
Σύνδρομο ARDS (Οξείας Αναπνευστικής Δυσχέρειας) Acute Respiratory 

Distress Syndrome

Αντωνία Κουτσούκου



12 (272) ασθενείς με οξεία αναπνευστική δυσχέρεια, κυάνωση, διάχυτα 

διηθήματα στην Ro θώρακος και μείωση της πνευμονικής 

ενδοτικότητας (θνητότητα 58%)

Ashbaugh, The Lancet, 1967 290: 7511; 319 – 323



 Οξεία έναρξη αναπνευστικής ανεπάρκειας (εντός 7 ημερών) μετά 

από ένα εκκλυτικό αίτιο «καταστροφικό γεγονός»

• Αμφοτερόπλευρα διηθήματα στη Ro θώρακος (που δεν εξηγούνται 

από συλλογές, όζους ή ατελεκτασίες)

• Αναπνευστική ανεπάρκεια που δεν εξηγείται πλήρως από καρδιακή 

ανεπάρκεια

• PaO2/FiO2 <300 (PEEP> 5cm H2O)

 300 > PaO2/FiO2 ≥ 200 Ήπιο ARDS

 200 > PaO2/FiO2 ≥ 100 Μέτριο ARDS

 PaO2/FiO2 < 100 Βαρύ ARDS

The Berlin Definition 2012

The ARDS definition Task Force: JAMA 2012




Bellani et al, JAMA 2016

459 ICUs

50 countries, 5 continents

29144 pts (3022, ARDS, 10.4%)

Επιδημιολογία



Κλινικές καταστάσεις που οδηγούν σε ARDS

 Πνευμονία

 Σήψη

 Σοβαρό τραύμα

 Εισρόφηση

 Πνευμονική θλάση

 Μεταγγίσεις-TRALI

 Οξεία παγκρεατίτιδα

 Εισπνοή τοξικών αερίων

 Εγκαύματα

 Μη-Καρδιογενές shock

 Δηλητηριάσεις

 Παρ ’ολίγον πνιγμός



Mikkelsen, Shock. 2013

incidence of 

ARDS was 6.2%

Independent risk factors associated with increased risk of ARDS 

development included: serum lactate levels (p=0.008), lung injury 

prediction score (LIPS), microbiologically-proven infection

ARDS developed a median of 1 day after admission 

and was associated with a four-fold higher risk of in-

hospital mortality (14% vs. 60%, p<0.001)



Επιβαρυντικοί παράγοντες: Ρύπανση της ατμόσφαιρας

Reilly, AJRCCM 2018

996 pts acute trauma. ARDS 243 pts (24%)

daily levels from all monitors within 50 km of the geocoded location of a 

patient’s residence. 



Επιβαρυντικοί παράγοντες: Κατάχρηση αλκοόλ

Simou, Chest 2018

Systematic Review

13 studies

any measure of high relative to low alcohol 

consumption

was associated with a significantly increased 

risk of ARDS (OR, 1.89; 95% CI, 1.45-2.48) 



Επιβαρυντικοί παράγοντες: Κάπνισμα

Calfee, CCM 2015

426 patients with ARDS risk factors (excluding trauma 

and transfusion)

Cigarette smoke exposure as assessed by either smoking 

history or urinary NNAL levels was associated with 

approximately double the odds of developing ARDS in 

subjects with non-pulmonary sepsis

NNAL is a metabolite of NNK (nitrosamine 4-(methylnitrosamino)-1-(3-

pyridly)-1- butanone, or nicotine-derived nitrosamine ketone)



ARDS -παθογένεια

Diffuse Alveolar Damage (DAD)



ARDS –παθογένεια

Delicate balance between effective immune activation to combat 

infection and excessive or dysregulated activation that contributes to 

alveolar injury

PAMPs/DAMPs bind to TLRs on ATII cells and resident 

macrophages, which (via chemokines) recruit circulating immune 

cells into the airspaces. 

As neutrophils migrate across the epithelium, they release toxic 

mediators, including proteases, ROS, and NETs, which play an 

important role in host defense but cause endothelial and epithelial 

injury



Alveolar Fluid Clearence (AFC)

• Υποξία-υπερκαπνια AFC

• Μηχανικό stress (VT, Pressures)

• Proinflammatory cytokines (IL1-

β, IL-8, TNFα)     βλάβη και 

νέκρωση των κυψελιδικών 

κυττάρων



Οξεία εξιδρωματική Φάση (1η-3η ημέρα)

 Οξεία έναρξη αν. ανεπάρκειας (Σημαντική υποξυγοναιμία που δεν 

βελτιώνεται με τη χορήγηση Ο2)

 Ro θώρακος: αμφοτερόπλευρα διηθήματα συρρέοντα ή ασύμμετρα, 

πιθανόν πλευριτικές συλλογές

 CT θώρακος: κυψελιδικά διηθήματα και ατελεκτατικές βλάβες, ιδίως στις 

υποκείμενες περιοχές

Ινωτική φάση (>7 ημέρες)

Εμμένουσα υποξυγοναιμία, Υπερκαπνία (αύξηση του νεκρού χώρου)

Πνευμονική υπέρταση

Ro θώρακος: Γραμμοειδείς σκιάσεις (εξελισσόμενη ίνωση), πνευμοθώρακας

CT θώρακος: Διάχυτες διάμεσες σκιάσεις, bullae

Φάση της υπερπλασίας(3-7 ημέρες)



ARDS -φυσιολογία
• PaO2: 

shunt 

διαταραχές V/Q

•  PaCO2: 

VD/VT

 παραγωγή CO2

 Πνευμονικού όγκου (baby lung)

 Ενδοτικότητα



ARDS
Θεραπεία




Fan, JAMA 2018

ARDS- Θεραπεία
Φάρμακα



ARDS-Θεραπεία
Φάρμακα

Steinberg, NEJM 2006

Meduri, ICM 2016

180 ARDS pts, methylprednisolone 

for 7 days



Jesús Villar, Lancet Respir Med 2020

277 patients with moderate to severe 

ARDS

dexamethasone group 20 mg  daily 

(1-5days, 10 mg (6-10 days)

The mean number of ventilator-free 

days was higher in the 

dexamethasone group than in the 

control group  

ARDS-Θεραπεία
Φάρμακα



Διασωλήνωση

Θνητότητα

Μη επεμβατικός μηχανικός αερισμός, (NIV)




Bellani JAMA 2016

Non Invasive mechanical ventilation

Mortality 40-50% in 

moderate or severe ARDS



Patient-self inflicted lung injury (P-SILI)

Brochard  AJRCCM 2017
Yoshida, AJRCCM 2013



457 pts

106 (23%) not intubated

36 (34%) late intubation

NS

P=0.002

36%

56%



Οι ασθενείς με ARDS χαρακτηρίζονται από  βαριά υποξυγοναιμία,

και χρειάζονται  μηχανική υποστήριξη της αναπνοής

• Επαρκής οξυγόνωση (PaO2 55-80 mm Hg, SaO2: 88-95%)

• Ελαχιστοποίηση των βλαβών που προκαλεί ο αναπνευστήρας (Ventilator 

Induced Lung Injury-VILI) 

ΑΞΟΝΕΣ ΣΤΟΧΕΥΣΗΣ ΤΟΥ ΜΗΧΑΝΙΚΟΥ ΑΕΡΙΣΜΟΥ

ΣΤΟ ARDS



Μηχανικός αερισμός στο ARDS

↑ FiO2- Τοξικότητα

1. Επαρκής οξυγόνωση

↑ Αύξηση του λειτουργικού όγκου του πνεύμονα (που 

συμμετέχει στην ανταλλαγή των αερίων)



Αποφυγή των βλαβών που προκαλεί ο αναπνευστήρας

Ventilation Induced Lung Injury

Nieman Intens Care Med Exper 2017

Stress raisers or concentrators

(Πολλαπλασιαστικές 
εφαπτόμενες δυνάμεις)145 cm H2O

Περιοχική υπερδιάταση

Περιοδική σύγκλειση-επανέκπτυξη

Ανομοιογένεια



Ventilation Induced Lung Injury

Biotrauma



ARDS: Lung protective ventilation

The ARDS definition Task Force: JAMA 2012

Tv: 6mL/kgPBW

Pplat: <30 cm H2O

RR: 6-35/min

pH: 7.30-7.45

FiO2-PEEP  PaO2:55-80 mm Hg or  SaO2: 88-95%

Mortality rate: 20% reduction

ARDSnet, N Engl J Med 2000



ARDS: Lung protective ventilation Φάρμακα: Neuromuscular blockers 

in early ARDS

Πολυκεντρική, διπλή τυφλή μελέτη με 

340 ασθενείς  με βαρύ πρώιμο ARDS 

(PaO2/FiO2 < 150 mm Hg)

The ARDS definition Task Force: JAMA 2012
Papazian et al NEJM 2010

P<0.05



N Engl J Med. 2019

Πολυκεντρική, διπλή τυφλή μελέτη με 1006 ασθενείς  με βαρύ 

πρωιμο ARDS (PaO2/FiO2 < 150 mm Hg)

Cisatracurium besylate or placebo for 48 h

Mortality at 90 days:

The trial was stopped at the second interim analysis for futility. 

Φάρμακα: Neuromuscular blockers in early ARDS

Early Neuromuscular Blockade in the Acute Respiratory Distress 
Syndrome



Μηχανικός αερισμός στο ARDS: Πρηνής Θέση

Petersson, JAP 2006



• 26 ICUs, 456 pts

• Μηχ. αερισμος < 36 h

• Prone positioning >17 h

65-75% βελτίωση της οξυγόνωσης λόγω:

• Ομοιογενέστερης κατανομής αερισμού-αιμάτωσης

• Μείωσης των περιοχών με πνευμονικό οίδημα και 
ατελεκτασία

• Αποφόρτιση από το βάρος της καρδιάς

• Παροχέτευση των εκκρίσεων

Μηχανικός αερισμός στο ARDS: Πρηνής Θέση

Guerin, N Engl J Med 2013



Extra-corporeal Membrane Oxygenation (ECMO)

and/or CO2 Removal (ECCO2-R)

International Clinical Trial

249 ασθενείς με πολύ βαρύ ARDS

124: ECMO

125: συντηρητική αγωγή

Combes, NEJM 2018



Έκβαση

Η θνητότητα μάλλον μειώνεται τα τελευταία χρόνια λόγω:

Καλύτερων στρατηγικών μηχανικού αερισμού

Πρωιμότερης διάγνωσης-θεραπείας της σήψης

Cochi Annals ATS 2016

Επιβαρυντικοί παράγοντες

Χρόνια ηπατική νόσος, Εξωπνευμονική οργανική 

ανεπάρκεια, Μεγάλη ηλικία

Πλήρης (??) αποκατάσταση  

πνευμονικής λειτουργίας σε 6-12 μήνες
156 ARDS  survivors,

13 ICUs 

Dinglas, CCM 2017

P=0.002



Έκβαση

• Toronto Study

• 4 ΜΕΘ

• 109 ασθενείς με ARDS που επεβίωσαν

• Εκτιμήθηκαν 3, 6, 12 μήνες, 2,3,4,5 έτη

• Φυσική κατάσταση: 6MWD

• Πνευματική κατάσταση

• Ποιότητα ζωής: SF-36

74/109



Έκβαση

• 186 pts

• 13 medical and surgical intensive care units in four hospitals, 

• follow-up at 3, 6, 12, 24, 36, 48, and 60 months post-ARDS

• Anxiety

• depression,

• posttraumatic stress disorder (PTSD)

Bienvenu ICM 2018



Kamdar BB Thorax 2018



“an ounce of prevention is 
worth a pound of cure,”




Yadav, AMRCCM 2017

Πρόληψη ανάπτυξης η εξέλιξης ARDS

Η θεωρία του χάους
Τα μη γραμμικά δυναμικά συστήματα είναι 

εξαιρετικά ευαίσθητα στις αρχικές μεταβολές!

Μικρές διαφορές στις αρχικές συνθήκες θα 

αποδώσουν πολύ διαφορετικά αποτελέσματα 

μακροπρόθεσμα

Η διαταραχή που προκαλεί η βαριά νόσος στη φυσιολογική ομοιόσταση έχει κοινά χαρακτηριστικά με τα πολύπλοκα φυσικά 

συστήματα όπως η ατμόσφαιρα, τα οικονομικά συστήματα, τα κοινωνικά κινήματα……….. 



Πρόληψη ανάπτυξης η εξέλιξης ARDS

Primary Prevention

Πρωτογενής πρόληψη(πριν την 

εμφάνιση του ARDS)

• Εμβολιασμός (γρίπη, 

πνευμονιόκοκκος)

• Πρόληψη της εισρόφησης στην 

περιεγχειρητική περίοδο



Πρόληψη ανάπτυξης η εξέλιξης ARDS

Secondary prevention

Δευτερογενής πρόληψη του 

ARDS

(προλαμβάνοντας την 

ιατρογενή βλάβη σε ασθενείς 

υψηλού κινδύνου)

“Two Hit” Phenomenon



Πρόληψη-Ασθενείς υψηλού Κινδύνου

Gajic Am J Respir Crit Care Med, 2011

LIPS>4

Sensitivity 0.69 

Specificity 0.78



Πρόληψη-Πρώιμη αναγνώριση

Walter, Expert Rev Respir Med 2014

Terpstra, Crit Care Med 2014

Biomarkers

• 20 βιοδείκτες διάγνωσης

• 19 βιοδείκτες πρόγνωσης

Genetic predisposition
• Γενετική προδιάθεση

• Συγκεκριμένα γονίδια



Crit Care Med 2014

Πρόληψη-Πρώιμη αναγνώριση
Biomarkers



Πρόληψη –Πρώιμη θεραπεία

Early recognition

Biomarkers

Genetic 
predisposition
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ARDS

“Two Hit” Phenomenon

De Haro, Annals Intens Care 2013
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Low tidal volume

Restrictive transfusion

Sepsis management

Conservative fluid

management

414 ασθενείς στη διάρκεια 10 ετών



Περιορισμός των μεταγγίσεων

TRALI

Gajic AJRCCM 2007
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Low tidal volume

Restrictive 

transfusion

Sepsis management

Conservative fluid

management

17 μελέτες, 3659 ασθενείς στην 

περιεγχειρητική περίοδο

ARDS: 7,2% σε ασθενείς που έλαβαν εστω

και μια μετάγγιση

ARDS: 2,5% χωρίς μετάγγιση

Serpa Neto An Transl Med 2018



Έγκαιρη αντιμετώπιση της σήψης

Iscimen, Crit Care Med 2008

Προοπτική μελέτη

160 ασθενείς με σηπτικό shock, χωρίς πνευμονική βλάβη

71 (44%) ανέπτυξαν ALI, 5h μετά την έναρξη του shock

Πρώιμη θεραπεία

Πρόληψη –Πρώιμη θεραπεία
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Συντηρητική χορήγηση υγρών
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Low tidal volume

Restrictive transfusion

Sepsis management

Conservative fluid

management

Seethala R, An Intens Care 2017



Πρόληψη-Φάρμακα
Aspirin

Kor D, JAMA 2016

16 ΤΕΠ

400 ασθενείς LIPS>4

325 mg loading dose,  81 mg/d or placebo



Πρόληψη-Φάρμακα
Corticosteroids

Peter, BMJ 2008



ARDS

Slutsky, ICM 2016

• Το ARDS είναι ένα σύνδρομο, όχι μια νόσος

• Συνοδεύεται από μεγάλη θνητότητα και μακροχρόνιες επιπλοκές

• Δεν είναι όλοι οι ασθενείς με ARDS ίδιοι και άρα το ίδιο πιθανό να ευνοηθούν 

από μια συγκεκριμένη θεραπεία

Πρόληψη- Θεραπεία
Two Hit Phenomenon

• Αναγνωρίστε εγκαίρως τους ασθενείς υψηλού κινδύνου

• Αντιμετωπίστε άμεσα και σωστά τη σήψη

• Αποφύγετε την μη απαραίτητη χορήγηση αίματος

• Στους διασωληνωμένους ασθενείς αποφύγετε τους μεγάλους αναπνεόμενους

όγκους

• Σωστή ώρα διασωλήνωσης??

• Μη- επεμβατικός μηχανικός αερισμός??


