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Εντατικολογία

Εισαγωγή
Οι σοβαρά ασθενείς και όσοι πρόκειται 

να εγχειρισθούν υποβάλλονται σε ενδο-
τραχειακή τραχειοστομία ώστε να διευκο-
λυνθεί ο μηχανικός αερισμός στη μονά-
δα εντατικής θεραπείας και στο χειρουρ-
γείο1. Καθώς αυτοί οι ασθενείς αναρρώ-
νουν, η αναπνευστική υποστήριξη μειώνε-
ται σταδιακά ώστε να αποδεσμευθούν τε-
λικά από τον αναπνευστήρα. Αν και η απο-
σωλήνωση συνήθως δεν παρουσιάζει προ-
βλήματα, σε ορισμένους ασθενείς με ερεθι-
σμό των αεραγωγών λόγω του ενδοτραχει-
ακού σωλήνα εμφανίζεται σοβαρό οίδημα 
λάρυγγα2, παρά την χρήση cuff μεγάλου 
όγκου και χαμηλής πίεσης3 ή του λαρυγ-
γικού monitoring με υπερήχους4. Το λα-
ρυγγικό οίδημα, μια από τις συχνότερες ε-
πιπλοκές, μπορεί να προκαλέσει αναπνευ-
στική δυσχέρεια, δύσπνοια ή και την ανά-
γκη νέας διασωλήνωσης3. Αυτές οι επιπλο-
κές, ιδιαίτερα η νέα διασωλήνωση, μπορεί 
να προκαλέσουν παράταση στην παραμο-
νή στη ΜΕΘ, αύξηση του κόστους νοση-
λείας, αυξημένη νοσηρότητα και θνητότη-
τα5. Κάθε παρέμβαση που αυξάνει τις πι-
θανότητες επιτυχίας της αποσωλήνωσης εί-
ναι προφανώς καλοδεχούμενη.

Για την αποφυγή αυτών των επιπλοκών, 
οι ασθενείς υποβάλλονται συχνά σε αγωγή 
με κορτικοστεροειδή πριν από την αποσω-
λήνωση. Η αγωγή αυτή μειώνει σημαντικά 
την εμφάνιση της αναπνευστικής δυσχέρειας 
μετά από τη διασωλήνωση στα παιδιά και 
ενδέχεται να μειώσει τον αριθμό των νέων 
διασωληνώσεων στα νεογέννητα6-9. Όμως, 
τα ευρήματα αυτά δεν είναι εύκολο να μετα-
φερθούν στους ενήλικες επειδή υπάρχουν 
διαφορές στην ανατομία των ανώτερων α-
εραγωγών και στη θεραπεία των νοσημά-
των των αεραγωγών. Πάντως, τα δεδομέ-
να που υποστηρίζουν την παραπάνω αγωγή 
είναι περιορισμένα ή αντιφατικά7-10 επειδή 

ο αριθμός των σχετικών τυχαιοποιημένων 
μελετών είναι περιορισμένος. Παλαιότερες 
του 2007 μετα-αναλύσεις βασισμένες σε 
μελέτες σε ενήλικες έδωσαν αμφιλεγόμε-
να ή αρνητικά αποτελέσματα και παραμέ-
νουν αναξιόπιστες λόγω μικρού αριθμού α-
σθενών6-8. Επιπλέον, δεν είχε γίνει ανάλυση 
υπο-ομάδων βάσει του φύλου, του αριθ-
μού των δόσεων, του επιπέδου κινδύνου 
και δεν είχε υπολογισθεί το μεσοδιάστημα 
μεταξύ της τελευταίας δόσης κορτικοστερο-
ειδούς και της αποσωλήνωσης4-5.

Στην παρούσα εργασία, έγινε μετα-ανάλυση 
ώστε να καθοριστεί εάν τα στεροειδή είναι 
αποτελεσματικά στην πρόληψη του λαρυγ-
γικού οιδήματος μετά από αποσωλήνωση 
σε ενήλικες και εάν μειώνουν την ανάγκη 
για άμεση νέα διασωλήνωση, καθώς επίσης 
να ελεγχθούν πιθανές παρενέργειες. 

Μεθοδολογία
Ελέγχθηκαν οι ηλεκτρονικές βάσεις δεδο-

μένων PubMed (από το 1966 έως το 2008), 
Central, Web of Science (από το 1994 έως 
το 2008) και Embase (από το 1984 έως το 
2008). Αναζητήθηκαν μελέτες σχετικές με 
τη χορήγηση κορτικοστεροειδών και των ε-
πιπλοκών τους σε ασθενείς πριν από την α-
ποσωλήνωση. Το πρώτο αξιολογικό κριτή-
ριο της μετα-ανάλυσης ήταν το λαρυγγικό 
οίδημα και το δεύτερο ήταν η νέα διασω-
λήνωση λόγω λαρυγγικού οιδήματος. 

Αποτελέσματα
Αρχικά ανευρέθησαν 1500 δημοσιεύσεις. 

Από αυτές, μόνο 6 μελέτες περιελήφθησαν 
στη μετα-ανάλυση με 1.923 μελετηθέντες 
ασθενείς. Όλες οι μελέτες πραγματοποιή-
θηκαν στην Ευρώπη και στην Ασία κατά 
τη διάρκεια των τελευταίων 30 ετών και 3 
από αυτές δημοσιεύθηκαν μετά το 2000. 
Δύο μελέτες ήταν πολυκεντρικές2-5. Τρεις 
μελέτες ανέφεραν αρνητικά αποτελέσματα 
και οι υπόλοιπες είχαν θετικά ευρήματα4-6. 
Όλοι οι συμμετέχοντες στις μελέτες ήταν ε-
νήλικες, διασωληνωμένοι επί τουλάχιστον 
24 ώρες και παρακολουθήθηκαν τουλάχι-
στον επί 24 ώρες μετά την αποσωλήνωση. 
Δύο μελέτες ανέφεραν υποστηρικτική θε-
ραπεία για το λαρυγγικό οίδημα μετά την 
αποσωλήνωση, όπως μη επεμβατικός μη-
χανικός αερισμός και νεφελοποίηση ρακε-
μικής αδρεναλίνης4-6. Τα μόρια των χορη-
γηθέντων κορτικοστεροειδών και οι δόσεις 
διέφεραν μεταξύ των μελετών.

Στις μεμονωμένες μελέτες, τα περισσό-
τερα από τα διαστήματα εμπιστοσύνης για 
τα odds ratios του λαρυγγικού οιδήματος 
και της νέας διασωλήνωσης περιλάμβαναν 
το 1.0, ενώ η μετα-ανάλυση έδειξε ότι η 
προφυλακτική χρήση των στεροειδών πριν 
από την προγραμματισμένη αποσωλήνω-
ση μείωσε την πιθανότητα εμφάνισης του 
λαρυγγικού οιδήματος μετά από την α-
ποσωλήνωση (odds ratios 0.38, 95% δι-
άστημα εμπιστοσύνης 0.17 έως 0.85) και 
την πιθανή νέα διασωλήνωση (odds ratios 
0.29, 95% διάστημα εμπιστοσύνης 0.15 
έως 0.58). Ωστόσο, η δοκιμασία Q έδει-
ξε στατιστική ετερογένεια για την εμφάνι-
ση του λαρυγγικού οιδήματος (χ2=19.48, 
P=0.002, I2=74.3%), αλλά όχι για τη νέα δι-
ασωλήνωση (χ2=5.76, P=0.33, I2=13.2%). 
Οι νέες αναλύσεις με το random effects 
model έδειξαν περαιτέρω ότι η αγωγή με 
στεροεδή μείωσε την εμφάνιση λαρυγγι-
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κού οιδήματος (0.38, 0.17 to 0.85), γεγο-
νός που αντιστοιχεί σε διαφορά κινδύνου 
– 0.10 (-0.20 έως 0.00).

Η συνολική συχνότητα εμφάνισης λα-
ρυγγικού οιδήματος μετά από αποσωλή-
νωση και νέας διασωλήνωσης ήταν της τά-
ξης του 9% και 2.1% αντίστοιχα. Στην α-
νάλυση των διαφόρων θεραπευτικών σχη-
μάτων, η πολλαπλή ενδοφλέβια χορήγη-
ση στεροειδών είχε μια σημαντική θετι-
κή επίπτωση στην εμφάνιση του λαρυγγι-
κού οιδήματος (odds ratio 0.14, 0.08 έως 
0.23) και των νέων διασωληνώσεων (0.19, 
0.07 έως 0.50), γεγονός που αντιστοιχού-
σε με μια διαφορά κινδύνου -0.19 (-0.24 
έως -0.15) και -0.04 (-0.07 έως -0.02) α-
ντίστοιχα. Με τις μεμονωμένες δόσεις στε-
ροειδών, φάνηκε μόνο μια στατιστική τά-
ση προς την προστασία από τις παραπά-
νω επιπλοκές. 

Μελετήθηκε επίσης με ανάλυση υποομά-
δων η σχέση μεταξύ δόσης στεροειδών και 
της αποτελεσματικότητάς τους στην προφύ-
λαξη από το λαρυγγικό οίδημα και τη νέα 
διασωλήνωση. Χρησιμοποιήθηκαν μελέ-
τες που αφορούν σε διάφορα μόρια στε-
ροειδών – όπως, μεθυλπρεδνιζολόνη, δε-
ξαμεθαζόνη και υδροκορτιζόνη. Λόγω των 
διαφορών στην αντιφλεγμονώδη δράση, 
μετατράπηκαν όλες οι δόσεις των στερο-
ειδών σε ισοδύναμες δόσεις μεθυλπρεδ-
νιζολόνης13. 

Δεν προέκυψε σημαντική διαφορά μετα-
ξύ των δόσεων που ισοδυναμούσαν με 20 
mg (odds ratio 0.61 για το λαρυγγικό οί-
δημα, 0.32 για τη νέα διασωλήνωση) και 
με 40 mg (0.61, 0.47) μεθυλπρεδνιζολό-
νης, με όλα τα διαστήματα εμπιστοσύνης 
να περιλαμβάνουν το 1 στις αγωγές με μια 
μεμονωμένη δόση. Στην αγωγή με πολ-
λαπλές δόσεις, ωστόσο, φάνηκε ότι μια 
δόση ισοδύναμη με 160 mg μεθυλπρεδ-
νιζολόνης (0.18, 0.34) ήταν πολύ αποτε-
λεσματικότερη από δόση 100 mg (0.29, 
0.49). Επιπλέον, η δράση των στεροειδών 
που ισοδυναμούσαν με 80 mg πρεδνιζο-
λόνης (0.11, 0.07) ήταν η πλέον αποτε-
λεσματική σε σύγκριση με δόσεις στεροει-
δών των 100 και των 160 mg, αλλά αυτό 
θα μπορούσε να οφείλεται στο γεγονός ότι 
στη συγκεκριμένη μελέτη θα περιλαμβά-
νονταν ασθενείς υψηλού κινδύνου και το 
δείγμα ασθενών δεν ήταν μεγάλο5. 

Στους παράγοντες κινδύνου που συσχε-
τίσθηκαν με την εμφάνιση λαρυγγικού 
οιδήματος μετά από την αποσωλήνωση 
περιλαμβάνονται το φύλο (θήλυ), η σο-
βαρή συννοσηρότητα, το χαμηλό σκορ 
Γλασκώβης, το μεγάλο μέγεθος του τρα-
χειοσωλήνα και η παρατεταμένη περίοδος 
διασωλήνωσης.

Τρεις από τις μελέτες (n=969) περιέγρα-
ψαν ανεπιθύμητες ενέργειες (4-6), αλλά 
δεν είναι δυνατό να εξαχθούν γενικεύσι-
μα συμπεράσματα. 

Σε ασθενείς υπό στεροειδή, ένας εμφά-
νισε σηπτική καταπληξία και απεβίωσε 26 
ώρες μετά από την αποσωλήνωση και έ-
νας εμφάνισε ατελεκτασία 24 ώρες μετά 
από την αποσωλήνωση. Κανένα από τα 
δύο συμβάματα δεν αποδόθηκε στα στε-
ροειδή.

Συζήτηση
Στην παρούσα μετα-ανάλυση φάνηκε 

ότι η νέα διασωλήνωση μετά από απο-
σωλήνωση παραμένει ένα πρόβλημα στις 
ΜΕΘ17. 

Η συχνότητα του λαρυγγικού οιδήματος 
στην ομάδα εικονικού φαρμάκου εμφάνισε 
ένα σημαντικό εύρος, από 3% έως 30% 
και η συχνότητα νέας διασωλήνωσης κυ-
μάνθηκε από 1% έως 5%, ίσως επειδή οι 
ασθενείς εμφάνιζαν διαφορετικούς παρά-
γοντες κινδύνου. Η συστηματική χορήγη-
ση στεροειδών σε ασθενείς πριν από την 
προγραμματισμένη αποσωλήνωση, γεγο-
νός που συνέβαινε επί δεκαετίες18, 19, δεν 
υποστηρίζεται ακόμη από κλινικά δεδομέ-
να αποδεδειγμένα στατιστικά. Αντλώντας 
στοιχεία όμως από πολλές ανάλογες με-
λέτες, μπορούμε να διαμορφώσουμε μια 
περισσότερο εμπεριστατωμένη ιδέα. Η πα-
ρούσα μετα-ανάλυση επιβεβαιώνει ότι, πα-
ρά τους πολλούς ανεξέλεγκτους παράγο-
ντες, η ενδοφλέβια χορήγηση στεροειδών 
μειώνει τη συνολική επίπτωση λαρυγγικού 
οιδήματος μετά από αποσωλήνωση κα-
τά 62% και την πιθανή νέα διασωλήνω-
ση κατά 71%. 

Οι πολλαπλές δόσεις φαίνεται ότι έχουν 
μεγαλύτερο προστατευτικό αποτέλεσμα 
από τις μεμονωμένες, οδηγώντας σε μεί-
ωση του κινδύνου εμφάνισης λαρυγγικού 
οιδήματος κατά 86% και νέας διασωλή-
νωσης κατά 81%, αλλά δε βρέθηκαν πα-
ρόμοιες προστατευτικές δράσεις με μεμο-
νωμένες δόσεις στεροειδών. Σύμφωνα με 
αυτή τη στρατηγική, ένα σύμβαμα στα 10-
50 συμβάματα λαρυγγικού οιδήματος με-
τά από αποσωλήνωση ή νέα διασωλήνω-
ση μπορεί να αποφευχθεί με προηγούμε-
νη θεραπεία με στεροειδή, ενώ με πολ-
λαπλές δόσεις στεροειδών όμοιο όφελος 
μπορεί να επιτευχθεί σε 5 από τους 25 α-
σθενείς. Αν και τα στεροειδή εμφανίζουν 
πολλές δυνητικές παρενέργειες, ιδιαίτερα 
σε ασθενείς υψηλού κινδύνου για υπερ-
γλυκαιμία και λοιμώξεις, οι παρενέργειες 
της αγωγής με στεροειδή για διάστημα 24 
ωρών είναι ελάχιστες20. Τα δεδομένα μας 
επιβεβαιώνουν την υπεροχή των πολλα-

πλών δόσεων έναντι της μεμονωμένης δό-
σης στεροειδών.

Πάντως, η χορήγηση στεροειδών μετά 
από την αποσωλήνωση σε ορισμένες από 
τις μελέτες που αναλύθηκαν ίσως μετριάζει 
τα αποτελέσματα της μετα-ανάλυσης ως 
προς την προστατευτική δράση των στε-
ροειδών πριν από την αποσωλήνωση. 
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