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Primary ciliary dyskinesia: symptoms and treatment
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Abstract

Respiratory distress is one of the most common causes for an infant to be admitted to an intensive care unit. In 2011,
respiratory distress accounted for 15,4% of total deaths among newborns in European maternity hospitals. In 2010,
due to respiratory-related problems 1.4% of infants died in Lithuania, 1.6% — in Latvia and 2.9% — in Estonia.
Respiratory distress usually occurs shortly after the birth and can be caused by transient tachypnea, meconium
aspiration syndrome, respiratory distress syndrome and other complications. Main risk factors include: uncorrected
diabetes, various infections, c-section during labor, premature birth (< 34 weeks) and asphyxiation. The diagnosis of
respiratory distress is based on the following symptoms: tachypnea, nasal flaring, cyanosis, expiratory grunting,
intercostal, subxiphoid and subcostal retractions. Causes of a respiratory distress vary among neonates and do not
always involve lung-related complications. In order to determine the cause of a respiratory disorder, it is necessary to
differentiate between commonly occurring diseases. However, if symptoms of such diseases are not present, other
illnesses must be taken into consideration. A widely documented cause of respiratory distress is primary ciliary
dyskinesia, or immotile-cilia syndrome (ICS). It is inherited in an autosomal recessive way and causes dysfunction of
the motile cilia. Clinical symptoms include various upper and lower respiratory tracts diseases, otologic complications
such as chronic secretory otitis media and conductive hearing loss. In addition, symptoms can manifest in impaired
fertility, situs inversus totalis and other types of heterotaxy. Average age of patients is 5 — 5,5 years. ICS is not widely
researched disease. Although primary ciliary dyskinesia is not fully curable, healing of the symptoms and
complications is possible through medications, physiotherapy, surgery and other medical therapies. The main aim of
treatment is to restore and maintain functionality of lungs as well as control for complications. Patients should be
prescribed individual and versatile treatments, combining medications and physiotherapy. Main groups of
medications: antibiotics, mucolytics, bronchodilators, anti-inflammatory drugs. Given the severity of possible
complications, it is crucial to educate parents, medical professionals and society in general. This will highly contribute
towards avoiding future health-related issues and improving life quality of patients.

Keywords: Respiratory distress infants, primary ciliary dyskinesia, PCD, hyaline membrane disease, stratified

epithelium diseases.
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Pirmine ciliariné diskinezija: simptomai ir gydymas
Valerija Cukanova'
Wilniaus Miesto Klinikiné Ligoniné, Vilnius, Lietuva

Santrauka

Kvépavimo sutrikimas yra viena pagrindiniy priezasciy, dél kurios naujagimiui gali prireikti gydymo intensyviosios
terapijos skyriuje. 2011 metais Europoje 15,4% naujagimiy miré gimdymo namuose dél kvépavimo sutrikimy.
Lietuvoje dél kvépavimo sistemos ligy 2010 metais miré 1,4% kaidikiy, tuo tarpu Latvijoje — 1,6%, o Estijoje — 2,9%.
Kvépavimo sutrikimas dazniausiai pasireiskia pirmomis gyvenimo valandomis arba dienomis. Pagrindiniai rizikos
veiksniai: nekoreguotas cukrinis diabetas, infekcijos, gimdymas per cezario pjuvij, prieslaikinis gimdymas (< 34
savaiteés), asfiksija. Pagrindinés kvépavimo sutrikimo priezastys yra praeinanti naujagimiy tachipnéja, mekonijaus
aspiracijos sindromas, naujagimio kvépavimo sutrikimo sindromas ir kitos. Pagrindiniai simptomai kuriais remiantis
reikeéty jtarti kvépavimo sutrikimg yra tachipnéja, nosies sparneliy judéjimas, cianozé, triukSmingas kvépavimas,
krutinés lastos ir pagalbiniy raumeny dalyvavimas kvépavime. Siekiant iSsiaiskinti kvépavimo sutrikimo priezastj
reikeéty diferencijuoti su pagrindinémis dazniausiai pasitaikanciomis ligomis. Neradus Sio sutrikimo prieZasties reikéty
ieskoti ir galvoti apie reciau pasitaikancias ligas. Pirminé ciliariné diskinezija (PCD) tai virpamojo epitelio funkcijos
sutrikimo liga, paveldima autosominiu recesyviniu badu. Ji gali reikstis jvairiais simptomais: kvépavimo sutrikimas,
klausos pablogéjimas arba praradimas, nevaisingumas, atvirkstiné vidaus organy padétis bei daugelis kity bukliy ir
simptomy. Vidutinis pasireiskimo amzius 5 - 5,5 amziaus vaikams. Pirminé ciliariné diskinezija yra mazai istirta liga.
Liga $iuo metu néra iSgydoma, o tik kontroliuojama, gydymo algoritmai néra visuotinai priimti, bei pats gydymas
remiasi labiau simptomy ir komplikacijy gydymu. Pagrindiné gydymo uzduotis atkurti ir palaikyti normalig plauciy
funkcija, bei komplikacijy gydymas. Sergantiesiems turéty biiti taikomas jvairiapusis ir individualus gydymas, kurio
metu kombinuojama medikamentiné terapija ir fizioterapija. Pagrindinés vaisty grupés naudojamos PCD gydymui
yra: antibiotikai, mukolitikai, bronchodilatatoriai, prieSuzdegiminiai vaistai. Fizioterapija yra neatsiejama PCD
gydymo dalis. Tyrimai parodé jog medikamentinis gydymas néra efektyvus, jeigu kvépavimo takai yra obturuoti
gleivémis. Chirurginis gydymas yra simptominis gydymas, taikomas bronchektaziy paSalinimui, operacijos metu
atlieckamos lobektomijos. Atsizvelgiant | Sios ligos sukeliamus padarinius pacientams, siekiant iSvengti rimtesniy
komplikacijy bei suteikti pacientams tinkamg gyvenimo kokybe, svarbu $viesti tévus, serganciuosius, gydytojus ir
visuomeng.

RaktazZodZziai: Naujagimio kvépavimo sutrikimas, pirminé ciliariné diskinezija, PCD, hialininiy membrany liga,

virpamojo epitelio struktiiros ir funkcijos sutrikimas
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Ivadas

Kvépavimo sutrikimas tai gyvybei pavojinga bukle,
reikalaujanti  greitos  pagalbos  naujagimiui.
Kvépavimo sutrikimas tai viena dazniausiy priezasciy,
dél kurios naujagimis guldomas j intensyvios terapijos
skyriy [1]. Remiantis EuroNeoNet duomenimis 15,4%
naujagimiy mirSta del kvépavimo priezasciy dar
gimdymo namuose [2]. Kvépavimo sutrikima
naujagimiams sukeliancios priezastys yra skirtingos ir
daugiasisteminés. Rizikos veiksniai: nekoreguotas
cukrinis diabetas, infekcijos, gimdymas per cezario
pjuvi, prieslaikinis gimdymas (< 34 savaités),
asfiksija. Pirminé ciliarin¢ diskinezija tai reta
autosominiu recesyviniu btdu paveldima liga,
pasireiSkianti blakstienéliy ir ziuzeliy disfunkcija.
Pirma kartg §i liga aprasyta 1904 metais, ja aprase
A K.Siewert [3]. Pirminés ciliarinés diskinezijos
paplitimas svyruoja nuo 1:4000 iki < 1:50000.
Manoma tai gali bati susij¢ su nevienodomis
diagnostikos galimybémis skirtingose Salyse bei
ligoninése. Siekiant patvirtinti PCD diagnoze¢ reikia
atlikti eilg¢ diagnostikos tyrimy, kurie ne visur yra
prieinami, todél neretai i liga lieka nediagnozuota [4].
Siame straipsnyje apzvelgsime pagrindinius pirminés

ciliarinés diskinezijos simptomus ir gydyma.
Klinika

Pagrindiniai kvépavimo simptomai, kuriais remiantis

reikia jtarti ir diagnozuoti kvépavimo sutrikima yra:

1. Tachipnéja — naujagimio kvépavimo dazniui
esant > 60 jkvépimy per minutg. Tachipnéja
yra kompensacinis mechanizmas
hiperkarbijai, hipoksemijai ir acidozei.
Tachipnéja yra dazna buklé, bet nespecifiné
siekiant nustatyti diagnozg¢. Ji bidinga
kvépavimo taky, kardiovaskulinéms,

metabolinéms ar sisteminéms ligoms. Esant

tachipnéjai matoma tarpSonkauliné bei
krttinés lastos retrakcija;
Nosies sparneliy judéjimas (nasal flaring) —
tai kompensacinis simptomas, kuris padidina
virSutiniy  kvépavimo taky diametrg ir
sumazing rezistentiSkuma bei kvépavimo
darba, jo metu naudojami papildomi
kvépavimo raumenys;

Retrakcija — tai pagalbiniy kvépavimo

raumeny (kaklo, tarpSonkauliniy,

krutinkaulio, pilvo) naudojimas, esant
zemam kriitinés lastos paslankumui, arba
aukstam kvépavimo taky rezistentiSkumui;

TriukSmingas kvépavimas — gali buti sukeltas

padidéjusio kvépavimo taky rezistentiSkumo,

auskultacija  gali  padéti  lokalizuoti
kvépavimo taky obstrukcijos vieta. ISskiriami
sekantys triuk§mingo kvépavimo tipai:

» Knarkimas (sfertor)— garsus, knarkima
primenantis garsas, girdimas ne kriitinés
lastos esanciuose kvépavimo takuose.
Nurodo I obstrukcija ~ esancia
nosiarykléje;

= Svilpimas (stridor) — aukdto tembro
kvépavimo garsas, monofoninis. Nurodo
] esanCia obstrukcijg gerklose, balso
plySyje arba subglotinéje srityje;

= Svokdtimas (wheezing) — taip pat gali
biti aukstas, dazniausiai polifoninis
garsas, girdimas iSkvépimo metu. Jj
girdint, galima jtarti tracheobronching

obstrukcija;

= Kriokimas (grunting) — iSkvépimo metu

girdimas garsas, kurj sukelia balso plysio

uzsidarymas iSkvépimo metu.
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5. Cianozé — tampa pastebima kai arterinio
kraujo jsotinimas deguonimi Zemesnis nei 40

mmHg [5].

Didieji kriterijai:

1. Nepaaiskinamas naujagimio kvépavimo
sutrikimas, plauciy skilties kolapsas ir / arba
reikalingas kvépavimo palaikymas su INTSR
ir/arba reikalingas papildomas deguonis > 24
val;

2. Bet koks organy neanatominis iSsidéstymas
(situs inversus totalis, situs ambiguus arba
heterotaksija);

3. Pastovus, nepraeinantis drégnas kosulys,
kuris prasidéjo pirmais gyvenimo metais arba
matomos bronchektazés kriitinés Igstos
kompiuterinéje tomografijoje;

4. Pastovus, nepraeinantis nosies uzgulimas,
kuris prasidéjo pirmais gyvenimo metais arba
kompiuterin¢je ~ tomografijoje = matomas

pansinusitas [6].

Gydymas

Pirminé ciliariné diskinezija yra mazai istirta liga.
Nors $iuo metu néra visuotinai priimto gydymo
algoritmo, taciau nuolatos isleidziamos gydymo ir
diagnostikos gairés, kuriomis siiloma vadovautis.
Pagrindiné gydymo wuzduotis atkurti ir palaikyti
normalig plauciy funkcija, bei komplikacijy gydymas
[7]. Sergantiesiems turéty biiti taikomas jvairiapusis ir
individualus gydymas, kurio metu kombinuojama
medikamentiné terapija ir fizioterapija. Pagrindinés
vaisty grupés naudojamos PCD gydymui yra:
antibiotikai, mukolitikai, bronchodilatatoriai,
priesuzdegiminiai vaistai.

Antibiotikai — reguliariai, kas 3 ménesius atlikti
skrepliy pasélj. Vadovaujantis paselio kultiiros

atsakymais, parenkama antibakteriné terapija. Jei

kosulys  yra  neproduktyvus  reikia  atlikti
bronchoalveolinj lavaza, kurio metu gaunami skrepliai
paséliui. Dazniausiai kvépavimo taky pasitaikancios
infekcijos yra sukeltos Haemophilus influenzae,
Staphylococcus aureus ir Streptococcus pneumoniae.
Siuo metu néra patvirtinty klinikiniy jrodymy, kurie
teigty jog reikia profilaktiSkai geriamyjy antibiotiky
vartojimo, taciau kai kuriose valstybése ir ligoninése
§i taktika yra taikoma. Antibakteriné terapija yra
rekomenduojama pastebéjus pirmus kvépavimo
infekcijos pozymius arba pastebéjus plauciy funkcijos
pablogéjima.  Dazniausiai  taikoma  geriamyjy
antibakteriniy vaisty terapija, tuo atveju kai geriamieji
antibiotikai néra veiksmingi taikoma intraveniné
antibakteriné terapija.

Mukolitikai — $i medikamenty terapija taikoma esant
sutrikusiai virpamojo epitelio funkcijai. Terapija
skirta, siekiant suskystinti gleives, palengvinti
atsikoséjima ir skrepliy pasiSalinimag i§ kvépavimo
taky. Siy medikamenty skyrimas turi bati svarstomas
individualiai dél savo kainos ir galimo poveikio
nebuvimo.

Bronchodilatatoriai — vartojami bronchinés astmos

gydymui. Pagrindinis S§iy preparaty pliusas, jog ju
poveikis pasireiskia greitai ir jie neveikia kvépavimo
taky judrumo.

PrieSuzdegiminiai vaistai — prieSuzdegiminiai vaistai

daznai vartojami sergant cistine fibroze, Sios terapijos
bitinumas remiasi hipoteze, jog uzdegimas sukelia
sunkius respiracinés sistemos pazeidimus.

Fizioterapija yra neatsiejama PCD gydymo dalis. Siy
procediiry metu gerinamas mechaninis kvépavimo
taky valymasis. Atlikti tyrimai parodé jog
fizioterapijos veiksmingumas yra didesnis nei beta-2-
agonisty  vartojimas.  Tyrimai  parod¢  jog
medikamentinis gydymas néra efektyvus, jeigu

kvépavimo takai yra obturuoti gleivémis. Vaikus
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rekomenduojama  imunizuoti nuo gripo  bei
pneumokokinés infekcijos. Chirurginis gydymas — yra
simptominis gydymas, taikomas bronchektaziy
pasalinimui, operacijos metu atlieckamos lobektomijos.
Vyresniems pacientams gali biti atliekamos plauciy
transplantacijos operacijos.

Rekomenduojamas  nuolatinis  lankymasis  pas
gydytojus specialistus, tokius kaip audiologus,
pediatrus, otorinolaringologus, pulmonologus. Tokiu
biidu bus uztikrintas pilnavertis visapusiskas gydymas

bei galimy komplikacijy iSvengimas [8].
ISvados

Kvépavimo sutrikimas —tiek iSneSiotiems tiek
neisneSiotiems naujagimiams grésminga bikle, kuria
reikia greitai nustatyti ir gydyti. Europoje remiantis
Euroneonet duomenimis 2011 metais 15,4%
naujagimiy miré gimdymo namuose dé¢l kvépavimo
priezasCiy. Remiantis Lietuvos Higienos Instituto
duomenimis, Lietuvoje dél kvépavimo sistemos ligy
2010 metais miré 1,4% kudikiy, tuo tarpu Latvijoje —
1,6%, o Estijoje — 2,9% [9]. Kvépavimo sutrikimo
priezastys yra skirtingos, diferencijuoti reikéty nuo
dazniausiai pasitaikanciy iki reciausiy priezasciy. Prie
rety kvépavimo sutrikimg sukelianciy priezasciy
priskiriamas  pirminés  ciliarinés  diskinezijos
sindromas. Ligos paplitimas svyruoja nuo 1:4000 iki <
1:50000. Brangios diagnostikos tyrimy galimybés
apsunkina ligos nustatyma, todél ji daznai lieka
nediagnozuota. Pirminé ciliariné diskinezija jtariama
esant nepaaiskinamos kilmés kvépavimo sutrikimui,
besikartojan¢ioms kvépavimo taky infekcijoms,
dekstrokardijai, situs inversus totalis. Siuo metu néra
visuotinai priimty pirminés ciliarinés diskinezijos
diagnostikos  gairiy, kurios palengvinty ligos
nustatymg. Siuo metu liga itin retai diagnozuojama

naujagimiams ir kiidikiams. Sindroma reikeéty jtarti jei

naujagimis turi/turéjo nepaaiskinama kvépavimo
sutrikimg ir hipoksemija, o véliau pasireiské nuolatinis
kosulys ar létinis vidurinés ausies uzdegimas. Paciento
gydymas turi biiti paskirtas remiantis nusiskundimais
ir simptomais. Kadangi kiekvienas atvejis yra
i$skirtinis, o simptomy ir sindromy pasireiskimas
varijuoja, kiekvienam pacientui gydymas turi bati

parenkamas individualiai [10].
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