόντιων αντανακλαστικών

						
							
							Εκλεκτικοί αναστολείς επαναπρόσληψης της σεροτονίνης, μεπεριδίνη, σερτραλίνη

						
							
							Βενζοδιαζεπίνες

						
					

				
			

			Πίνακας 37.3 Τα συνηθέστερα τοξικά σύνδρομα, αίτια και αντίδοτα. ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα, LSD: διαιθυλαμίδιο του λυσεργικού οξέος.

			B. Basics (Airway, Breathing, Circulation).

			Αρχική μέριμνα στη φροντίδα των ασθενών που προσέρχονται με αναφερόμενη δηλητηρίαση είναι η εξασφάλιση των ζωτικών λειτουργιών: αεραγωγού, αναπνοής, κυκλοφορίας. Συνιστάται ως ρουτίνα η χορήγηση Ο2, έως ότου εκτιμηθεί η οξυγόνωση με τη λήψη αερίων αίματος, ενώ η αποκατάσταση της κυκλοφορίας γίνεται με τη χορήγηση υγρών ή αγγειοδραστικών φαρμάκων, όπου απαιτείται.

			
				
					
					
				
				
					
							
							Δηλητήριο

						
							
							Αντίδοτο

						
					

					
							
							Παρακεταμόλη

						
							
							N-ακετυλοκυστεΐνη

						
					

					
							
							Οπιοειδή

						
							
							Ναλοξόνη

						
					

					
							
							Βενζοδιαζεπίνες

						
							
							Φλουμαζενίλη

						
					

					
							
							Κυανιούχα

						
							
							Sodium nitrate, amyl nitrate

						
					

					
							
							Τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά

						
							
							Αλκαλοποίηση

						
					

					
							
							Μεθανόλη, αιθυλενογλυκόλη

						
							
							Αιθανόλη, φομεπιζόλη

						
					

					
							
							Οργανοφωσφορικά

						
							
							Ατροπίνη, πραλιδοξίμη

						
					

					
							
							Σίδηρος

						
							
							Δεσφεριοξαμίνη

						
					

					
							
							Μεθαιμοσφαιριναιμία

						
							
							Κυανούν του μεθυλενίου

						
					

					
							
							Αντιχολινεργικά

						
							
							Φυσοστιγμίνη

						
					

					
							
							β-αναστολείς

						
							
							Γλυκαγόνη

						
					

					
							
							Μονοξείδιο του άνθρακα

						
							
							Οξυγόνο

						
					

					
							
							Κουμαρινικά

						
							
							Βιταμίνη Κ

						
					

					
							
							Δακτυλίτιδα

						
							
							Ειδικά Fab-αντισώματα

						
					

					
							
							Βαρέα μέταλλα

						
							
							Διμερκαπτόλη, EDTA, πενικιλλαμίνη

						
					

					
							
							Δήγμα οχιάς

						
							
							Αντιοφικός ορός

						
					

				
			

			

			Πίνακας 37.4 Συνήθη αντίδοτα. EDTA: αιθυλενοδιαμινοτετραοξικό οξύ.

			C. Activated Charcoal (ενεργός άνθρακας).

			Ο ενεργός άνθρακας δεσμεύει ουσίες στο στομάχι και περιορίζει την απορρόφησή τους. Συνιστάται η χορήγηση 1g/kg (50-100 g) ενεργού άνθρακα, εντός 60 λεπτών από τη λήψη της ουσίας από το στόμα. Η χορήγηση μπορεί να επαναληφθεί σε δόση 50 g κάθε 2-4 ώρες, για τουλάχιστον 3 δόσεις σε περιπτώσεις σκευασμάτων βραδείας αποδέσμευσης (εντεροδιαλυτή ασπιρίνη, βραδείας αποδέσμευσης τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά, θεοφυλλίνη, κινίνη, δαψόνη ή φαινοβαρβιτάλη), με σκοπό τη διακοπή του εντεροηπατικού κύκλου της ουσίας ή την απορρόφηση της ουσίας που διαχέεται από τη συστηματική κυκλοφορία στο έντερο.

			Ο ενεργός άνθρακας δεν απορροφά τα βαρέα μέταλλα, το λίθιο, τις αλκοόλες, το σίδηρο, τα οργανοφωσφορικά, ενώ αντενδείκνυται σε ασθενείς με αδυναμία προστασίας του αεραγωγού ή επιληπτικές κρίσεις, καθώς και σε ασθενείς με απόφραξη εντέρου ή υποψία διάτρησης.

			D. Decontamination (απομάκρυνση της ουσίας):

			Από δέρμα και βλεννογόνους: Αν το δηλητήριο έχει την ιδιότητα να απορροφάται μέσω του δέρματος (οργανοφωσφορικά), απαιτείται αφαίρεση των ρούχων και έκπλυση του δέρματος με σαπούνι και άφθονο νερό, για τουλάχιστον 20 λεπτά. Ξέπλυμα οφθαλμών μπορεί να γίνει με άφθονο διάλυμα φυσιολογικού ορού, για τουλάχιστον 30 λεπτά. Σε περίπτωση δηλητηρίασης από τοξικά αέρια, καπνό ή σταγονίδια, συνιστάται άμεση απομάκρυνση από το χώρο. 

			Από το γαστρεντερικό σωλήνα:

			•Γαστρικές πλύσεις μπορούν να γίνουν εντός 60 λεπτών μετά την κατάποση μεγάλης ποσότητας δυνητικά θανατηφόρου ουσίας. Με τον ασθενή σε αριστερή πλάγια κατακεκλιμένη θέση, εγχέονται 150-200 mL χλιαρού νερού ή φυσιολογικού ορού, μέσω ευμεγέθους ρινογαστρικού σωλήνα, και ακολουθεί αναρρόφηση και απόρριψη του περιεχομένου του στομάχου. Η μέθοδος επαναλαμβάνεται έως ότου παροχετευθεί καθαρό γαστρικό περιεχόμενο. Οι γαστρικές πλύσεις αντενδείκνυνται σε ασθενείς με διαταραχή του επιπέδου επικοινωνίας, πιθανή διάβρωση οισοφάγου από κατάποση ερεθιστικών ουσιών (οξέων ή αλκάλεων), κατάποση υδρογονανθράκων (παραγώγων πετρελαίου), κατάποση πακεταρισμένων ναρκωτικών ουσιών, κίνδυνο αιμορραγίας πεπτικού (κιρσοί οισοφάγου ή πρόσφατη χειρουργική επέμβαση).

			•Καθαρτικά του εντέρου (άπαξ χορήγηση σορβιτόλης 1 g/kg), σε συνδυασμό με ενεργό άνθρακα, για την ταχύτερη απομάκρυνση της ουσίας.

			•Ερεθισμός-έκπλυση του εντέρου, προς αποφυγή της απορρόφησης δυνητικά θανατηφόρου ουσίας (όπως βραδείας αποδέσμευσης φάρμακα, φάρμακα που δεν απορροφώνται από τον ενεργό άνθρακα ή «πακέτα» με ναρκωτικές ουσίες). Συνιστάται η χορήγηση μεγάλης ποσότητας (συνήθως 1-2 L ανά ώρα, έως συνολική ποσότητα 5-10 L) ισοωσμωτικού διαλύματος πολυαιθυλενογλυκόλης (Polyethylene glycol), που προκαλεί παραγωγή υδαρών κοπράνων, επιταχύνοντας την απομάκρυνση της ουσίας. Αντένδειξη αποτελούν η κατάποση διαβρωτικών ουσιών, η αιμορραγία του πεπτικού, ο ειλεός, η διάτρηση εντέρου, καθώς και η παρουσία σοβαρής αιμοδυναμικής αστάθειας, επηρεασμένου επιπέδου συνείδησης ή αδυναμίας προστασίας του αεραγωγού.

			•Πρόκληση εμέτου (χορήγηση 30 mL σιροπιού ιπεκακουάνας, μαζί με 250 mL νερό), σε ασθενείς με καλό επίπεδο συνείδησης, μπορεί να χρησιμοποιηθεί εντός 30-60 λεπτών από την κατάποση της ουσίας και οπωσδήποτε μέσα σε 4 ώρες από τη λήψη της. Σε περιπτώσεις κατάποσης ουσιών βραδείας αποδέσμευσης, μπορεί να προκληθεί έμετος για την κένωση του στομάχου, ακόμα και 8-15 ώρες μετά τη λήψη τους. Αντένδειξη αποτελούν η κατάποση ερεθιστικών ουσιών, προϊόντων πετρελαίου ή αντιεμετικών, καθώς και η πιθανότητα εμφάνισης επιληπτικών σπασμών.

			E. Enhanced elimination (αιμοδιάλυση/αιμοδιαδιήθηση).

			Πραγματοποιείται αιμοδιάλυση/αιμοδιαδιήθηση με τη χρήση ημιδιαπερατής μεμβράνης εμποτισμένης με ενεργό άνθρακα, που βοηθά στην απομάκρυνση της τοξίνης. Ενδείκνυται σε δηλητηριάσεις από μεθανόλη, αιθυλενογλυκόλη, λίθιο, βορικό οξύ, παρακουάτη, σαλικυλικά, θεοφυλλίνη, κάλιο. Ειδικά φίλτρα μπορούν να χρησιμοποιηθούν για την απομάκρυνση συμπλεγμάτων διγοξίνης-Fab ή δεσφεριοξαμίνης-σιδήρου.

			Αλκαλοποίηση των ούρων (pH ούρων > 7) με τη χορήγηση διττανθρακικών χρησιμοποιείται σε δηλητηριάσεις από σαλικυλικά, τρικυκλικά και φαινοβαρβιτάλη.

			37.3.1 Ενδείξεις εισαγωγής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας

			Οι ενδείξεις εισαγωγής στη ΜΕΘ είναι συνάρτηση των συμπτωμάτων και του αναμενόμενου βαθμού τοξικότητας της ουσίας που έχει λάβει ο ασθενής. Έτσι, ασθενείς χωρίς συμπτωματολογία ή με ήπια συμπτωματολογία και μη αναμενόμενη εκδήλωση σοβαρής τοξικότητας μπορούν να μείνουν για παρακολούθηση είτε στον χώρο του ΤΕΠ είτε σε κλινική του νοσοκομείου.

			Ενδείξεις εισαγωγής στη ΜΕΘ αποτελούν οι διαταραχές από το Κεντρικό Νευρικό Σύστημα (ΚΝΣ), οι διαταραχές του καρδιακού ρυθμού ή της αναπνευστικής λειτουργίας, οι μεταβολικές διαταραχές ή η ανάγκη εξωνεφρικής κάθαρσης, καθώς και το ιστορικό κατάχρησης συγκεκριμένων δηλητηρίων (Πίνακας 37.5).

			Όλοι οι ασθενείς με εκούσιες δηλητηριάσεις πρέπει να εξετάζονται από ψυχίατρο, για την εκτίμηση της ανάγκης αυξημένης επιτήρησης, προς αποφυγή αυτοκαταστροφικής συμπεριφοράς. Απαραίτητη είναι η ψυχιατρική εκτίμηση και προ της εξόδου τους από το νοσοκομείο.

			37.4 Σημεία-κλειδιά σε ειδικές δηλητηριάσεις

			Πρέπει πάντα να υποψιαζόμαστε ταυτόχρονη λήψη πολλαπλών φαρμακευτικών σκευασμάτων σε ασθενείς που παρουσιάζονται στο ΤΕΠ με πιθανή δηλητηρίαση. Παρακάτω αναφέρονται σημεία-κλειδιά σε συνήθεις δηλητηριάσεις.

			
				
					
				
				
					
							
							Διαταραχές από το ΚΝΣ

						
					

					
							
							•GCS < 12

							•επιληπτικοί σπασμοί

							•έκπτωση του επιπέδου επικοινωνίας ή καταστολή του αναπνευστικού κέντρου

						
					

					
							
							Ανάγκη αναπνευστικής υποστήριξης

						
					

					
							
							•υποαερισμός από καταστολή του αναπνευστικού κέντρου (PaCO2 > 45 mm Hg)

							•αναπνευστική ανεπάρκεια

							•εισρόφηση γαστρικού περιεχομένου

						
					

					
							
							Εκδηλώσεις από το κυκλοφορικό

						
					

					
							
							•διαταραχές του καρδιακού ρυθμού (αρρυθμίες, 2ου ή 3ου βαθμού κολποκοιλιακός αποκλεισμός, διεύρυνση QRS/παράταση QT)

							•υπόταση

						
					

					
							
							Μεταβολικές διαταραχές

						
					

					
							
							•μεταβολική οξέωση

							•σοβαρές διαταραχές των ηλεκτρολυτών

						
					

					
							
							Υποθερμία ή υπερθερμία

						
					

					
							
							Ανάγκη νεφρικής υποκατάστασης (αιμοδιάλυση ή αιμοδιαδιήθηση)

						
					

					
							
							Ιστορικό δηλητηρίασης από συγκεκριμένες ουσίες

						
					

					
							
							•τρικυκλικών αντικαταθλιπτικών ή φαινοθειαζινών με αντιχολινεργικά συμπτώματα

							•δακτυλίτιδας

							•«πακέτων» απαγορευμένων ουσιών (ηρωίνης ή κοκαΐνης)

							•βενζοδιαζεπινών με ανάγκη για στάγδην χορήγηση ναλοξόνης

						
					

					
							
							Δήγματα φιδιών, χορήγηση αντιοφικού ορού

						
					

				
			

			

			Πίνακας 37.5 Ενδείξεις εισαγωγής στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας μετά από δηλητηρίαση. ΚΝΣ: κεντρικό νευρικό σύστημα, GCS: κλίμακα Γλασκώβης, PaCO2: μερική πίεση διοξειδίου του άνθρακα στο αρτηριακό αίμα.

			37.4.1 Παρακεταμόλη (ακεταμινοφαίνη)

			Η δηλητηρίαση με ακεταμινοφαίνη αποτελεί την πιο συχνή αιτία κεραυνοβόλου ηπατικής ανεπάρκειας στον αναπτυγμένο κόσμο (βλ. Κεφάλαιο 16), ωστόσο, με επαρκή αντιμετώπιση, έχει θνητότητα περίπου 2%. Τοξικότητα εμφανίζεται σε υπερδοσολογία ( > 300 mg/kg για τα παιδιά και > 7,5-10 g για τους ενήλικες) και εκδηλώνεται κυρίως με ηπατοτοξικότητα. Υπάρχουν 4 στάδια τοξικότητας:

			•Στάδιο Ι (αρχικές 24 ώρες): κακουχία, ωχρότητα, διαφόρεση, ναυτία και έμετος.

			•Στάδιο ΙΙ (24-48 ώρες από τη λήψη): κοιλιακό άλγος και διαταραχές ηπατικής βιοχημείας (συνήθως ύφεση των αρχικών συμπτωμάτων).

			•Στάδιο ΙΙΙ (48-96 ώρες από τη λήψη): εγκεφαλοπάθεια, υπογλυκαιμία, τρανσαμινασαιμία (AST και ALT συνήθως >10.000 IU/L), ίκτερος και διαταραχές πήξης, κίνδυνος εμφάνισης νεφρικής ανεπάρκειας, αιμορραγικής παγκρεατίτιδας και ισχαιμίας μυοκαρδίου.

			•Στάδιο IV (μετά τις 96 ώρες): πλήρης ανάρρωση ή θάνατος.

			Επιπλέον των γενικών υποστηρικτικών μέτρων (ενεργός άνθρακας, γαστρικές πλύσεις) συνιστάται η χορήγηση αντιδότου (Ν-ακετυλοκυστεΐνη, NAC) ακόμα και πριν από τη μέτρηση των επιπέδων της ακεταμινοφαίνης στο αίμα. Η NAC προστατεύει από την ηπατοτοξικότητα της ακεταμινοφαίνης σχεδόν 100% αν χορηγηθεί εντός 8 ωρών από τη λήψη της, ωστόσο συνιστάται να χορηγείται ακόμα και σε καθυστερημένη προσέλευση του ασθενή. Χορηγείται δόση εφόδου των 140 mg/kg βάρους σώματος (ΒΣ), πόσιμου διαλύματος 5% NAC, ακολουθούμενη από δόση συντήρησης: 17 δόσεις των 70 mg/kg ΒΣ κάθε 4 ώρες, για συνολικά 72 ώρες. Εναλλακτικά, μπορεί αν χορηγηθεί και ενδοφλεβίως18.

			Σε περίπτωση μη ανταπόκρισης μπορεί να απαιτηθεί μεταμόσχευση ήπατος, εφόσον εκπληρούνται τα κριτήρια του Πίνακα 16.5 (Κριτήρια King’s College).

			37.4.2 Σαλικυλικά (ασπιρίνη)

			•Δοσοεξαρτώμενη τοξικότητα: ασυμπτωματική σε λήψη < 150 mg/kg ΒΣ, σοβαρή τοξικότητα σε λήψη 300-500 mg/kg ΒΣ, δυνητικά θανατηφόρος σε λήψη > 500 mg/kg ΒΣ.

			•Υποψιαστείτε δηλητηρίαση από ασπιρίνη σε ασθενή που φτάνει στο νοσοκομείο με επηρεασμένο επίπεδο επικοινωνίας, μεικτή οξεοβασική διαταραχή (αναπνευστική αλκάλωση και μεταβολική οξέωση, με αυξημένο χάσμα ανιόντων).

			•Βασικές αρχές αντιμετώπισης: υποστήριξη, γαστρικές πλύσεις, ενεργός άνθρακας, διόρθωση ηλεκτρολυτικών διαταραχών, χορήγηση NaHCO3 για αλκαλοποίηση ούρων (pH > 7,5), νεφρική υποκατάσταση όταν τα επίπεδα σαλικυλικών στο αίμα είναι άνω των 100 mg/dL (ενίοτε και με χαμηλότερα επίπεδα, όταν υπάρχει συμπτωματολογία από το ΚΝΣ, σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας ή νεφρική ανεπάρκεια).

			•Χορήγηση γλυκόζης σε ασθενείς με επηρεασμένο επίπεδο συνείδησης, καθώς μπορεί να υπάρχει υπογλυκορραχία (χαμηλή γλυκόζη στο ΕΝΥ), ακόμα και με φυσιολογικά επίπεδα γλυκόζης αίματος.

			37.4.3 Αντικαταθλιπτικά

			37.4.3.1 Τρικυκλικά αντικαταθλιπτικά

			•Τοξικότητα σε λήψη > 10 mg/kg ΒΣ, δυνητικά θανατηφόρος η λήψη > 15-20 mg/kg ΒΣ.

			•Ο κλινικός γιατρός δεν πρέπει να εφησυχάζει όσον αφορά ασθενή που παρουσιάζεται με ήπια συμπτωματολογία έπειτα από πιθανή λήψη τρικυκλικών αντικαταθλιπτικών, καθώς μπορεί να παρουσιαστούν καθυστερημένες επιπλοκές.

			•Κύριες εκδηλώσεις τοξικότητας: υπόταση, θωρακικό άλγος, αίσθημα παλμών, ταχυκαρδία, μυδρίαση, διαταραχές του επιπέδου συνειδήσεως, έως και σπασμούς ή κώμα, ξηρό δέρμα, θάμβος οράσεως, ειλεός, επίσχεση ούρων.

			•Απαιτούνται γενικά υποστηρικτικά μέτρα και χορήγηση ενεργού άνθρακα, για δέσμευση του φαρμάκου.

			•Οι διαταραχές του καρδιακού ρυθμού (κυρίως διεύρυνση του QRS > 100 msec ή παράταση των PR και QTc διαστημάτων) απαιτούν συνεχές monitoring και αντιμετώπιση (αλκαλοποίηση, μαγνήσιο).

			•Αλκαλοποίηση γίνεται με τη χορήγηση διττανθρακικών (NaHCO3 1-2 mEq/kg ΒΣ δόση εφόδου και ακολούθως 150 mEq NaHCO3 σε 850 mL D5W σε 6ωρη έγχυση).

			•Για την αποκατάσταση της πίεσης, απαιτείται η χορήγηση υγρών και πιθανά αγγειοσυσπαστικών.

			•Για την αντιμετώπιση επιληπτικών σπασμών, συνιστάται η χορήγηση βενζοδιαζεπινών, ενώ αντενδείκνυται η χορήγηση φαινυτοΐνης, καθώς μπορεί να επιτείνει τις διαταραχές αγωγιμότητας του καρδιακού ρυθμού.

			•Η χρησιμοποίηση αντιαρρυθμικών κλάσης IA και IC δεν ενδείκνυται, καθώς μπορεί να επιτείνουν την τοξική δράση των τρικυκλικών αντικαταθλιπτικών στο μυοκάρδιο.

			37.4.3.2 Εκλεκτικοί αναστολείς της επαναπρόσληψης της σεροτονίνης

			•Οι εκλεκτικοί αναστολείς της επαναπρόσληψης σεροτονίνης (Selective Serotonin Reuptake Inhibitors, SSRIs) αποτελούν τα φάρμακα εκλογής για την αντιμετώπιση της κατάθλιψης σήμερα και, παρά τη μικρότερη τοξικότητά τους, η υπερδοσολογία τους συνοδεύεται από σημαντική θνητότητα, που οφείλεται στην εκδήλωση του συνδρόμου σεροτονίνης (βλ. Εδάφιο 36.3 Υπερθερμία).

			•Η αντιμετώπιση της υπερδοσολογίας των SSRIs συνίσταται στην υποστηρικτική αγωγή, την απομάκρυνση με ενεργό άνθρακα, τη χορήγηση βενζοδιαζεπινών, για την αντιμετώπιση των σπασμών, και την αλκαλοποίηση, για την αντιμετώπιση των διαταραχών αγωγιμότητας του καρδιακού ρυθμού. Μπορεί επίσης να χορηγηθεί κυπροεπταδίνη, που είναι ανταγωνιστής της σεροτονίνης.

			37.4.4 Λίθιο

			•Επίπεδα ορού> 2,5-4 mmol/L είναι δυνητικά θανατηφόρα.

			•Κύριες εκδηλώσεις τοξικότητας αποτελούν οι διαταραχές του καρδιακού ρυθμού (βραδυκαρδία, παράταση του QTc, ημισκελικός αποκλεισμός, διαταραχές του φλεβόκομβου) και οι νευρολογικές διαταραχές (λήθαργος, δυσαρθρία, delirium, σπασμοί ή κώμα).

			•Το λίθιο δεν δεσμεύεται από τον ενεργό άνθρακα. Συνιστάται ερεθισμός-έκπλυση του εντέρου, για γρηγορότερη απομάκρυνση του λιθίου, ενώ ενδείκνυται και η αιμοδιάλυση, σε σοβαρή τοξικότητα.

			•Λόγω ανακατανομής του λιθίου μεταξύ του ενδοκυττάριου και του εξωκυττάριου χώρου, μπορεί να παρατηρηθεί αύξηση των επιπέδων του φαρμάκου, ακόμα και 4 ημέρες μετά τη λήψη του.

			•Η τοξικότητα του λιθίου αυξάνει σε έλλειμμα ύδατος και νατρίου.

			•Θεραπευτικά, εφαρμόζονται γενικά υποστηρικτικά μέτρα και αναπλήρωση του ενδαγγειακού όγκου με ισότονα διαλύματα, για τη διατήρηση της αρτηριακής πίεσης και της διούρησης. Τα διουρητικά δεν έχουν θέση στη θεραπεία.

			37.4.5 Βενζοδιαζεπίνες

			•Συνηθέστερα χρησιμοποιούμενα φάρμακα σε αυτή την κατηγορία είναι η διαζεπάμη (Stedon, Valium), η λορεζεπάμη (Tavor, Ativan), η μιδαζολάμη (Dormicum), η αλπραζολάμη (Xanax) και η βρωμαζεπάμη (Lexotanil).

			•Σε υπερδοσολογία βενζοδιαζεπινών, παρατηρείται έκπτωση του επιπέδου επικοινωνίας, καταστολή του αναπνευστικού κέντρου, μειωμένα αντανακλαστικά και υπόταση ή βραδυκαρδία.

			•Η αντιμετώπιση είναι υποστηρικτική (διασωλήνωση και μηχανική υποστήριξη της αναπνοής επί καταστολής του αναπνευστικού κέντρου, χορήγηση υγρών ή/και αγγειοσυσπαστικών, για αποκατάσταση της πίεσης, χορήγηση ενεργού άνθρακα).

			•Αντίδοτο των βενζοδιαζεπινών είναι η φλουμαζενίλη (Anexate), σε αρχική δόση 0,2 mg, ακολουθούμενη από δόση 0,3 mg και 0,5 mg κάθε λεπτό, μέχρι συνολικής δόσης 3 mg. Αντενδείκνυται σε ταυτόχρονη λήψη τρικυκλικών, καθώς μπορεί να προκαλέσει σπασμούς, όπως και σε ασθενείς με ιστορικό σπασμών. Σε περίπτωση που παρατηρηθούν σπασμοί μετά τη χορήγηση φλουμαζενίλης, αυτοί αντιμετωπίζονται με ενδοφλέβια χορήγηση βενζοδιαζεπινών.

			•Η δράση της φλουμαζενίλης διαρκεί περίπου 45-60 λεπτά και ακολούθως μπορεί να παρατηρηθεί εκ νέου αναπνευστική καταστολή.

			•Η απότομη διακοπή των βενζοδιαζεπινών έπειτα από μακροχρόνια χρήση μπορεί να οδηγήσει σε σύνδρομο στέρησης, με δυνητικά θανατηφόρο έκβαση.

			37.4.6 Οπιοειδή

			•Στην κατηγορία αυτή περιλαμβάνονται τα φυσικά οπιοειδή (ρητίνες από το φυτό παπαρούνας, όπως η μορφίνη και η κωδεΐνη), ημισυνθετικά οπιοειδή (ηρωίνη, υδρομορφόνη, οξυκωδόνη, υδροκωδόνη) και πλήρως συνθετικά οπιοειδή (φεντανύλη, πεθιδίνη, τραμαδόλη).

			•Η κλινική εικόνα σε χρήση ή υπερδοσολογία οπιοειδών χαρακτηρίζεται από έκπτωση του επιπέδου συνειδήσεως, καταστολή του αναπνευστικού κέντρου και μύση.

			•Η ηρωίνη διαθέτει σημαντικά ισχυρότερη δράση από τη μορφίνη και η υπερδοσολογία της μπορεί να εκδηλωθεί επιπρόσθετα με βρογχόσπασμο, σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (ARDS), εμβολικά επεισόδια, ραβδομυόλυση και ειλεό.

			•Η αντιμετώπιση είναι υποστηρικτική και συμπτωματική, ενώ αντίδοτο των οπιοειδών αποτελεί η ναλοξόνη (Narcan), η οποία χορηγείται σε δόση εφόδου 2 mg i.v. (σε χρόνια χρήση οπιοειδών, χορηγείται μικρότερη δόση, συνήθως 0,4 mg, για την αποφυγή εκδήλωσης συνδρόμου στέρησης). Οι απαιτούμενες δόσεις για την αναστροφή της κατασταλτικής δράσης των οπιοειδών, μπορούν να φτάσουν και τα 10-20 mg, ενώ η ναλοξόνη μπορεί να χορηγηθεί παρατεταμένα σε στάγδην ενδοφλέβια έγχυση.

			37.4.7 Αμφεταμίνες και μεθαμφεταμίνες

			•Η δράση των αμφεταμινών και των μεθαμφεταμινών προκαλεί την απελευθέρωση κατεχολαμινών, που εκδηλώνεται με ταχυκαρδία, υπέρταση, υπερθερμία, μυδρίαση, διέγερση, ενώ μπορεί να εκδηλωθεί και οξεία ψύχωση, με παραισθήσεις.

			•Εκτός των ανωτέρω, μπορεί να εκδηλωθούν αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια (ισχαιμικά ή αιμορραγικά), έμφραγμα μυοκαρδίου, σπασμοί, ραβδομυόλυση, νεφρική ανεπάρκεια, νεκρωτική αγγειίτιδα και θάνατος.

			•Η θεραπεία είναι υποστηρικτική και συμπτωματική, ενώ η αντιμετώπιση της διέγερσης γίνεται με τη χορήγηση βενζοδιαζεπινών, συχνά σε μεγάλες δόσεις.

			•Συνθετικές αμφεταμίνες με ευρεία χρήση είναι σκευάσματα που κυκλοφορούν με τις ονομασίες ice, crank, crystal, ecstasy, XTC, E και MDMA.

			37.4.8 Κοκαΐνη

			•Η κοκαΐνη έχει συμπαθητικομιμητική και αθηρογόνο δράση. Σε υπερδοσολογία, μπορεί να παρατηρηθούν εκδηλώσεις από το καρδιαγγειακό (θωρακικό άλγος, ταχυκαρδία, αρρυθμίες, υπέρταση, ισχαιμία μυοκαρδίου), από το αναπνευστικό (πνευμοθώρακας, πνευμομεσοθωράκιο, αιμόπτυση, ARDS) και από το ΚΝΣ (μυδρίαση, ενδοκράνια αιμορραγία, αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια, σπασμοί). Υπερθερμία, ισχαιμία εντέρου, νεφρική ανεπάρκεια και ραβδομυόλυση αποτελούν επίσης συχνές εκδηλώσεις τοξικότητας από κοκαΐνη.

			•Συνδυασμένη λήψη με αλκοόλ μπορεί να αυξήσει την τοξική δράση της κοκαΐνης στο μυοκάρδιο και το ΚΝΣ.

			•Η αντιμετώπιση συνίσταται στη χορήγηση βενζοδιαζεπινών και την αντιμετώπιση των επιμέρους συμπτωμάτων.

			•Ασθενείς που προσέρχονται μετά τη λήψη «πακέτων» κοκαΐνης τίθενται υπό παρακολούθηση μέχρι την αποβολή όλων ή, δυνητικά, προκαλείται ερεθισμός-έκπλυση του εντέρου, με διάλυμα πολυαιθυλενογλυκόλης, για ταχύτερη αποβολή.

			37.4.9 Αλκοόλες: Μεθανόλη και αιθυλενογλυκόλη

			•Η μεθανόλη χρησιμοποιείται στην παρασκευή πληθώρας ουσιών, όπως διαλύτες, αντιψυκτικά και καύσιμα, ενώ έχει χρησιμοποιηθεί ως υποκατάστατο της αιθανόλης (αν και απαγορευμένο) σε τρόφιμα και ποτά. Η αιθυλενογλυκόλη χρησιμοποιείται επίσης ως αντιψυκτικό (αυτοκίνητα, κλιματιστικά, υγρόψυκτοι ηλεκτρονικοί υπολογιστές), όπως επίσης στην κλωστοϋφαντουργία και τη βιομηχανία παραγωγής πλαστικού (PET).

			•Η δηλητηρίαση από αλκοόλες εκδηλώνεται με κεφαλαλγία, ναυτία, έμετο, διαταραχές όρασης, που μπορεί να φτάσουν σε πλήρη και μόνιμη τύφλωση, καταστολή του ΚΝΣ, που μπορεί να οδηγήσει σε κώμα, πνευμονικό οίδημα, σοβαρή μεταβολική οξέωση, με αυξημένο χάσμα ανιόντων. Επίπεδα στο αίμα πάνω από 150 mg/dL είναι δυνητικά θανατηφόρα.

			•Η θεραπεία περιλαμβάνει υποστηρικτικά μέτρα (εξασφάλιση αεραγωγού, αποκατάσταση κυκλοφορίας), χορήγηση ενεργού άνθρακα και γαστρικές πλύσεις, για μείωση της απορρόφησης, ενώ συνιστάται χορήγηση γλυκόζης, θειαμίνης και φυλλικού οξέος. Χορηγούνταιι επίσης αιθανόλη, για την αποφυγή του μεταβολισμού της μεθανόλης και της αιθυλενογλυκόλης, καθώς και διττανθρακικά, για την αντιμετώπιση της οξέωσης. Θεραπεία νεφρικής υποκατάστασης συνιστάται σε νεφρική ανεπάρκεια, πνευμονικό οίδημα, διαταραχές της όρασης ή ανθιστάμενη μεταβολική οξέωση.

			37.4.10 Οργανοφωσφορικά

			•Τα οργανοφωσφορικά χρησιμοποιούνται σε εντομοκτόνα, σε χημικά όπλα (Sarin), αλλά και ως φάρμακα στη θεραπεία του Alzheimer, τη μυασθένεια και το γλαύκωμα.

			•Η δηλητηρίαση από οργανοφωσφορικά εκδηλώνεται με χολινεργικό τοξικό σύνδρομο (Πίνακας 37.3). Η αντιμετώπιση της δηλητηρίασης από οργανοφωσφορικά, πέραν της συμπτωματικής θεραπείας, συνίσταται στη χορήγηση ατροπίνης (σε δοσολογία τέτοια που να επιτυγχάνει έλεγχο της βρογχόρροιας) και πραλιδοξίμης (1-2 g αρχικά και ακολούθως την απαιτούμενη δόση για την αναστροφή της μυϊκής αδυναμίας).

			•Εξαιρετικά σημαντική είναι η αποφυγή της επαφής με τις επιφάνειες που υπάρχει το δηλητήριο, η απομάκρυνση των ρούχων του ασθενή και η έκπλυση των οφθαλμών του θύματος σε περίπτωση επαφής.

			37.4.11 Παρακουάτη

			•Η παρακουάτη είναι ζιζανιοκτόνο. Σε περίπτωση κατάποσης μεγάλης ποσότητας (> 30 mL), επέρχεται θάνατος από πολυοργανική δυσλειτουργία.

			•Η τοξικότητα εκδηλώνεται με έλκη στη στοματική κοιλότητα και τον οισοφάγο έπειτα από κατάποση, εικόνα ARDS από το αναπνευστικό, που μπορεί να εξελιχθεί σε πνευμονική ίνωση και πολυοργανική προσβολή, με υπόταση, καρδιακή, νεφρική και ηπατική ανεπάρκεια.

			•Επειδή αποβάλλεται από τους νεφρούς, η διάγνωση γίνεται με ανίχνευση της ουσίας στα ούρα.

			•Η αντιμετώπιση γίνεται με απομάκρυνση της ουσίας (ενεργός άνθρακας ή σκευάσματα αργίλου, χορηγούμενα μαζί με μαγνήσιο) και αιμοδιάλυση ή αιμοδιαδιήθηση από τις πρώτες ώρες, ακόμα και πριν από την εγκατάσταση νεφρικής βλάβης.

			37.4.12 Φάρμακα του καρδιαγγειακού συστήματος

			37.4.12.1 β-αναστολείς

			•Η υπερδοσολογία των β-αναστολέων οδηγεί σε καταστολή του μυοκαρδίου, με υπόταση και βραδυκαρδία, σπασμούς, υπεργλυκαιμία και γαλακτική οξέωση.

			•Η θεραπεία συνίσταται στην απομάκρυνση του φαρμάκου με γαστρικές πλύσεις και ενεργό άνθρακα, ενώ ως αντίδοτο έχει χρησιμοποιηθεί η χορήγηση γλυκαγόνης (αρχική δόση 2-5 mg, ακολουθούμενη από στάγδην έγχυση 2-10 mg/ώρα), με στόχο την αποκατάσταση της πίεσης και της άρδευσης των οργάνων. Το χλωριούχο ασβέστιο i.v. μπορεί να είναι αποτελεσματικό στην αποκατάσταση της αρτηριακής πίεσης. Διαδερμικός ή διαφλέβιος βηματοδότης μπορεί να απαιτηθεί για την αντιμετώπιση ανθιστάμενης συμπτωματικής βραδυκαρδίας.

			37.4.12.2 Αναστολείς διαύλων ασβεστίου

			•Σε υπερδοσολογία από αναστολείς διαύλων ασβεστίου, απαιτείται παρακολούθηση του ασθενή επί τουλάχιστον 18-24 ώρες, για αναγνώριση και αντιμετώπιση συμπτωμάτων από την καρδιά (αρρυθμίες, κολποκοιλιακός αποκλεισμός, υπόταση) ή λήθαργου και σπασμών από το ΚΝΣ.

			•Θεραπεία: γαστρικές πλύσεις, χορήγηση ενεργού άνθρακα και ερεθισμός-έκπλυση του εντέρου σε σκευάσματα βραδείας αποδέσμευσης. Συμπτωματική αντιμετώπιση: χορήγηση 10 mL χλωριούχου ασβεστίου 10% i.v. σε υπόταση ή διαταραχές του ρυθμού, γλυκαγόνη σε υπόταση ή βραδυκαρδία, ινσουλίνη σε ανθεκτική υπόταση, αγγειοσυσπαστικά φάρμακα, ατροπίνη ή βηματοδότηση.

			37.4.12.3 Δακτυλίτιδα (Digoxin)

			•Διαταραχές του καρδιακού ρυθμού πρέπει να θέτουν την υποψία, για να ζητείται μέτρηση των επιπέδων δακτυλίτιδας στο αίμα.

			•Τοξικά επίπεδα δακτυλίτιδας εκδηλώνονται με διαταραχές του καρδιακού ρυθμού, ανορεξία, κοιλιακό άλγος, σύγχυση, διαταραχές καλίου, διαταραχές όρασης.

			•Η αντιμετώπιση είναι υποστηρικτική, σε συνδυασμό με τη χορήγηση ενεργού άνθρακα. Αντισώματα που δεσμεύουν τη δακτυλίτιδα (DigiFab ή DigiBind) χορηγούνται σε περιπτώσεις ανθιστάμενων στην αντιμετώπιση αρρυθμιών, σοβαρής υπερκαλιαιμίας, αιμοδυναμικής αστάθειας, επιπέδων δακτυλίτιδας στο αίμα ≥ 15 ng/mL.

			37.4.13 Μονοξείδιο του άνθρακα

			•Πηγές δηλητηρίασης από μονοξείδιο του άνθρακα (CO) αποτελούν τα καυσαέρια αυτοκινήτων και βενζινομηχανών, ιδιαίτερα σε κλειστούς χώρους, οι συσκευές θέρμανσης, όπως οι σόμπες, το μαγκάλι και τα τζάκια, καθώς και οι πυρκαγιές.

			•Το CO συνδέεται 200 φορές πιο ισχυρά από το Ο2 με την αιμοσφαιρίνη, σχηματίζοντας καρβοξυ-αιμοσφαιρίνη (COHb) και μειώνοντας την απόδοση Ο2 στους ιστούς. Επίπεδα άνωθεν του φυσιολογικού (3% COHb) μπορούν να παρατηρηθούν σε καπνιστές, ενώ υψηλότερα επίπεδα (> 20-25% COHb) οδηγούν στην εμφάνιση συμπτωματολογίας από το ΚΝΣ (κεφαλαλγία, ναυτία, έμετος, σύγχυση, σπασμοί ή κώμα), από το αναπνευστικό (πνευμονικό οίδημα, αναπνευστική ανεπάρκεια) και από το καρδιαγγειακό σύστημα (αρρυθμίες, υπόταση, ισχαιμία μυοκαρδίου, σοβαρή γαλακτική οξέωση). Επίπεδα COHb > 70% είναι θανατηφόρα.

			•Η αντιμετώπιση γίνεται με τη χορήγηση 100% Ο2 και τη χορήγηση υγρών ή/και αγγειοσυσπαστικών, για την αποκατάσταση της κυκλοφορίας. Υπερβαρικό Ο2 (εισπνοή Ο2 σε πίεση μεγαλύτερη της 1 Atm) επιταχύνει την αποδέσμευση του CO από την Hb και έχει χρησιμοποιηθεί, με αμφιλεγόμενο ωστόσο όφελος, σε ασθενείς με βαριά νευρολογική εικόνα, σπασμούς ή κώμα και έμφραγμα μυοκαρδίου.

			•Έπειτα από έκθεση εγκύου σε CO, το έμβρυο παρουσιάζει 10% υψηλότερα επίπεδα εμβρυικής COHb από τη μητέρα. Έτσι, απαιτείται παρατεταμένη οξυγονοθεραπεία.

			37.4.14 Κυανίδια

			•Τα κυανίδια παράγονται από την καύση διαφόρων υλικών (πλαστικό πολυουρεθάνη, νάιλον, ακρυλικό, ξύλο, μελαμίνη) σε πυρκαγιές, ενώ χρησιμοποιούνται σε χημικά εργαστήρια, σε φωτογραφικά εργαστήρια, στον καθαρισμό κοσμημάτων, σε λιπάσματα και σε εντομοκτονίες.

			•Κυανίδια μπορεί να παραχθούν σε στάγδην έγχυση νιτροπρωσσικού, για τη θεραπεία αρτηριακής υπέρτασης.

			•Η έκθεση σε κυανίδια προκαλεί ταχύτατα ιστική υποξία και γαλακτική οξέωση, λόγω αδυναμίας παραγωγής ATP. Εκδηλώνεται με βαριά γαλακτική οξέωση, με αυξημένο χάσμα ανιόντων, συμπτωματολογία από το ΚΝΣ (σύγχυση, διέγερση, σπασμοί, λήθαργος ή κώμα), από το καρδιαγγειακό (βραδυκαρδία, υπόταση), το γαστρεντερικό (κοιλιακό άλγος, ναυτία, έμετος, αιμορραγική γαστρίτιδα), ενώ το δέρμα μπορεί να έχει κερασόχροη όψη.

			•Η θεραπεία είναι υποστηρικτική (Ο2 σε υψηλά μείγματα, υγρά, θειαμίνη, γλυκόζη, ναλοξόνη) και χορήγηση αντιδότου (συνδυασμός 3 ουσιών: amyl nitrite, sodium nitrite, sodium thiosulfate, ενώ, εναλλακτικά, μπορεί να χορηγηθεί και EDTA: dicobat ethylenediaminetetraacetic acid).

			•Η έκθεση σε πυρκαγιά προκαλεί δηλητηρίαση από CO και κυανίδια, που έχουν συνεργική τοξική δράση.

		

	
		
			Προτεινόμενη βιβλιογραφία

			Rhyee S. General approach to drug poisoning in adults. In: Post TW, ed. UpToDate. Waltham, MA: UpToDate, 2015. 

		

	
		
			Κεφάλαιο 38
ΠΝΙΓΜΟΣ

			Ιωάννης Βασιλειάδης

			Σύνοψη

			Πνιγμός ορίζεται η διαδικασία που οδηγεί σε πρωτοπαθή αναπνευστική διαταραχή ύστερα από εμβύθιση σε υγρό στοιχείο, ανεξάρτητα της επιβίωσης ή μη του θύματος μετά το επεισόδιο. Η πρωταρχική βλάβη σε θύματα πνιγμού εντοπίζεται στους πνεύμονες, όμως συνήθως υπάρχουν και συστηματικές επιδράσεις λόγω της ιστικής υποξίας, όπως νευρολογικές διαταραχές, αρρυθμίες και μεταβολική οξέωση. Η αποκατάσταση της οξυγόνωσης, του αερισμού και της αιμάτωσης αποτελούν τις άμεσες προτεραιότητες. Σε περίπτωση υποθερμίας, η προσπάθεια αναζωογόνησης θα πρέπει να συνεχίζεται μέχρι την επαναθέρμανση του ασθενή.

			Κύρια γνώση

			•Πνιγμός ορίζεται η διαδικασία που οδηγεί σε πρωτοπαθή αναπνευστική διαταραχή ύστερα από εμβύθιση σε υγρό στοιχείο, ανεξάρτητα της επιβίωσης ή μη του θύματος μετά το επεισόδιο.

			•Αν και η πρωταρχική βλάβη σε θύματα πνιγμού αφορά τους πνεύμονες, συνήθως συνυπάρχουν και συστηματικές επιδράσεις, λόγω της ιστικής υποξίας, όπως νευρολογικές διαταραχές, αρρυθμίες και μεταβολική οξέωση.

			• Η αποκατάσταση της οξυγόνωσης, του αερισμού και της αιμάτωσης αποτελούν τις άμεσες προτεραιότητες. 

			•Σε περίπτωση απουσίας σφυγμού και αναπνοής, πρέπει άμεσα να εφαρμοστεί καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση με 5 αρχικές εμφυσήσεις διάσωσης, αντί για 2, διότι το νερό στους αεραγωγούς εμποδίζει την έκπτυξη των πνευμόνων.

			•Σε περίπτωση υποθερμίας, η προσπάθεια αναζωογόνησης θα πρέπει να συνεχίζεται μέχρι την επαναθέρμανση του ασθενή.

			38.1 Εισαγωγή

			Σύμφωνα με την International Liaison Committee οn Resuscitation, πνιγμός ορίζεται η διαδικασία που οδηγεί σε πρωτοπαθή αναπνευστική διαταραχή ύστερα από εμβύθιση σε υγρό στοιχείο, ανεξάρτητα της επιβίωσης ή μη του θύματος μετά το επεισόδιο. Είναι φανερό ότι πνιγμός μπορεί να συμβεί και σε περίπτωση που δεν έχει βυθιστεί ολόκληρο το σώμα στο νερό, αλλά μόνο τα στόμια των αναπνευστικών οδών. Ο «παρολίγον» πνιγμός αναφέρεται στην έστω και παροδική ανάκαμψη του θύματος μετά την εμβύθιση, Ο όρος τείνει σήμερα να εγκαταλειφθεί, αφού ο σύγχρονος ορισμός του πνιγμού εμπεριέχει και αυτή την πιθανότητα. Ο πνιγμός εξελίσσεται σταδιακά και μπορεί να διακριθεί σε τρεις περιόδους:

			•Στην πρώτη περίοδο, της εκούσιας συγκράτησης της αναπνοής, το άτομο προσπαθεί να συγκρατήσει την αναπνοή του, για να παρεμποδίσει την εισρόφηση ύδατος, κατάσταση που συνήθως δεν παρατείνεται πέραν του 1 λεπτού.

			•Στη δεύτερη περίοδο, των μεγάλων εισπνευστικών κινήσεων, το άτομο αδυνατεί πλέον να παρατείνει τη συγκράτηση της αναπνοής, λόγω άθροισης σημαντικής ποσότητας CO2 και ερεθισμού των κέντρων του προμήκους, με συνέπεια να αρχίσει, ακούσια, βαθιές εισπνευστικές κινήσεις, κατά τις οποίες εισροφώνται μεγάλες ποσότητες ύδατος, που πλημμυρίζουν τους πνεύμονες.

			•Στην τρίτη περίοδο, της απώλειας της συνείδησης, το άτομο χάνει τις αισθήσεις του, ενώ παράλληλα εμφανίζονται σπασμοί, μικρές, διακεκομμένες, ακανόνιστες εισπνευστικές κινήσεις, συμπτώματα που οδηγούν τελικά στο θάνατο.

			Η διάκριση σε περιόδους είναι σχηματική και ενδέχεται μια περίοδος να εγκατασταθεί ανεξάρτητα από την προηγούμενη, όπως βίαια εισπνευστική κίνηση και αθρόα είσοδος ύδατος ύστερα από απότομη εμβύθιση σε πολύ ψυχρό νερό. Ο θάνατος επέρχεται μέσα σε 3-4 λεπτά σε περίπτωση πνιγμού σε γλυκό νερό και 7-8 λεπτά σε θαλασσινό νερό.

			Σύμφωνα με τον Παγκόσμιο Οργανισμό Υγείας, το 0,7% των θανάτων παγκοσμίως οφείλεται σε ακούσιο πνιγμό (> 500.000 κάθε χρόνο). Ο αριθμός αυτός υποεκτιμά την πραγματική επίπτωση θανάτων από πνιγμό λόγω προβλημάτων καταγραφής. Το 35% αφορά άρρενες ηλικίας 15-45 ετών, ενώ ο πνιγμός είναι η κύρια αιτία θανάτου παγκοσμίως σε αγόρια ηλικίας 5-14 ετών. Παράγοντες κινδύνου για θάνατο από πνιγμό είναι το ανδρικό φύλο, η ηλικία (< 14 ετών), η κατάχρηση αλκοολούχων ποτών, το χαμηλό εισόδημα και το χαμηλό μορφωτικό επίπεδο, η διαμονή σε αγροτικές περιοχές, η επικίνδυνη συμπεριφορά, η έλλειψη επιτήρησης, καθώς και νευρολογικές διαταραχές, όπως η επιληψία.

			38.2 Παθοφυσιολογία και κλινικά χαρακτηριστικά

			Η πρωταρχική βλάβη σε θύματα πνιγμού εντοπίζεται στους πνεύμονες, όμως συνήθως υπάρχουν και συστηματικές επιδράσεις, λόγω της ιστικής υποξίας. Παθογνωμονικό χαρακτηριστικό εύρημα του πνιγμού είναι η παρουσία λευκωπού, μικροφυσαλιδώδους αφρού στα έξω στόμια των αεροφόρων οδών, που δημιουργείται από την ανάμειξη του αέρα με βλέννη και νερό, κατά τις αναπνευστικές κινήσεις, όταν ακόμα το άτομο βρίσκεται στη ζωή.

			38.2.1 Πνευμονικές βλάβες

			Μπορεί να προκληθεί λαρυγγόσπασμος, από εισρόφηση μικρών ποσοτήτων υγρών, που υποχωρεί στις περισσότερες περιπτώσεις. Υγρός πνιγμός συμβαίνει όταν νερό ή άλλο υλικό, όπως έμετος, άμμος ή λάσπη, εισροφώνται στους πνεύμονες. Αυτό συμβαίνει στο 80-90%, όπως έδειξαν νεκροτομικές μελέτες. Στο υπόλοιπο 10-20%, δεν ανευρίσκεται υγρό στους πνεύμονες. Αυτός ο ξηρός πνιγμός έχει αποδοθεί σε λαρυγγόσπασμο, ο οποίος παραμένει και αφού το θύμα έχει χάσει τις αισθήσεις του και έχει σταματήσει να αναπνέει. Παρατηρείται υποξυγοναιμία, βασική αιτία της οποίας αποτελεί η ενδοπνευμονική κυκλοφορική παράκαμψη (shunt), καθώς το αίμα διέρχεται από φτωχά αεριζόμενες περιοχές του πνεύμονα. Δυνητικοί αιτιοπαθογενετικοί μηχανισμοί είναι ο βρογχόσπασμος, η ατελεκτασία, η παρουσία εισροφηθέντος υλικού στους αεροχώρους, η χημική και η λοιμώδης πνευμονίτιδα, και το σύνδρομο οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας (Acute Respiratory Distress Syndrome, ARDS). Μερικοί ασθενείς αρχικά βελτιώνονται, αλλά στη συνέχεια επιδεινώνονται, ενίοτε ξαφνικά. Αυτή η επιδείνωση της πνευμονικής λειτουργίας αποκαλείται δευτεροπαθής πνιγμός και αναφέρεται στο 5% των περιπτώσεων. Συνήθως, οφείλεται στην ανάπτυξη ARDS και τυπικά συμβαίνει μέσα στις 12 πρώτες ώρες, αν και μπορεί να εμφανιστεί έως και αρκετές μέρες αργότερα.

			38.2.2 Νευρολογικές βλάβες

			Σε θύματα «παρολίγον» πνιγμού, δεν είναι ασυνήθιστη η μόνιμη νευρολογική βλάβη. Περίπου το 10% των επιζώντων έχει σοβαρά νευρολογικά κατάλοιπα, παρά την άμεση και αποτελεσματική αντιμετώπιση.

			38.2.3 Βλάβες στο καρδιαγγειακό

			Παρατηρούνται αρρυθμίες και καρδιακή δυσλειτουργία, που οφείλονται, συνήθως, στην υποξυγοναιμία, την οξέωση, τις ηλεκτρολυτικές διαταραχές ή/και την υποθερμία. Η υποθερμία μπορεί να οδηγήσει σε σημαντική υποογκαιμία. Σε υποθερμικούς ασθενείς, πρώιμα μετά την εμβύθιση, παρατηρείται έντονη διούρηση, από μειωμένη παραγωγή αντιδιουρητικής ορμόνης, ενώ η περιφερική αγγειοσυστολή ωθεί το αίμα στην κεντρική κυκλοφορία, οπότε οι ογκοϋποδοχείς αντιλαμβάνονται αυξημένο ενδαγγειακό όγκο.

			38.2.4 Υγρά-ηλεκτρολύτες και οξεοβασική ισορροπία

			Ποικίλες διαταραχές ύδατος και ηλεκτρολυτών μπορεί να συμβούν λόγω διαφορών στην ωσμωτικότητα του πλάσματος με το θαλασσινό και το γλυκό νερό, αλλά δεν είναι τόσο συνήθεις όσο πίστευαν παλαιότερα. Θεωρητικά, το γλυκό νερό, που είναι υπότονο σχετικά με το πλάσμα, διέρχεται μέσω της κυψελιδοτριχοειδικής μεμβράνης και προκαλεί υπερογκαιμία και υπονατριαιμία από αραίωση, αιμόλυση και αύξηση της τιμής του καλίου. Αντίθετα, το θαλασσινό νερό, που είναι 3,5-4 φορές πιο υπέρτονο από το πλάσμα, προκαλεί είσοδο υγρού στον κυψελιδικό χώρο, υποογκαιμία και αύξηση της συγκέντρωσης του νατρίου. Πρακτικά, κλινικά σημαντικές διαταραχές ύδατος και ηλεκτρολυτών βρίσκονται σε λιγότερο από το 15% των θυμάτων πνιγμού. Όσον αφορά την οξεοβασική ισορροπία, η μεταβολική οξέωση είναι η σημαντικότερη μεταβολική διαταραχή. Τέλος, ηλεκτρολυτικές και οξεοβασικές διαταραχές μπορεί να προκύψουν στα πλαίσια οξείας σωληναριακής νέκρωσης.

			38.2.5 Αιματολογικές διαταραχές

			Πειράματα σε ζώα έδειξαν αλλαγές του αιματοκρίτη και της συγκέντρωσης της αιμοσφαιρίνης, ανάλογα με την ωσμωτικότητα του εισροφηθέντος υγρού. Παρ’ όλα αυτά, αναδρομικές μελέτες σε ανθρώπους έδειξαν ότι θύματα πνιγμού που επέζησαν σπάνια είχαν εισροφήσει ποσότητες επαρκείς για να προκληθούν αιματολογικές μεταβολές. Εντούτοις, είναι δυνατόν να εμφανισθεί διάχυτη ενδαγγειακή πήξη.

			38.2.6 Υποθερμία

			Η υποθερμία συνοδεύει, συνήθως, τα ατυχήματα πνιγμού ειδικά στα παιδιά, λόγω του υψηλότερου πηλίκου επιφάνειας σώματος προς τη σωματική μάζα. Ενώ διάρκεια εμβύθισης 2-5 λεπτών φαίνεται να είναι καλά ανεκτή από νέους και υγιείς ανθρώπους, συνολική διάρκεια εμβύθισης 25 λεπτών ή περισσότερο σχετίζεται με υψηλή θνητότητα, αν και το τελικό αποτέλεσμα εξαρτάται και από άλλους παράγοντες, όπως η θερμοκρασία του νερού, η ύπαρξη τραυματισμού ή άλλης παθολογίας και οι συνθήκες του ατυχήματος. Αν και φαίνεται παράδοξο, ο πνιγμός σε παγωμένο νερό μπορεί να σχετίζεται με καλύτερη πρόγνωση από ότι ο πνιγμός σε θερμό νερό, ειδικά στα παιδιά. Αυτό πιθανά συμβαίνει διότι η υποθερμία ασκεί προστατευτική δράση στον εγκέφαλο όταν εγκαθίσταται γρήγορα (π.χ. όταν ένα παιδί πέσει σε παγωμένο νερό), πριν η υποξία επηρεάσει τη λειτουργία του εγκεφάλου. Κατά τον πνιγμό, η μείωση της θερμοκρασίας του εγκεφάλου κατά 10 °C μειώνει την κατανάλωση ΑΤΡ κατά 50%, διπλασιάζοντας τη χρονική διάρκεια που ο εγκέφαλος μπορεί να επιβιώσει. Έχουν αναφερθεί περιστατικά στα οποία παιδιά ή ακόμα και ενήλικες επέζησαν έπειτα από διάρκεια εμβύθισης σε κρύο νερό έως και 66 λεπτά.

			38.3 Αντιμετώπιση

			38.3.1 Πρώτες βοήθειες

			Η σημαντικότερη και πλέον επιβλαβής συνέπεια του πνιγμού είναι η υποξυγοναιμία-υποξία. Η διάρκειά της είναι καθοριστικός παράγοντας για την επιβίωση του θύματος και τη νευρολογική έκβαση μετά την ανάνηψη. Επομένως, η οξυγόνωση, ο αερισμός και η κυκλοφορία θα πρέπει να αποκαθίστανται το συντομότερο δυνατό. Σε περίπτωση απουσίας σφυγμού και αναπνοής, πρέπει άμεσα να εφαρμοστεί καρδιοαναπνευστική αναζωογόνηση (ΚΑΡΠΑ) (βλ. Κεφάλαιο 10). Σε περίπτωση πνιγμού, το European Resuscitation Council συστήνει 5 αρχικές εμφυσήσεις διάσωσης, αντί για 2, διότι το νερό στους αεραγωγούς εμποδίζει την έκπτυξη των πνευμόνων και είναι δυσκολότερο στην αρχή να επιτευχθεί αερισμός. Θα πρέπει επίσης να εξετάζεται το ενδεχόμενο υποθερμίας, υπογλυκαιμίας ή τραυματισμού της σπονδυλικής στήλης. Δεν συνιστάται ο χειρισμός Heimlich ή η προσπάθεια απομάκρυνσης υγρού από τους πνεύμονες.

			38.3.2 Νοσοκομειακή φροντίδα

			Λιγότερο του 6% των ατόμων που διασώθηκαν από πνιγμό χρειάζεται παρακολούθηση σε νοσοκομείο. Χορηγείται οξυγόνο, ώστε να διατηρείται ο κορεσμός της αιμοσφαιρίνης του αρτηριακού αίματος σε επίπεδα ≥ 90%. Σε ασθενείς στους οποίους δεν μπορεί να εξασφαλιστεί ανοιχτός αεραγωγός ή/και να διατηρηθεί επαρκής οξυγόνωση και αερισμός, γίνεται ενδοτραχειακή διασωλήνωση και εφαρμόζεται μηχανικός αερισμός. Σε ασθενείς με αυτόματη αναπνοή, η εφαρμογή μη επεμβατικού μηχανικού αερισμού μπορεί να αναστρέψει την υποξυγοναιμία και την υπερκαπνία. Χρειάζονται τακτική φυσική εξέταση και ακτινογραφίες θώρακα για τη διαπίστωση πνευμονίτιδας (ή πνευμονίας), ατελεκτασίας ή πνευμονικού οιδήματος. Πολλές φορές γίνεται εσφαλμένη διάγνωση πνευμονίας από τις αρχικές ακτινογραφίες θώρακα, λόγω της ύπαρξης υγρού στους πνεύμονες. Σε σειρές νοσηλευόμενων ασθενών, μόνο το 12% των ασθενών που διασώθηκαν από πνιγμό είχε πνευμονία και χρειαζόταν θεραπεία με αντιμικροβιακά φάρμακα. Προφυλακτική χορήγηση αντιμικροβιακών δεν συνιστάται. Σε περίπτωση βρογχόσπασμου, χορηγείται βρογχοδιασταλτική αγωγή. 

			Η υποστήριξη του κυκλοφορικού περιλαμβάνει την αποκατάσταση του ενδαγγειακού όγκου και τη χρήση αγγειοδραστικών φαρμάκων. Θα πρέπει να γίνεται μέτρηση της κεντρικής θερμοκρασίας του σώματος και να λαμβάνονται τα απαραίτητα μέτρα, για την αντιμετώπιση της υποθερμίας. Αναρρόφηση μέσω ρινογαστρικού καθετήρα μπορεί να βοηθήσει την αποσυμφόρηση του στομάχου. Ο έλεγχος των επιπέδων γλυκόζης βελτιώνει την έκβαση.
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			Κεφάλαιο 39
ΣΥΣΤΗΜΑΤΑ ΕΚΤΙΜΗΣΗΣ ΤΗΣ ΒΑΡΥΤΗΤΑΣ ΤΗΣ ΝΟΣΟΥ

			Μαρία Ντάγανου, Άννα Κυριακούδη

			Σύνοψη

			Η ανάγκη αξιολόγησης της σοβαρότητας μιας νόσου και της πρόβλεψης της έκβασης των βαρέως πασχόντων ασθενών οδήγησε στη δημιουργία των συστημάτων εκτίμησης της βαρύτητας. Διακρίνονται σε συστήματα αξιολόγησης του κινδύνου θανάτου κατά την εισαγωγή των ασθενών στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας, όπως τα APACHE, SAPS και MPM, και σε συστήματα αξιολόγησης της δυσλειτουργίας οργάνων στη διάρκεια της νοσηλείας, όπως τα SOFA και MODS. Οι κυριότερες εφαρμογές αυτών των συστημάτων είναι η ομογενοποίηση και σύγκριση των κλινικών μελετών, η εκτίμηση των επιδόσεων των ΜΕΘ και ο σχεδιασμός της διαχείρισης πόρων. Η χρησιμοποίησή τους για τη λήψη θεραπευτικών αποφάσεων σε μεμονωμένους ασθενείς είναι αμφιλεγόμενη.

			Κύρια γνώση

			•Τα συνηθέστερα χρησιμοποιούμενα συστήματα πρόγνωσης είναι τα APACHE, SAPS, MPM.

			•Τα συνηθέστερα χρησιμοποιούμενα συστήματα βαθμολόγησης της δυσλειτουργίας οργάνων είναι τα SOFA και MODS.

			•Η συμβολή των συστημάτων αυτών στη διαχείριση των βαρέων πασχόντων, την αξιολόγηση της ποιότητας της παρεχόμενης φροντίδας αλλά και την αξιοπιστία των κλινικών μελετών, έχει διαδώσει τη χρήση τους, γεγονός που καθιστά επιβεβλημένη τη συνεχή αναθεώρηση τους.

			39.1 Εισαγωγή

			Τα συστήματα εκτίμησης της βαρύτητας της νόσου εμφανίστηκαν και εξελίχθηκαν τα τελευταία 25-30 χρόνια. Δημιουργήθηκαν για τους βαρέως πάσχοντες ασθενείς της Μονάδας Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), με σκοπό την αξιολόγηση της σοβαρότητας της νόσου και την πρόγνωση της έκβασης των ασθενών.

			Η συσχέτιση της βαρύτητας με την έκβαση προσδιορίστηκε με αναδρομική συλλογή δεδομένων από μεικτούς πληθυσμούς ασθενών (χειρουργικούς και παθολογικούς, με ποικίλες αιτίες εισόδου στη ΜΕΘ) και ταυτόχρονη καταγραφή της έκβασης. Με τη βοήθεια στατιστικών μεθόδων, αναγνωρίστηκαν οι μεταβλητές με τη μεγαλύτερη προγνωστική αξία για την επιβίωση και σταθμίστηκε η βαρύτητά τους. Στη συνέχεια, τα συστήματα που προέκυψαν αξιολογήθηκαν προοπτικά σε μεγάλους πληθυσμούς βαρέως πασχόντων ασθενών. Καθώς τα χαρακτηριστικά των ασθενών, αλλά και οι πρακτικές της εντατικής θεραπείας μεταβάλλονται με την πάροδο του χρόνου, τα συστήματα εκτίμησης βαρύτητας πρέπει να εξελίσσονται και να επαναξιολογούνται.

			39.2 Εφαρμογές των συστημάτων εκτίμησης βαρύτητας

			Οι κύριες εφαρμογές των συστημάτων εκτίμησης βαρύτητας είναι οι εξής:

			•η αξιολόγηση της βαρύτητας των ασθενών της ΜΕΘ,

			•η πρόβλεψη του κινδύνου θανάτου,

			•η αξιολόγηση της έκτασης της πολυοργανικής δυσλειτουργίας,

			•η εκτίμηση της ποιότητας της παρεχόμενης φροντίδας,

			•η σύγκριση ποιότητας μεταξύ διαφορετικών ΜΕΘ ή μιας μεμονωμένης ΜΕΘ σε διάφορες χρονικές περιόδους,

			•η σύγκριση των ομάδων των βαρέως πασχόντων ασθενών που περιλαμβάνονται σε κλινικές μελέτες,

			•η επιλογή ή/και διαστρωμάτωση των ασθενών που συμμετέχουν σε κλινικές δοκιμές,

			•ο σχεδιασμός της διαχείρισης των διαθέσιμων πόρων.

			Η λήψη θεραπευτικών αποφάσεων ή αποφάσεων για τη συγκράτηση ή την απόσυρση της υποστήριξης με βάση τα συστήματα αυτά είναι αμφιλεγόμενη, καθώς ο σχεδιασμός τους αφορά στην πρόβλεψη της θνητότητας ομάδων και όχι μεμονωμένων ασθενών. Επιπλέον, κανένα από τα συστήματα αυτά δεν παρέχει πληροφορίες σχετικά με την ποιότητα ζωής ή τη μακροπρόθεσμη επιβίωση των ασθενών.

			39.3 Συστήματα εκτίμησης βαρύτητας στην κλινική πράξη

			Διακρίνονται στα συστήματα που αξιολογούν τη βαρύτητα της νόσου κατά την εισαγωγή του ασθενή στη ΜΕΘ και εκτιμούν τον κίνδυνο θανάτου, και στα συστήματα που εκτιμούν την παρουσία και τη βαρύτητα της δυσλειτουργίας οργάνων όχι μόνο κατά την εισαγωγή, αλλά σε όλη τη διάρκεια της νοσηλείας. Οι δύο αυτές κατηγορίες παρέχουν συμπληρωματικές και όχι αλληλοσυγκρουόμενες πληροφορίες.

			39.3.1 Συστήματα βαρύτητας νόσου

			Τα συχνότερα χρησιμοποιημένα είναι το APACHE (II,III,IV), το MPM II και το SAPS.

			39.3.1.1 APACHE score (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation)

			Το APACHE (Acute Physiology and Chronic Health Evaluation) score αναπτύχθηκε πρώτη φορά το 1981 στις ΗΠΑ σε ασθενείς της ΜΕΘ, με σκοπό την ταξινόμησή τους ανάλογα με τη βαρύτητα της νόσου. Αναθεωρήθηκε το 1985 και έτσι προέκυψε το APACHE II, το οποίο αποτελεί το πιο ευρέως χρησιμοποιημένο σύστημα εκτίμησης βαρύτητας μέχρι σήμερα. Επόμενες αναθεωρήσεις, που έγιναν το 1991 και το 2006, δημιούργησαν τα APACHE IIΙ και IV, τα οποία όμως είναι λιγότερο εύχρηστα, λόγω των πολλών παραμέτρων που περιλαμβάνουν.

			Το APACHE II απαρτίζεται από 3 μέρη (A, B και C). Στο Α μέρος αθροίζεται η βαθμολογία 12 κλινικοεργαστηριακών παραμέτρων, λαμβανομένων υπόψη των πιο παθολογικών τιμών του πρώτου 24ώρου εισαγωγής στη ΜΕΘ. Στο Β μέρος βαθμολογείται η ηλικία και στο C μέρος η πρότερη κατάσταση της υγείας του ασθενή, σε συνάρτηση με την αιτία εισόδου στη ΜΕΘ. Το συνολικό άθροισμα βαθμολογίας από τα μέρη A,B και C δίνει την τελική τιμή του APACHE ΙΙ score (Πίνακας 39.1). Ανάλογα με την τιμή του APACHE ΙΙ score, εκτιμάται ο κίνδυνος θανάτου. Έτσι, μια τιμή APACHE ΙΙ 25 αντιστοιχεί σε προβλεπόμενη θνητότητα 50%, ενώ APACHE ΙΙ > 30 αντιστοιχεί σε θνητότητα 80% (Πίνακας 39.2).

			39.3.1.2 Μοντέλο πρόβλεψης θνητότητας (Mortality Prediction Model, MPM)

			Σήμερα χρησιμοποιείται το MPM II (1993), το οποίο περιλαμβάνει δυο σκέλη, το MPM0, που υπολογίζεται κατά την εισαγωγή του ασθενή, και το MPM24, που υπολογίζεται ύστερα από 24 ώρες παραμονής στη ΜΕΘ. Το MPM0 περιλαμβάνει 15 μεταβλητές. Η κάθε μεταβλητή χαρακτηρίζεται ως υπάρχουσα ή μη και αντίστοιχα προσδιορίζεται από ένα συντελεστή 1 ή 0. Από το άθροισμα των συντελεστών, υπολογίζεται η πιθανότητα επιβίωσης. Το MPM24 περιλαμβάνει 5 από τις μεταβλητές της εισαγωγής και 8 επιπλέον μεταβλητές (Πίνακας 39.3).

			39.3.1.3 Σύστημα απλοποιημένης βαθμολόγησης οξείας νόσου (Simplified Acute Physiology Score, SAPS)

			Αναπτύχθηκε και βαθμονομήθηκε πρώτη φορά στη Γαλλία το 1984, ενώ από την αναθεώρηση του 1993 προέκυψε το SAPS II, το οποίο χρησιμοποιείται και σήμερα. Περιλαμβάνει 17 μεταβλητές, για τις οποίες καταγράφεται η χειρότερη τιμή του πρώτου 24ώρου της νοσηλείας του ασθενή στη ΜΕΘ (Πίνακας 39.4). Ανάλογα με τη βαθμολογία, προκύπτει και η αναμενόμενη θνητότητα (Πίνακας 39.5).

			39.3.2 Συστήματα εκτίμησης δυσλειτουργίας οργάνων

			39.3.2.1 Σύστημα επαναλαμβανόμενης εκτίμησης δυσλειτουργίας οργάνων (Sequential Organ Failure Assessment/SOFA)

			Εκτιμά τη λειτουργία  6 οργανικών συστημάτων. Η λειτουργία του αναπνευστικού εκτιμάται από τον λόγο PaO2/FiO2, του κυκλοφορικού από τη δοσολογία των αγγειοσυσπαστικών φαρμάκων, του ήπατος από την τιμή της χολερυθρίνης του ορού, του αιμοποιητικού από τον αριθμό των αιμοπεταλίων, του κεντρικού νευρικού συστήματος από τη τιμή της Κλίμακας Γλασκώβης (Glascow Coma Scale, GCS) και των νεφρών από την τιμή της κρεατινίνης ορού ή το ημερήσιο ποσό των αποβαλλομένων ούρων.

			Η λειτουργία κάθε συστήματος βαθμολογείται από 0 έως 4 και το άθροισμα της βαθμολογίας δίνει την τελική τιμή του SOFA. Υπολογίζεται καθημερινά, με βάση τις χειρότερες τιμές του 24ώρου. Αν και ο σκοπός της εφαρμογής του δεν ήταν η εκτίμηση της έκβασης των ασθενών, έχει βρεθεί ότι συσχετίζεται ικανοποιητικά με τη θνητότητα. Εκτός από τις απόλυτες τιμές, και οι μεταβολές του SOFA score στη διάρκεια της νοσηλείας έχουν προγνωστική αξία. Η αύξηση του score τις πρώτες 48 ώρες νοσηλείας στη ΜΕΘ συνδυάζεται με θνητότητα τουλάχιστον 50% (Πίνακας 39.6).

			39.3.2.2 Βαθμολόγηση πολυοργανικής δυσλειτουργίας (Multiple Organ Dysfunction Score, MODS)

			Και στο σύστημα αυτό αξιολογούνται τα ίδια συστήματα με το SOFA, με τις εξής διαφοροποιήσεις: για το καρδιαγγειακό, εκτιμάται μια σύνθετη παράμετρος (καρδιακή συχνότητα επί τον λόγο της κεντρικής φλεβικής προς τη μέση αρτηριακή πίεση) και λαμβάνονται υπόψη οι πρώτες και όχι οι χειρότερες τιμές του 24ώρου (Πίνακας 39.7).
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			Πίνακας 39.1 Acute Physiology and Chronic Health Evaluation II (APACHE II). A-aDO2: κυψελιδο-τριχοειδική διαφορά οξυγόνου, PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα. 

			* Ορισμοί: Οι ανεπάρκειες οργάνων ή η ανοσοκαταστολή πρέπει να προϋπάρχουν της εισαγωγής στο νοσοκομείο και να εμπίπτουν στα παρακάτω κριτήρια:

			Ηπατική ανεπάρκεια: Κίρρωση αποδεδειγμένη με βιοψία ήπατος και τεκμηριωμένη πυλαία υπέρταση, παλαιότερα επεισόδια αιμορραγίας ανώτερου πεπτικού που να αποδίδονται στην πυλαία υπέρταση, ή προηγούμενα επεισόδια ηπατικής ανεπάρκειας/εγκεφαλοπάθειας/κώματος.

			Καρδιακή ανεπάρκεια: Kατηγορία IV κατά NYHA (New York Heart Association).

			Αναπνευστική ανεπάρκεια: Χρόνια περιοριστική, αποφρακτική ή αγγειακή νόσος που προκαλεί σοβαρό περιορισμό στην άσκηση (π.χ. αδυναμία ανόδου κλίμακας ή εκτέλεσης απλών καθημερινών δραστηριοτήτων), ή τεκμηριωμένη χρόνια υποξυγοναιμία, υπερκαπνία, δευτεροπαθής πολυερυθραιμία, σοβαρή πνευμονική υπέρταση (> 40 mm Hg), ή ανάγκη για μηχανικό αερισμό.

			Νεφρική ανεπάρκεια: Ανάγκη για χρόνια αιμοκάθαρση.

			Ανοσοκαταστολή: Ο ασθενής έχει λάβει ανοσοκατασταλτική θεραπεία (π.χ. ανοσοκατασταλτικά φάρμακα, χημειοθεραπεία, ακτινοβολία, μακροχρόνια αγωγή με στεροειδή ή πρόσφατη υψηλή δόση στεροειδών) ή βρίσκεται σε προχωρημένο στάδιο νοσήματος που προκαλεί ανοσοκαταστολή [π.χ. λευχαιμία, λέμφωμα, σύνδρομο επίκτητης ανοσοανεπάρκειας (AIDS)].
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			Πίνακας 39.2 Συσχέτιση της τιμής APACHE II με την προβλεπόμενη θνητότητα.
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			* Η ηλικία του ασθενή δε λαμβάνει βαθμούς όταν υπολογίζεται το προγνωστικό score, χρησιμοποιείται μόνο στη φόρμουλα υπολογισμού της προβλεπόμενης θνητότητας. Εξαιρούνται οι ασθενείς < 18 ετών, με εγκαύματα, στεφανιαία νόσο ή μετά από καρδιοχειρουργική επέμβαση.

			Πίνακας 39.3 Mortality Probability Model (MPM) score. 

			
				
					
					
					
				
				
					
							
							Μεταβλητή

						
							
							Εύρος τιμών

						
							
							Βαθμολογία

						
					

					
							
							Καρδιακή συχνότητα (/min)

						
							
							< 40

						
							
							11

						
					

					
							
							40 - 69

						
							
							2

						
					

					
							
							70 - 119

						
							
							0

						
					

					
							
							120 - 159

						
							
							4

						
					

					
							
							> 160

						
							
							7

						
					

					
							
							Συστολική αρτηριακή πίεση (mm Hg)

						
							
							< 70

						
							
							13

						
					

					
							
							70 - 99

						
							
							5

						
					

					
							
							100 - 199

						
							
							0

						
					

					
							
							> 200

						
							
							2

						
					

					
							
							Θερμοκρασία (°C)

						
							
							< 39

						
							
							0

						
					

					
							
							> 39

						
							
							3

						
					

					
							
							PaO2/FiO2

						
							
							< 100

						
							
							11

						
					

					
							
							100 - 199

						
							
							9

						
					

					
							
							> 200

						
							
							6

						
					

					
							
							Διούρηση (mL/ημέρα)

						
							
							< 500

						
							
							11

						
					

					
							
							> 500

						
							
							4

						
					

					
							
							> 1000

						
							
							0

						
					

					
							
							Ουρία αίματος (mg/dL)

						
							
							< 28

						
							
							0

						
					

					
							
							28 - 83

						
							
							6

						
					

					
							
							> 84

						
							
							10

						
					

					
							
							Αριθμός λευκών αιμοσφαιρίων (×103/mm3)

						
							
							< 1

						
							
							12

						
					

					
							
							1 - 20

						
							
							0

						
					

					
							
							> 20

						
							
							3

						
					

					
							
							K (mEq/L)

						
							
							< 3

						
							
							3

						
					

					
							
							3 – 4,9

						
							
							0

						
					

					
							
							> 5

						
							
							3

						
					

					
							
							Na (mEq/L)

						
							
							< 125

						
							
							5

						
					

					
							
							125 - 144

						
							
							0

						
					

					
							
							> 145

						
							
							1

						
					

					
							
							HCO3 (mEq/L)

						
							
							< 15

						
							
							6

						
					

					
							
							15 - 19

						
							
							3

						
					

					
							
							> 20

						
							
							0

						
					

					
							
							Χολερυθρίνη (mg/dL)

						
							
							< 4

						
							
							0

						
					

					
							
							4 – 5,9

						
							
							4

						
					

					
							
							> 6

						
							
							9

						
					

					
							
							Κλίμακα Γλασκώβης

						
							
							< 6

						
							
							26

						
					

					
							
							6 - 8

						
							
							13

						
					

					
							
							9 - 10

						
							
							7

						
					

					
							
							11 - 13

						
							
							5

						
					

					
							
							14 - 15

						
							
							0

						
					

					
							
							Ηλικία (έτη)

						
							
							< 40

						
							
							0

						
					

					
							
							70 - 74

						
							
							15

						
					

					
							
							75 - 79

						
							
							16

						
					

					
							
							≥ 80

						
							
							18

						
					

					
							
							Αιτία εισαγωγής

						
							
							Προγραμματισμένο χειρουργείο

						
							
							0

						
					

					
							
							Επείγον χειρουργείο

						
							
							8

						
					

					
							
							Παθολογικό περιστατικό

						
							
							6

						
					

					
							
							Χρόνια νόσος

						
							
							Μεταστατική νόσος

						
							
							9

						
					

					
							
							Αιματολογική κακοήθεια

						
							
							10

						
					

					
							
							AIDS

						
							
							17

						
					

				
			

			

			Πίνακας 39.4 Simplified Acute Physiology Score II (SAPS II). PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, AIDS: σύνδρομο επίκτητης ανοσολογικής ανεπάρκειας.

			
				
					
					
				
				
					
							
							SAPS II

						
							
							Θνητότητα (%)

						
					

					
							
							29

						
							
							10

						
					

					
							
							40

						
							
							25

						
					

					
							
							52

						
							
							50

						
					

					
							
							64

						
							
							75

						
					

					
							
							77

						
							
							90

						
					

				
			

			Πίνακας 39.5 Συσχέτιση SAPS II score με την προβλεπόμενη θνητότητα.

			
				
					
					
					
					
					
					
				
				
					
							
							
							0

						
							
							1

						
							
							2

						
							
							3

						
							
							4

						
					

					
							
							Αναπνευστική λειτουργία

						
					

					
							
							PaO2/FiO2

						
							
							> 400

						
							
							< 400

						
							
							< 300

						
							
							< 200

						
							
							< 100

						
					

					
							
							SaO2/FiO2

						
							
							
							221-301

						
							
							142-220

						
							
							67-141

						
							
							< 67

						
					

					
							
							Πήξη

						
					

					
							
							PLT (× 103/mm3)

						
							
							> 150

						
							
							< 150

						
							
							< 100

						
							
							< 50

						
							
							< 20

						
					

					
							
							Ηπατική λειτουργία

						
					

					
							
							Χολερυθρίνη (mg/dL)

						
							
							< 1,2

						
							
							1,2-1,9

						
							
							2,0-5,9

						
							
							6,0-11,9

						
							
							> 12,0

						
					

					
							
							Καρδιαγγειακή λειτουργία

						
					

					
							
							Υπόταση (mm Hg) ή δόση αγγειοσυσπαστικών/ινότροπων (μg/kg/min)

						
							
							Χωρίς υπόταση

						
							
							ΜΑΠ < 70

						
							
							Ντοπαμίνη ≤ 5 ή δοβουταμίνη (κάθε δόση)

						
							
							Ντοπαμίνη > 5 ή νοραδρεναλίνη ≤ 0,1

						
							
							Ντοπαμίνη > 15 ή νοραδρεναλίνη > 0,1

						
					

					
							
							Εγκεφαλική λειτουργία

						
					

					
							
							Κλίμακα Γλασκώβης

						
							
							15

						
							
							13-14

						
							
							10-12

						
							
							6-9

						
							
							< 6

						
					

					
							
							Νεφρική λειτουργία

						
					

					
							
							Κρεατινίνη (mg/dL)

						
							
							< 1,2

						
							
							1,2-1,9

						
							
							2,0-3,4

						
							
							3,5-4,9

						
							
							> 5,0

						
					

					
							
							Διούρηση (mL/ημέρα)

						
							
							
							
							
							< 500

						
							
							< 200

						
					

				
			

			

			Πίνακας 39.6 Sequential Organ Function Assessment (SOFA) score. PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, SaO2: κορεσμός αιμοσφαιρίνης σε οξυγόνο στο αρτηριακό αίμα, PLT: αριθμός αιμοπεταλίων.

			
				
					
					
					
					
					
					
				
				
					
							
							Όργανα/Συστήματα

						
							
							Βαθμολογία

						
					

					
							
							0

						
							
							1

						
							
							2

						
							
							3

						
							
							4

						
					

					
							
							Αναπνευστικό (PaO2/FiO2)

						
							
							> 300

						
							
							226 - 300

						
							
							151 - 225

						
							
							76 - 150

						
							
							≤ 75

						
					

					
							
							Νεφροί (κρεατινίνη ορού, mmol/L)

						
							
							≤ 100

						
							
							101 - 200

						
							
							201 - 350

						
							
							351 - 500

						
							
							> 500

						
					

					
							
							Ήπαρ (χολερυθρίνη ορού, mmol/L)

						
							
							≤ 20

						
							
							21 - 60

						
							
							61 - 120

						
							
							122 - 240

						
							
							> 240

						
					

					
							
							Καρδιαγγειακό 

						
							
							≤ 10

						
							
							10,1 - 15

						
							
							15,1 - 20

						
							
							20,1 - 30

						
							
							> 30

						
					

					
							
							Αιματολογικό (αριθμός αιμοπεταλίων ×103/mm3)

						
							
							> 120

						
							
							81 - 120

						
							
							51 - 80

						
							
							21 - 50

						
							
							≤ 20

						
					

					
							
							Κλίμακα Γλασκώβης (GCS)

						
							
							15

						
							
							13 - 14

						
							
							10 - 12

						
							
							7 - 9

						
							
							≤ 6

						
					

				
			

			

			Πίνακας 39.7 Multiple Organ Dysfunction Score (MODS). PaO2: μερική πίεση οξυγόνου στο αρτηριακό αίμα, FiO2: συγκέντρωση οξυγόνου στον εισπνεόμενο αέρα, PAR= Pressure adjusted heart rate (καρδιακή συχνότητα προσαρμοσμένη στις πιέσεις), HR: καρδιακή συχνότητα, CVP: κεντρική φλεβική πίεση, MAP: μέση αρτηριακή πίεση. 

		

	
		
			Κεφάλαιο 40
ΑΡΧΕΣ ΙΑΤΡΙΚΗΣ ΗΘΙΚΗΣ – ΦΡΟΝΤΙΔΑ ΣΤΟ ΤΕΛΟΣ ΤΗΣ ΖΩΗΣ

			Αντωνία Κουτσούκου, Παρασκευή Τριπολιτσιώτη

			Σύνοψη

			Η ιατρική ηθική αναφέρεται σε κανόνες που έχουν γίνει αποδεκτοί από την ιατρική κοινότητα και καθορίζουν τη μεταξύ των γιατρών επαγγελματική συμπεριφορά, τη συμπεριφορά προς τους ασθενείς και τη συμπεριφορά προς την κοινωνία. Οι βασικές αρχές ηθικής δεοντολογίας που πρέπει να διέπουν την άσκηση της ιατρικής είναι η αγαθοεργία (Beneficence), η μη αδικοπραγία (Non-malfeasance), η αυτονομία (Autonomy) και η δικαιοσύνη (Justice). Οι αρχές ηθικής δεοντολογίας αποκτούν ιδιαίτερη διάσταση στη Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ), στην οποία εφαρμόζονται θεραπείες που μπορούν να διατηρήσουν τη ζωή, παρά τη σοβαρή ανεπάρκεια ή/και τη μόνιμη βλάβη των οργάνων. Όταν η εξελιγμένη υποστήριξη της ζωής συνεχίζεται σε έναν ασθενή στον οποίο η προβλεπόμενη εξέλιξη είναι ο θάνατος, ανακύπτουν ιατρικά, ηθικά, συναισθηματικά, και οικονομικά ερωτηματικά, όσον αφορά τη δικαιολογημένη συνέχιση της προσπάθειας. Οι διαδικασίες περιορισμού της υποστήριξης των ζωτικών λειτουργιών, μέσω των οποίων διάφορες ιατρικές παρεμβάσεις είτε δεν προσφέρονται είτε αποσύρονται από τον ασθενή, με την επίγνωση ότι, χωρίς αυτές τις παρεμβάσεις, ο ασθενής θα καταλήξει, είναι η οδηγία να μη γίνει προσπάθεια καρδιοαναπνευστικής αναζωογόνησης σε περίπτωση ανακοπής (Do-Not-Attempt Resuscitation, DNAR), η συγκράτηση (Withholding treatment), η απόσυρση (Withdrawing treatment) και η χρήση αγωγής με τον δευτερογενή κίνδυνο συντόμευσης του χρόνου ζωής (Active shortening of the dying process). Τις αποφάσεις λαμβάνουν ο ασθενής, η οικογένεια, οι θεράποντες γιατροί ή η οικογένεια από κοινού με τους θεράποντες. Όταν αποφασίζεται απόσυρση των παρεμβάσεων που υποστηρίζουν τις ζωτικές λειτουργίες, γίνεται μεταστροφή του σκοπού της νοσηλείας από τη θεραπεία προς την παρηγορητική αγωγή. Η έσχατη προσφορά της ΜΕΘ είναι η αξιοπρεπής κατάληξη, που σημαίνει απόσυρση παρεμβάσεων που υποστηρίζουν τις ζωτικές λειτουργίες, αλλά όχι απόσυρση της φροντίδας του ασθενή, η οποία συνίσταται στην ικανοποιητική αναλγησία και συμπτωματική αγωγή, στην αποφυγή άσκοπης παράτασης της διαδικασίας θανάτου και στην αποσυμφόρηση του φορτίου του επικείμενου θανάτου.

			Κύρια γνώση

			•Οι βασικές αρχές ηθικής δεοντολογίας είναι η  αγαθοεργία, η μη αδικοπραγία, η αυτονομία και η δικαιοσύνη.

			•Οι διαδικασίες περιορισμού της υποστήριξης των ζωτικών λειτουργιών σε έναν ασθενή στον οποίο η προβλεπόμενη εξέλιξη είναι ο θάνατος, είναι η οδηγία να μη γίνει προσπάθεια καρδιοαναπνευστικής αναζωογόνησης σε περίπτωση ανακοπής, η συγκράτηση, η απόσυρση και η χρήση αγωγής με τον δευτερογενή κίνδυνο συντόμευσης του χρόνου ζωής.

			•Τις αποφάσεις λαμβάνουν ο ασθενής, η οικογένεια, οι θεράποντες γιατροί ή η οικογένεια από κοινού με τους θεράποντες γιατρούς.

			•Η απόσυρση των παρεμβάσεων που υποστηρίζουν τις ζωτικές λειτουργίες δεν σημαίνει απόσυρση της φροντίδας του ασθενή, η οποία συνίσταται στην ικανοποιητική αναλγησία και συμπτωματική αγωγή, στην αποφυγή άσκοπης παράτασης της διαδικασίας θανάτου και στην αποσυμφόρηση του φορτίου του επικείμενου θανάτου.

			40.1 Εισαγωγή

			Η εφαρμογή της Ιατρικής είναι πολύ στενά συνδεδεμένη με την τήρηση της δεοντολογίας, γεγονός που επιβάλλει την ύπαρξη αρχών ιατρικής ηθικής στην καθημερινή άσκησή της. Κάθε κλινική απόφαση επικαλείται μια ηθική απόφαση. Σε μερικές περιπτώσεις όμως, τα ηθικά θέματα δεν είναι εμφανώς ορατά ή μπορεί να υπάρχει διαφωνία μεταξύ της ηθικής δεοντολογίας και της ιατρικής απόφασης. Τότε, επιβάλλεται ο γιατρός να είναι αρκετά έμπειρος, ώστε με οδηγό την πρώτη να καθοδηγήσει τη δεύτερη.

			Η ιατρική ηθική αναφέρεται σε κανόνες που έχουν γίνει αποδεκτοί από την ιατρική κοινότητα και καθορίζουν τη μεταξύ των γιατρών επαγγελματική συμπεριφορά, τη συμπεριφορά προς τους ασθενείς και τη συμπεριφορά προς την κοινωνία, ενώ συγχρόνως περιλαμβάνει μια θεώρηση των κινήτρων που επιβάλλουν την εκάστοτε συμπεριφορά.

			Σύμφωνα με τους Beauchamp και τους συνεργάτες του, οι αρχές ηθικής δεοντολογίας που πρέπει να διέπουν την άσκηση της ιατρικής είναι:

			• η αγαθοεργία (Beneficence), δηλαδή η τάση να λειτουργούμε πάντα για το μέγιστο συμφέρον του ασθενή (μεγιστοποιώ το όφελος και ελαχιστοποιώ τη βλάβη),

			•η μη αδικοπραγία (Non-malfeasance), δηλαδή η διασφάλιση ότι δρω έτσι ώστε να μην προκαλέσω βλάβη είτε από αμέλεια (έλλειψη προσοχής) είτε από παρατυπία (μικρό λάθος),

			•η αυτονομία (Autonomy), δηλαδή ο σεβασμός στην αυτονομία του ατόμου ή, αλλιώς, στη δυνατότητά του να αποφασίζει για τον εαυτό του, και τέλος

			•η δικαιοσύνη (Justice), υπό την έννοια ότι όλοι οι ασθενείς αντιμετωπίζονται εξίσου και δίκαια.

			40.2 Ηθικές αρχές που διέπουν τις διαδικασίες του τέλους της ζωής

			Η άσκηση της εντατικής θεραπείας είναι άρρηκτα συνδεδεμένη με τη τήρηση των αυστηρότερων ηθικών κανόνων, που πρέπει να εφαρμόζονται με ευλάβεια, και το μέγιστο σεβασμό των επιθυμιών του ασθενή και των οικείων του. Η Μονάδα Εντατικής Θεραπείας (ΜΕΘ) είναι ο χώρος στον οποίο οι ασθενείς λαμβάνουν την πιο τεχνολογικά προηγμένη υποστήριξη της ζωής, με θεραπείες δαπανηρές, ενώ συγχρόνως, από τη φύση της, είναι ο χώρος στον οποίο επέρχεται ο θάνατος, παρά τη θεαματική τεχνολογία και τον πολύπλοκο εξοπλισμό. Κατά συνέπεια, οι αρχές ηθικής δεοντολογίας αποκτούν ιδιαίτερη διάσταση στη ΜΕΘ, στην οποία εφαρμόζονται θεραπείες που μπορούν να διατηρήσουν τη ζωή, παρά τη σοβαρή ανεπάρκεια ή/και τη μόνιμη βλάβη των οργάνων (Πίνακας 40.1). Οι γιατροί στη ΜΕΘ πρέπει να πάρουν δύσκολες και αγωνιώδεις αποφάσεις, μερικές φορές σε επείγουσα βάση, όπως, εάν η εντατική υποστήριξη θα πρέπει να συνεχιστεί, να αναβαθμιστεί ή να σταματήσει, ενώ πολλές φορές πρέπει να διαχειριστούν ασθενείς που δεν είναι σε θέση οι ίδιοι να αποφασίσουν για τη ζωή τους.

			
				
					
				
				
					
							
							Δυνατοτήτων τεχνολογίας υποστήριξης

						
					

					
							
							Αξιοπρέπειας ασθενή

						
					

					
							
							Ιατρικού ήθους

						
					

					
							
							Κοινωνικής ευθύνης

						
					

				
			

			Πίνακας 40.1 Μονάδα Εντατικής Θεραπείας: Χώρος αναμέτρησης...

			Επιπλέον, η ομάδα που δουλεύει στην εντατική θεραπεία επιφορτίζεται, εκτός των άλλων, με το συναισθηματικό βάρος της ματαιότητας της άσκησης της Ιατρικής, όταν συνεχίζει να παρέχει υψηλής τεχνολογίας θεραπείες πέραν κάθε λογικού ορίου.

			Όταν η εξελιγμένη υποστήριξη της ζωής και οι μέγιστες θεραπευτικές προσπάθειες συνεχίζονται σ’ έναν ασθενή που είναι απελπιστικά άρρωστος και η προβλεπόμενη εξέλιξη είναι ο θάνατος, ανακύπτουν ιατρικά, ηθικά, συναισθηματικά, και οικονομικά ερωτηματικά, όσον αφορά τη δικαιολογημένη συνέχιση της προσπάθειας. Η υπεύθυνη ιατρική και νοσηλευτική ομάδα, καθώς και οι συγγενείς πρέπει να αντιμετωπίσουν ένα δίλημμα: αν η συνέχιση της μέγιστης υποστήριξης αποτελεί δικαιολογημένη προσπάθεια για την παράταση της ζωής ή αν η νόσος του ασθενή έχει φτάσει σε τέτοιο στάδιο ώστε επιπλέον εντατική θεραπεία μετατοπίζει, στην πραγματικότητα, την ώρα του θανάτου.

			Οι διαδικασίες περιορισμού της υποστήριξης των ζωτικών λειτουργιών, μέσω των οποίων διάφορες ιατρικές παρεμβάσεις είτε δεν προσφέρονται είτε αποσύρονται από τον ασθενή, με την επίγνωση ότι, χωρίς αυτές τις παρεμβάσεις, ο ασθενής θα καταλήξει, είναι:

			•η οδηγία να μη γίνει προσπάθεια καρδιοαναπνευστικής αναζωογόνησης σε περίπτωση ανακοπής (Do-Not-Attempt Resuscitation, DNAR),

			•η συγκράτηση, δηλαδή η απόφαση να μην αρχίσουμε ή να μην αναβαθμίσουμε οποιαδήποτε παρέμβαση σωτήρια για τη ζωή (Withholding treatment),

			•η απόσυρση, δηλαδή η απόφαση για την ενεργητική διακοπή μιας παρέμβασης σωτήριας για τη ζωή, η οποία ήδη παρέχεται στον ασθενή (Withdrawing treatment), 

			•η χρήση αγωγής με τον δευτερογενή κίνδυνο συντόμευσης του χρόνου ζωής (Active shortening of the dying process).

			Οι διαδικασίες αυτές είναι ηθικά αποδεκτές, είτε όταν ο ασθενής ή οι συγγενείς το αποφασίζουν είτε όταν ο θεράπων κρίνει ότι οι κύριοι στόχοι της θεραπείας είναι ανέφικτοι. Οι στόχοι της θεραπείας θεωρούνται ανέφικτοι, όταν υπάρχει η πεποίθηση ότι ο ασθενής δεν θα ευνοηθεί από τη θεραπεία, ότι το οξύ πρόβλημά του είναι μη αναστρέψιμο, ότι αυτός δεν θα επιβιώσει του επεισοδίου ή ότι η ποιότητα της ζωής του θα είναι πολύ φτωχή.

			Πολλές μελέτες δείχνουν ότι οι γιατροί νιώθουν πιο άνετα με τη συγκράτηση, παρά με την απόσυρση της υποστήριξης. Αυτό παρατηρείται, ίσως, γιατί η συγκράτηση είναι παθητική διαδικασία, ενώ η απόσυρση είναι ενεργητική διαδικασία. Παρ’ όλα αυτά, η φιλοσοφική και νομική προσέγγιση δείχνει ότι οι δύο διαδικασίες είναι ισάξιες. Η συνέχιση ή η απόσυρση της θεραπείας θα πρέπει να στηρίζεται στο όφελος που θα προσφέρει ή στο φορτίο που θα προκαλέσει.

			40.3 Πώς καθορίζουμε με ασφάλεια την πρόγνωση του ασθενή;

			Αν και η πρόγνωση του ασθενή δεν μπορεί να καθορισθεί με απόλυτη ασφάλεια, τα χαρακτηριστικά της νόσου, η αναστρεψιμότητα και η βαρύτητά της, καθώς και η ηλικία και οι συννοσηρότητες του ασθενή αποτελούν σημαντικά προγνωστικά εργαλεία, τα οποία θα διαμορφώσουν, σε συνδυασμό με την εμπειρία και τις γνώσεις των θεραπόντων, το πλαίσιο για μια, όσον το δυνατόν, πιο ακριβή πρόγνωση (Πίνακας 40.2). Επίσης, βασική παράμετρος, που πρέπει να λαμβάνεται υπόψη κατά τη λήψη των αποφάσεων, είναι το συνεχώς αυξανόμενο ποσοστό αναπηρίας μετά τη βαριά νόσο και το φορτίο που αυτό συνεπάγεται για τον ασθενή, την οικογένειά του και την κοινωνία. Να μην ξεχνάμε ότι αυτό το φορτίο παραμένει για πολλά χρόνια μετά την έξοδο από τη ΜΕΘ.

			
				
					
				
				
					
							
							Από τα χαρακτηριστικά της νόσου

						
					

					
							
							Την αναστρεψιμότητα της νόσου

						
					

					
							
							Τη βαρύτητα της νόσου

						
					

					
							
							Την ηλικία 

						
					

					
							
							Τις συννοσηρότητες

						
					

					
							
							Τις μακροχρόνιες συνέπειες

						
					

				
			

			

			Πίνακας 40.2 Πώς καθορίζουμε με ασφάλεια την πρόγνωση του ασθενή.

			40.4 Ποιος θα πάρει τις αποφάσεις;

			Ο ασθενής, η οικογένεια, οι θεράποντες γιατροί ή από κοινού οικογένεια και θεράποντες γιατροί (shared decision making).

			Ο νόμος για την αυτοδιαχείριση και την αυτονομία των ασθενών, που θεσπίσθηκε στις ΗΠΑ το 1990, εξασφαλίζει το δικαίωμα του ασθενή να αποφασίσει μόνος του για τη συνέχιση ή μη της υποστήριξης. Ο ασθενής οφείλει να είναι πλήρως ενημερωμένος σχετικά με όλες τις πτυχές (διαγνωστικές, θεραπευτικές, προγνωστικές) της πάθησής του και να έχει δώσει γραπτές οδηγίες (Advance Directive), καθώς και να έχει υποδείξει πρόσωπο υπεύθυνο για τη λήψη των αποφάσεων σε περίπτωση αδυναμίας του ίδιου. Δυστυχώς, αυτός ο νόμος δεν έχει ισχύ σε όλες τις χώρες της Ευρώπης, ενώ λιγότεροι από το 5% των βαρέως πασχόντων ασθενών μπορούν να συμμετάσχουν σε συζήτηση για το τέλος της ζωής. Όταν ο ασθενής δεν είναι σε θέση να αποφασίσει, αυτόν τον ρόλο θα αναλάβουν η οικογένεια ή οι θεράποντες γιατροί ή από κοινού οικογένεια και θεράποντες γιατροί. Για να αποφασίσει η οικογένεια, θα πρέπει να της έχει δοθεί αρκετός χρόνος, ώστε να επεξεργαστεί το πρόβλημα, και οι γιατροί να της έχουν μιλήσει «στη δική της γλώσσα», ώστε να είναι σίγουροι ότι έχει αντιληφθεί την κατάσταση. Έχει φανεί ότι υπάρχουν συγκεκριμένες προσεγγίσεις που μπορεί να βελτιώσουν την επικοινωνία με τους συγγενείς και να οδηγήσουν στη μικρότερη δυνατή ψυχολογική επιβάρυνση. Μερικά από τα βασικά δομικά στοιχεία τέτοιων προσεγγίσεων είναι:

			•η επικέντρωση στα θέματα που εγείρει η οικογένεια,

			•η αποδοχή της ύπαρξης συναισθημάτων, και 

			•η προσπάθεια κατανόησης του χαρακτήρα του ασθενή.

			Να μην ξεχνάμε ότι η πνευματικότητα (και όχι κατ’ ανάγκην η θρησκεία) παίζει σημαντικό ρόλο στον τρόπο με τον οποίο οι ασθενείς και οι γιατροί επεξεργάζονται τη βαριά νόσο και τον θάνατο. Η φροντίδα της οικογένειας είναι ένα  σημαντικό κομμάτι της φροντίδας του ασθενή. Συμπονώ την οικογένεια σημαίνει ότι τιμώ τις ελπίδες της και, συγχρόνως, την προετοιμάζω για την πιθανότητα θανάτου.

			Οι αποφάσεις για το τέλος της ζωής λαμβάνονται με ομοφωνία. Εάν υπάρχουν διαφωνίες το πρώτο βήμα είναι να ξεκαθαρίσουμε τι ελπίζουμε να επιτύχουμε (να αποκαταστήσουμε την υγεία, να παρατείνουμε τη ζωή ή να ανακουφίσουμε από το πόνο).

			40.5 Η φροντίδα που παρέχεται στον ασθενή στα τελικά στάδια της ζωής (End-of-Life-Care)

			Όταν η θεραπεία αποτυγχάνει και η σιγουριά ότι δεν υπάρχει αναστρεψιμότητα αυξάνεται, τότε γίνεται μεταστροφή του σκοπού της νοσηλείας από τη θεραπεία προς την παρηγορητική αγωγή και τη βελτίωση της ποιότητας θανάτου, διαδικασία που είναι εξαιρετικά δύσκολη, δεδομένης της αδυναμίας της ιατρικής να προβλέψει το μέλλον, καθώς και της διάχυτης και βαθιάς επιθυμίας αποφυγής του θανάτου.

			Ο τομέας της φροντίδας κατά το τέλος της ζωής έχει αναδειχθεί σε ιδιαίτερα σημαντικό κομμάτι της σύγχρονης εντατικολογίας, εξίσου βαρύνον με τα υπόλοιπα, λιγότερο πνευματικά, πεδία της και αποτελεί έναν από τους πιο δύσκολους τομείς της ιατρικής πρακτικής στη ΜΕΘ.

			Η έσχατη προσφορά της ΜΕΘ είναι η αξιοπρεπής κατάληξη, δηλαδή η απόσυρση παρεμβάσεων που υποστηρίζουν τις ζωτικές λειτουργίες, αλλά όχι η απόσυρση της φροντίδας του ασθενή. Η αξιοπρεπής κατάληξη προϋποθέτει την προαγωγή της συλλογικής λήψης αποφάσεων, τη χορήγηση θεραπειών με σεβασμό προς την αξιοπρέπεια του ασθενή, το συντονισμό της ιατρικής φροντίδας, την ικανοποίηση της ανάγκης των οικείων του ασθενή για ενημέρωση και την ύπαρξη ευεξίας και ψυχικής ισορροπίας (Πίνακας 40.3).

			
				
					
				
				
					
							
							Προαγωγή της συλλογικής λήψης αποφάσεων

						
					

					
							
							Χορήγηση θεραπειών με σεβασμό προς την αξιοπρέπεια του ασθενή

						
					

					
							
							Συντονισμός της ιατρικής φροντίδας

						
					

					
							
							Ικανοποίηση της ανάγκης των οικείων του ασθενή για ενημέρωση

						
					

					
							
							Ύπαρξη ευεξίας και ψυχικής ισορροπίας

						
					

				
			

			

			Πίνακας 40.3 Βασικές αρχές αξιοπρεπούς κατάληξης.

			Η ικανοποιητική αναλγησία και συμπτωματική αγωγή, η αποφυγή άσκοπης παράτασης της διαδικασίας θανάτου, η επίτευξη της αίσθησης του ελέγχου της κατάστασης, η αποσυμφόρηση του φορτίου του επικείμενου θανάτου, καθώς και η ενίσχυση των σχέσεων με τους πολυαγαπημένους αποτελούν τις βασικές ανάγκες του ασθενή. Συγχρόνως, οι συγγενείς χρειάζονται να είναι κοντά στον άρρωστο, να μπορούν να τον περιποιηθούν, να ενημερώνονται για κάθε αλλαγή στη κατάστασή του, να τους διαβεβαιώνουν ότι ο ασθενής νιώθει άνετα και ότι η απόφασή τους είναι σωστή, να τους παρηγορούν, να μπορούν να εκφράζουν τα συναισθήματά τους, να σιτίζονται και να ξεκουράζονται.

			Ιδιαίτερο ρόλο σ’ αυτήν τη διαδικασία έχει ο νοσηλευτής, αφού είναι δίπλα στον ασθενή τις περισσότερες ώρες και, άρα, μπορεί να μάθει τις επιθυμίες του. Επίσης, είναι σε συνεχή επαφή με τους συγγενείς και, άρα, γνωρίζει τα θέματα που τους απασχολούν και, εν τέλει, είναι αυτός που θα εφαρμόσει τις όποιες οδηγίες αποφασιστούν (άρα, πρέπει να συμμετέχει στη λήψη των αποφάσεων). Έχει φανεί ότι, κατά τη διαδικασία του τέλους της ζωής, οι νοσηλευτές είναι ικανοποιημένοι όταν είναι δίπλα στην οικογένεια, όταν ο ασθενής δεν υποφέρει και όταν εξασφαλίζουν στον ασθενή έναν ήρεμο και αξιοπρεπή θάνατο, ενώ η καθυστέρηση στη λήψη των αποφάσεων αποτελεί επιπλέον φορτίο γι’ αυτούς.

			Όταν λοιπόν οι δυνατότητες της ιατρικής έχουν εξαντληθεί, η ζωή παρατείνεται χωρίς προοπτική ή ποιότητα, και ο ασθενής και οι συγγενείς ενημερωθούν και συναινέσουν, η παρηγορητική φροντίδα, που επιτρέπει αξιοπρεπή και ήρεμη κατάληξη ενός ασθενή, αποτελεί την επιτυχία του ιατρικού ήθους.
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			(Endnotes)

			1	 ARDS network: Ερευνητικό δίκτυο μελέτης του συνδρόμου οξείας αναπνευστικής δυσχέρειας. Η βάση του ήταν στις ΗΠΑ και συμμετείχαν περισσότερες από 30 Μονάδες Εντατικής Θεραπείας. Ορισμένες από τις σημαντικότερες μελέτες πάνω στο ARDS, προήλθαν από αυτό το δίκτυο (http://www.ardsnet.org).

			2	 Στις κατευθυντήριες γραμμές της Ευρωπαϊκής Εταιρείας Καρδιολογίας του 2014, τάξη σύστασης I- επίπεδο ένδειξης C σημαίνει ότι η αντίστοιχη πρακτική ενδείκνυται/συνιστάται βάσει ομοφωνίας ειδικών ή/και μικρών κλινικών μελετών, αναδρομικών μελετών ή βάσεων κλινικών δεδομένων.

			3	 Στις κατευθυντήριες γραμμές της Ευρωπαϊκής Εταιρείας Καρδιολογίας του 2014, τάξη σύστασης ΙΙb- επίπεδο ένδειξης C σημαίνει ότι η εφαρμογή της αντίστοιχης πρακτικής θα μπορούσε να εξεταστεί βάσει ομοφωνίας ειδικών ή/και μικρών κλινικών μελετών, αναδρομικών μελετών ή βάσεων κλινικών δεδομένων.

			4	 Αδρή θνητότητα, σε αντίθεση προς την αποδιδόμενη (attributed) θνητότητα, καλείται η θνητότητα που προκαλείται από οποιαδήποτε αιτία και όχι κατ’ ανάγκη από το υπό μελέτη νόσημα.

			5	 Στις κατευθυντήριες γραμμές της Ευρωπαϊκής Εταιρείας Καρδιολογίας του 2014, τάξη σύστασης I- επίπεδο ένδειξης B σημαίνει ότι η αντίστοιχη πρακτική ενδείκνυται βάσει μιας τυχαιοποιημένης ελεγχόμενης κλινικής δοκιμής ή μεγάλων μη-τυχαιοποιημένων μελετών.

			6	 Η κλίμακα French χρησιμοποιείται για τη μέτρηση του εύρους καθετήρων και παροχετευτικών σωλήνων. Η αντιστοιχία μεταξύ French και mm είναι 3/1, δηλαδή ένας σωλήνας 14Fr έχει εξωτερική διάμετρο, περίπου, 4,7 mm.

			7	 Κατάλυση (ablation) καλείται ο καυτηριασμός με υψηλής συχνότητας ραδιοκύματα.

			8	 Ο ισθμός είναι μια ζώνη βραδείας αγωγής, που εκτείνεται μεταξύ της εκβολής της κάτω κοίλης φλέβας και της διαφραγματικής πρόσφυσης της τριγλώχινας βαλβίδας

			9	 Τμήμα της ιπποκάμπειας έλικας του κροταφικού λοβού, που προβάλλει δια της σχισμής του σκηνιδίου. Ο εγκολεασμός του αγκίστρου προκαλεί πίεση της πυραμιδικής οδού στην περιοχή του μεσεγκεφάλου.

			10	 Η μέγιστη εισπνευστική πίεση λαμβάνει, συμβατικά, αρνητικές τιμές ενώ η μέγιστη εκπνευστική πίεση θετικές.

			11	 Η κλίμακα (αξιολόγησης της συνείδησης) Γλασκώβης αναλύεται διεξοδικά στο Κεφάλαιο 12
ΚΩΜΑ.

			12	 Πολύ γρήγορα μετά την έναρξη της μηχανικής αναπνοής, μυικές ίνες του διαφράγματος ατροφούν εξαιτίας της ανάληψη του έργου της αναπνοής από τον αναπνευστήρα. Η κατάσταση αυτή είναι γνωστή ως Ventilator induced diaphragmatic dysfunction (VIDD) και μπορεί να προκαλέσει αδυναμία απογαλακτισμού από τη μηχανική αναπνοή.

			13	 Στις κατευθυντήριες γραμμές Surviving Sepsis 2012, σύσταση 1Α σημαίνει ισχυρή σύσταση με τεκμηρίωση από τυχαιοποιημένες ελεγχόμενες κλινικές δοκιμές.

			14	 Η κλίμακα French χρησιμοποιείται για τη μέτρηση του εύρους καθετήρων και παροχετευτικών σωλήνων. Η αντιστοιχία μεταξύ French και mm είναι 3/1, δηλαδή ένας σωλήνας 12Fr έχει εξωτερική διάμετρο, περίπου, 4 mm.

			15	 Η επικρατούσα πλευρά επιλέγεται για λόγους ασφαλείας. Αν προτιμηθεί η μη-επικρατούσα πλευρά (π.χ. η αριστερή στους δεξιόχειρες) τότε σε περίπτωση βλάβης του φλεβικού στελέχους (π.χ. θρόμβωση) και ανάγκης μόνιμης αιμοκάθαρσης, η αρτηριο-φλεβική αναστόμωση (fistula) θα γίνει, αναγκαστικά, στην επικρατούσα πλευρά, κάτι που επιφέρει σημαντικές δυσκολίες στην καθημερινότητα των χρόνιων νεφροπαθών.

			16	 Η πιθανότητα λοίμωξης της αιματικής ροής οφειλόμενης στον κεντρικό φλεβικό καθετήρα είναι μικρότερη για την υποκλείδια προσπέλαση, ακολουθεί η έσω σφαγίτιδα ενώ οι μηριαίοι κεντρικοί φλεβικοί καθετήρες έχουν τα υψηλότερα ποσοστά μόλυνσης.

			17	 Το χάσμα ανιόντων αναλύεται διεξοδικά στο Εδάφιο 30.4.

			18	 Το δοσολογικό σχήμα έχει ως εξής: δόση εφόδου: 150 mg/kg ΒΣ NAC σε 200 mL D5W (διάλυμα δεξτρόζης 5%) σε 1 ώρα, ακολουθούμενο από δόση συντήρησης 50 mg/kg ΒΣ NAC σε 500 mL D5W σε 4ωρη έγχυση και 100 mg/kg ΒΣ NAC σε 1.000 mL D5W σε 16ωρη έγχυση
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