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Реферат
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Цель исследования: Оценить взаимосвязь нарушений газообмена с когнитивными функциями и глубиной анестезии при лапароскопической холецистэктомии.

Методы: в проспективное исследование включено 170 пациентов, рандомизированных на четыре группы: 1) нормокапния-нормоксия (nO2–nCO2), 2) гипероксия-нормокапния (hO2–nCO2), 3) нормоксия-гипокапния (nO2–lCO2) и 4) гипероксия–гипокапния (hO2–lCO2). Под гипероксией подразумевали значения в диапазоне PaO2 150–300 мм рт. ст., нормоксией — PaO2 70–150 мм рт. ст., гипокапнией — PaCO2 25–35 мм рт. ст. и нормокапнией — PaCO2 35–48 мм рт. ст. Оценка когнитивных функций выполнялась посредством Монреальской шкалы когнитивной оценки (MoCA). Осуществлялся мониторинг глубины анестезии (PSI, Patient State Index).

Результаты: в группах hO2–nCO2 и hO2–lCO2 обнаружили снижение количества баллов по MoCA (p <0,03) через 6 часов после операции. В конце операции в группах hO2–lCO2 и nO2–lCO2 отмечали увеличение концентрации лактата и рН (p <0,001). Показатель PSI до индукции в анестезию коррелировал с возрастом пациентов (rho = –0,41, p = 0,01) и исходной оценкой по MoCA (rho = 0,80, p < 0,001). Кроме того, в конце операции выявили положительную корреляцию между PaCO2 и PSI (rho = 0,32, p = 0,046).

Заключение: Сочетание гипероксии и гипокапнии в ходе лапароскопической холецистэктомии сопровождается транзиторным ухудшением когнитивной функции в послеоперационном периоде. Индекс PSI взаимосвязан с возрастом, исходным уровнем когнитивной функции и PaCO2 в конце операции.
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Обозначения и сокращения
ИВЛ – искусственная вентиляция легких

ПОКД – послеоперационная когнитивная дисфункция

PSI – Patient state index – индекс статуса пациента
PaO2 – парциальное напряжение кислорода артериальной крови

PaCO2 – парциальное напряжение углекислого газа в артериальной крови

ДО – дыхательный объем

ПДКВ – положительное давление в конце выдоха

MoCA – Montreal Cognitive Assessment Score - Монреальская шкала когнитивной дисфункции
ВАШ – визуально-аналоговая шкала оценки уровня боли

ЦНС – центральная нервная система

АД – артериальное давление
ИБС –  ишемическая болезнь сердца

Введение
Хирургические вмешательства, выполняемые в условиях общей анестезии и управляемой искусственной вентиляции легких (ИВЛ), нередко осложняются послеоперационной когнитивной дисфункцией (ПОКД) [1]. Помимо влияния факторов операционного стресса, системного воспаления и действия различных гипнотиков, в развитие ПОКД могут вносить вклад транзиторные нарушения газообмена, вызванные неадекватными параметрами ИВЛ [2]. Вместе с тем, многие анестезиологи рассматривают гипероксию и умеренную гипокапнию как допустимые явления, создающие, по их мнению, определенный «задел безопасности» на случай внезапных или непредвиденных интраоперационных нарушений газообмена.

Действительно, рядом авторов показано, что гипероксия может снижать выраженность послеоперационной тошноты и рвоты [3,4], ишемии кишечника и энтеропатии, а также ускоряет заживление ран [5]. Однако интервал между безопасной, допустимой («пермиссивной») и потенциально токсичной концентрацией кислорода относительно узок и мало изучен, в связи с чем неконтролируемое поддержание гипероксии во время периоперационной ИВЛ требует определенной осторожности.

Во время эндоскопических вмешательств, требующих карбоксиперитониума, также бытует мнение о необходимости умеренной гипервентиляции для профилактики гиперкапнии [6]. Тем не менее, подобный подход нередко ведет к гипокапнии, регистрируемой при помощи капнографии и анализа газового состава крови. Вместе с тем, известно, что даже кратковременная гипокапния приводит к церебральной вазоконстрикции и уменьшению церебрального кровотока и доставки кислорода к головному мозгу, а также может замедлять восстановление спонтанного дыхания. В дальнейшем, при нормализации парциального давления углекислого газа может возникнуть гиперемия мозга и повреждение ранее ишемизированных областей.

Таким образом, как гипервентиляция, ведущая к гипокапнии, так и повышенное содержание кислорода в дыхательной смеси весьма часто встречаются в различных комбинациях и остаются без внимания при различных типах вмешательств, варьируя по длительности. Эти преднамеренные или случайные нарушения могут оказать влияние на послеоперационное нарушение когнитивных функций.

Помимо воздействия на послеоперационные когнитивные функции, нарушения газообмена оказывают влияние на мозговой кровоток, экстракцию кислорода и высшую нервную деятельность. Исходя из этого, можно предположить взаимосвязь между периоперационным газообменом и глубиной анестезии. Одним из новых показателей глубины анестезии является индекс состояния пациента (PSI, Patient State Index). Этот показатель рассчитывается с помощью запатентованного анализа четырехканальной ЭЭГ, а также на взаимоотношении фаз от переднезадних областей мозга и билатеральных областей. Показатель PSI был разработан для мониторинга седации и эффекта препаратов в интенсивной терапии и в ходе анестезиологического пособия, однако он ещё недостаточно исследован в клинической практике [7].

Целью данного исследования стала оценка взаимосвязи нарушений газообмена с когнитивными функциями и глубиной анестезии при лапароскопической холецистэктомии.

1. Материалы и методы исследования
В проспективное рандомизированное исследование, выполненное на базе ГБУЗ АО «Первая городская клиническая больница им. Е. Е. Волосевич» г. Архангельска в период с 2014 по 2016 гг., было включено 170 пациентов (рисунок 1).
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Рисунок 1. Распределение пациентов, включенных в исследование.
В исследовании использовались следующие общие критерии включения:

1) Информированное согласие, подписанное пациентом накануне оперативного вмешательства.

2) Возраст пациента от 18 до 80 лет.

3) Плановая эндоскопическая холецистэктомия.

К критериям исключения отнесены

1) Заболевания центральной нервной системы, в том числе перенесенный в течение последних 6 месяцев инсульт.

2) Психиатрические заболевания в анамнезе.

3) Тяжелые заболевания легких (ХОБЛ, бронхиальная астма).

4) Употребление наркотиков и алкоголизм.

5) Участие в любом другом клиническом исследовании в течение прошедших 30 дней.
Искусственная вентиляция легких и группы сравнения

Накануне вмешательства всем пациентам проводилась стандартная премедикация (феназепам 0,5 мг, фенобарбитал 100 мг, омепразол 20 мг). После получения информированного согласия, все пациенты после доставки в операционную были в рандомизированном порядке (метод конвертов) разделены на четыре группы, представленные в таблице 1.
Таблица 1. Характеристики и цели в группах сравнения
	#
	Название группы
	Аббревиатура
	Условия

	1.
	Нормооксия-нормокапния
	nO2-nCO2
	· Начальная FiO2 25–30% для обеспечения SpO2 ≥95%. Если SpO2 ниже, FiO2 должна быть увеличена с шагом 5%.

· Начальная частота дыхания 10/мин с последующей коррекцией для достижения EtCO2 30–45 мм рт. ст.

· Целевые показатели: PaO2 70–150 мм рт. ст., PaCO2 36–48 мм рт. ст.

	2.
	Гипероксия-нормокапния
	hO2-nCO2
	· Начальная FiO2 50–55% для обеспечения SpO2 ≥99%. Если SpO2 ниже, FiO2 должна быть увеличена с шагом 5%.

· Начальная частота дыхания 10/мин с последующей коррекцией для достижения EtCO2 30–45 мм рт. ст.

· Целевые показатели: PaO2 150–300 мм рт. ст., PaCO2 36–48 мм рт. ст.

	3.
	Нормооксия- гипокапния
	nO2-lCO2
	· НачальнаяFiO2 25–30% для обеспечения SpO2 ≥95%. Если SpO2 ниже, FiO2 должна быть увеличена с шагом 5%.

· Начальная частота дыхания 20/мин с последующей коррекцией для достижения EtCO2 22–28 мм рт. ст.

· Целевые показатели: PaO2 70–150 мм рт. ст., PaCO2 25–35 мм рт. ст.

	4.
	Гипероксия-гипокапния
	hO2-lCO2
	· Начальная FiO2 40–45% для обеспечения SpO2 ≥99%. Если SpO2 ниже, FiO2 должна быть увеличена с шагом 5%.

· Начальная частота дыхания 20/мин с последующей коррекцией для достижения EtCO2 22–28 мм рт. ст.

· Целевые показатели: PaO2 150–300 мм рт. ст., PaCO2 25–35 мм рт. ст.


Под гипероксией подразумевали значения PaO2 (парциальное напряжение кислорода артериальной крови)в диапазоне 150–300 мм рт. ст., нормоксией — PaO2 70–150 мм рт. ст., гипокапнией — PaCO2 (парциальное напряжение углекислого газа артериальной крови )25–35 мм рт. ст. и нормокапнией — PaCO2 35–48 мм рт. ст. Минутный объем вентиляции VE устанавливали исходя из целевых значений PaCO2 путем подбора частоты дыхания (начиная с частоты дыханий 10–16 в мин., в соответствии с группой рандомизации). У всех пациентов устанавливался протективный дыхательный объем (ДО) 8 мл/кг предсказанной массы тела и ПДКВ (положительное давление в конце выдоха) 4 см H2O. Газовый состав крови оценивали на начало и конец оперативного вмешательства, дальнейший анализ данных пациента считали возможным при двукратном соответствии групповым значениям PaO2 и PaCO2.

Анестезия и послеоперационное ведение

На операционном столе после катетеризации периферической вены до преоксигенации при дыхании окружающим воздухом (FiO2 0,21) проводилась оценка параметров гемодинамики, температуры и SpO2, также оценивался показатель PSI (RootTM, Masimo, США).

Преоксигенацию выполняли в течение минимум 3 мин с FiO2 0,8 [8, 9]. Всем пациентам проводили индукцию диазепамом в дозе 5 мг, пропофолом 1,5–2,0 мг/кг, фентанилом 100 мкг с миорелаксацией атракуриумом 0,6 мг/кг. Поддержание анестезии осуществлялось посредством постоянной инфузии пропофола в дозе, соответствующей показателю PSI на уровне 25–50, и болюсного введения фентанила, миорелаксация — атракуриум.

В ходе оперативного вмешательства на различных этапах регистрировали параметры гемодинамики, вентиляции, SpO2, EtCO2 (CapnostreamTM 20, Covidien–Medtronic, США) и PSI (RootTM, Masimo, США). Пациенты были экстубированы в операционной при соблюдении общепринятых критериев экстубации. В блоке посленаркозного пробуждения через час после оперативного вмешательства оценивали параметры гемодинамики, температуру тела и SpO2. Эти же показатели оценивали через 6 и 36 часов после операции в палате хирургического отделения.
Оценка когнитивных функций и глубины анестезии

Оценка когнитивной функции выполнялась перед операцией, а также через 6 и 36 часов после вмешательства специалистом, не имеющим сведений о группе рандомизации, при помощи Монреальской шкалы когнитивной дисфункции (Montreal Cognitive Assessment Score, MoCA) [10,11]. Кроме того, выполняли анкетирование для исследования страха и тревожности в периоперационном периоде. Накануне вмешательства и в послеоперационном периоде оценивали уровень боли по визуально-аналоговой шкале (ВАШ).

При оценке глубины анестезии с помощью показателя PSI ЭЭГ-активность мозга была измерена с помощью электродов, помещенных на предварительно обезжиренную кожу лобной области. Сигнал, полученный от избранной точки на поверхности, расценивался как комплекс ЭЭГ-сигналов, генерируемых пирамидными клетками коры головного мозга. При этом потеря сознания ассоциируется с увеличением бета (12,5–25 Гц) частот в лобных областях мозга, аналогичные изменения возникают в дельта-, тета- и альфа-диапазонах, параллельно наблюдается глобальное снижение гамма-частот (0–25 Гц) [7].
Статистический анализ

Статистическому анализу были подвергнуты пациенты, полностью соответствующие целевым критериям газообмена в соответствии с групповыми критериями. Для статистической обработки данных использовали программу SPSS 17.0 (IBM, Armonk, NY, США). Данные представлены как медиана (25-й–75-й процентили).

Межгрупповые сравнения производили попарно с группой нормоксии–нормокапнии, при этом для сравнения использованы тесты Крускала–Уоллиса и Манна–Уитни. Внутригрупповые множественные сравнения выполняли с помощью теста Вилкоксона. Степень корреляции оценивали с помощью коэффициента rho Спирмена. Статистически достоверными считали различия при p <0,05.
2. Результаты

После первичного анализа в связи с несоответствием групповым критериям газового состава крови из исследования был исключен 61 пациент (рис. 1). От тестирования по MoCA на втором этапе (6 часов) отказались 17 пациентов, на третьем этапе (24 часа) — три пациента.

Исходные характеристики групп пациентов представлены в таблице 2.
Таблица 2. Исходные характеристики пациентов различных групп газообмена.

	Показатель
	Группа
	P

	
	nO2–nCO2
	hO2–nCO2
	nO2–lCO2
	hO2–lCO2
	

	Возраст (лет)
	56 (49–62)
	56 (49–65)
	57 (44–63)
	58 (37–61)
	0,65

	Образование
	5 (3–5)
	3 (3–5)
	3 (3–5)
	3 (3–5)
	0,60

	Половой состав (Ж / М)
	25 / 1
	27 / 2
	25 / 0
	24 / 4
	0,18*

	Продолжительность вмешательства (мин)
	35 (25–46)
	35 (23–40)
	30 (20–43)
	33 (25–40)
	0,82

	Продолжительность ИВЛ (мин)
	65 (50–80)
	65 (60–78)
	60 (50–69)
	61 (50–70)
	0,50

	PSI до индукции в анестезию 
	98 (95–98)
	96 (94–96)
	96 (94–96)
	97 (94–98)
	0,22


ПМТ — предсказанная масса тела. Расчет величины р осуществляли при помощи критерия Крускала–Уоллиса. * — χ2-тест для множественных сравнений.

Образование: 1 — неоконченное среднее, 2 — среднее, 3 — среднее специальное, 4 — незаконченное высшее , 5 — высшее, 6 — более одного высшего.

Мы не выявили исходных различий групп по возрасту, уровню образования, половому составу и состоянию когнитивных функций. Медиана возраста пациентов составила 57 (47–63) лет, среди включенных пациентов 94% (n = 102) были женского пола и 6% (n = 7) — мужского. Продолжительность вмешательства составила 35 (25–40) минут, продолжительность ИВЛ — 64 (55–75) минут. Время вмешательства и продолжительность ИВЛ достоверно не различались между группами. При оценке уровня тревожности и страха, а также выраженности болевого синдрома по ВАШ достоверных различий между группами выявлено не было.

Начальная оценка по MoCA в общей популяции пациентов составила 26 (23–28) баллов, при этом она не различалась по половому признаку. В группах hO2–nCO2 и hO2–lCO2 к 6 часам после окончания операции обнаружили преходящее снижение количества баллов по MoCA по сравнению с исходными значениями на 2 и 3 балла, соответственно (p = 0,03 и p < 0,001, соответственно) (рис. 2).
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Рисунок 2. Изменения оценки по MoCA в периоперационном периоде.

* — p <0,05 при внутригрупповом сравнении (тест Вилкоксона).

Мы выявили положительную корреляцию уровня образования и исходной когнитивной функции (rho = 0,36, n = 109, p < 0,001). Кроме того, была обнаружена отрицательная корреляция между возрастом и исходной оценкой по MoCA (rho = –0,49, n = 109, p <0,001), а также оценкой по МoСА через 6 часов (rho = –0,37, n = 92, p <0,001) и через 36 часов (rho = –0,42, n = 105, p <0,001) после операции.

Параметры газообмена в группах приведены на рисунке 3 и в таблице 3. 
[image: image3.png]4004 A %
*
300+ *
o] %
o i
Q.
E 2004 H
.
] i
m . -
1004 % i
] [ nO,-nCO, [ nO.-ICO,
[ hO,~nCO, l hO,-ICO,
0
Hauano OKoHYaHne

3Tan BMelwaTenbcTRa

PaCO, (mm pr. cT.)

504 b
45
40 A
*
k
* k
35
30 A
25
[ nO,~nCO, [ nO.-ICO,
[ hO,-nCO, ml hO,-ICO,
20
Hauano OKoHYaHne

3Tan BMelwaTenbcTRa




Рисунок 3. Значения PaO2 (А) и PaCO2 (Б) во время вмешательства.

* — p <0,001 по сравнению с группой nO2–nCO2 (тест Крускала–Уоллиса и post hoc тест Манна–Уитни)

Таблица 3. Изменения параметров вентиляции, сатурации, показателя PSI, лактата артериальной крови.

	Параметр
	Группа
	Этап вмешательства

	
	
	Начало
	Окончание

	PSI
	nO2–nCO2
	36 (29–40)
	34 (31–40)

	
	hO2–nCO2
	35 (31–39)
	41 (34–46)

	
	nO2–lCO2
	34 (30–39)
	35 (25–36)

	
	hO2–lCO2
	35 (32–39)
	36 (32–38)

	VT, мл
	nO2–nCO2
	443 (400–480)
	450 (400–455)

	
	hO2–nCO2
	430 (405–450)
	430 (405–455)

	
	nO2–lCO2
	450 (400–478)
	450 (400–478)

	
	hO2–lCO2
	450 (415–495)
	450 (415–500)

	VE, л/мин
	nO2–nCO2
	5,2 (4,8–6,2)
	6,9 (6,1–8,1)

	
	hO2–nCO2
	5,1 (4,2–5,8)
	6,0 (5,1–6,9)

	
	nO2–lCO2
	9,8* (8,9–10,5)
	10,0* (9,0–11,5)

	
	hO2–lCO2
	9,7* (8,3–10,8)
	9,9* (9,2–10,0)

	EtCO2, мм рт. ст.
	nO2–nCO2
	37 (34–38)
	38 (35–39)

	
	hO2–nCO2
	36 (34–37)
	37 (36–39)

	
	nO2–lCO2
	28* (25–29)
	28* (26–30)

	
	hO2–lCO2
	27* (25–31)
	28* (26–30)

	PaCO2–EtCO2,

мм рт. ст.
	nO2–nCO2
	4,4 (1,9–8,2)
	4,7 (1,9–8,2)

	
	hO2–nCO2
	5,2 (2,5–7,4)
	5,6 (2,6–7,4)

	
	nO2–lCO2
	4,3 (2,3–7,0)
	4,2 (1,0–6,0)

	
	hO2–lCO2
	3,5 (0,1–7,4)
	4,1 (0,8–5,7)

	pH
	nO2–nCO2
	7,37 (7,35–7,39)
	7,34 (7,31–7,37)

	
	hO2–nCO2
	7,38 (7,35–7,41)
	7,34 (7,32–7,37)

	
	nO2–lCO2
	7,45 (7,40–7,49)
	7,42 (7,39–7,47)*

	
	hO2–lCO2
	7,45 (7,43–7,49)
	7,44 (7,38–7,46)*

	SpO2, %
	nO2–nCO2
	98 (97–99)
	97 (96–99)

	
	hO2–nCO2
	99 (99–100)
	99 (99–100)

	
	nO2–lCO2
	98 (97–99)
	98 (97–99)

	
	hO2–lCO2
	99 (99–100)
	100 (99–100)

	Лактат, ммоль/л
	nO2–nCO2
	0,7 (0,6–0,9)
	0,8 (0,6–0,9)

	
	hO2–nCO2
	0,7 (0,6–0,9)
	0,7 (0,6–0,9)

	
	nO2–lCO2
	0,7 (0,6–0,9)
	0,9 (0,8–1,3)*

	
	hO2–lCO2
	0,7 (0,6–0,9)
	1,0 (0,8–1,5)*


* - p < 0,05 по сравнению с группой nO2–nCO2 (тест Крускала–Уоллиса и post hoc тест Манна–Уитни).

Интраоперационный показатель PaO2 в группах hO2–lCO2 и hO2–nCO2 почти в 2 раза превышал значения групп с нормоксией (p <0,05). В группах hO2–lCO2 и nO2–lCO2 минутный объем вентиляции и рН были достоверно выше, а показатели EtCO2 и PaCO2 – ниже, чем в других группах. В конце операции в группах с гипокапнией отмечали увеличение концентрации лактата (p < 0,001).

Показатель PSI был зарегистрирован у 40 пациентов. В ходе исследования не было выявлено межгрупповых различий по значению индекса PSI между группами на различных этапах вмешательства (p = 0,22, табл. 3). Показатель PSI до индукции в анестезию коррелировал с возрастом пациентов (rho = –0,41, p = 0,008), исходной оценкой по MoCA (rho = 0,80, p < 0,001, рис. 4), а также с последующей дозой пропофола в ходе операции (rho = 0,35, p = 0,026).
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Рисунок 4. Корреляция показателя PSI с исходной оценкой когнитивных функций по шкале MoCA до индукции в анестезию (А) и парциальным давлением углекислого газа на конец оперативного вмешательства (Б).

К окончанию вмешательства выявили положительную корреляцию между PaCO2 и PSI (rho = 0,32, n = 40, p = 0,046, рис. 4). В группе hO2–lCO2 показатель PaCO2 к окончанию оперативного вмешательства коррелировал с показателем PSI после экстубации (rho = 0,70, n = 10, p = 0,025). В группе nO2–nCO2 мы выявили отрицательную корреляцию PSI на конец оперативного вмешательства с временем ИВЛ от окончания оперативного вмешательства до экстубации (rho = –0,63, n = 10, p = 0,05).

3. Обсуждение результатов 

В нашем исследовании мы показали, что даже при кратковременных эндоскопических вмешательствах комбинация умеренной гипероксии и гипокапнии ведет к появлению ранней ПОКД.

Как на фоне нормокапнии, так и в сочетании с гипокапнией, гипероксия сопровождалась преходящими изменениями когнитивных функций в виде снижения оценки по шкале MoCA через 6 часов после оперативного вмешательства. Гипероксия может ассоциироваться с рядом положительных эффектов со стороны центральной нервной системы (ЦНС), включая восстановление аэробного метаболизма, снижение внутричерепного давления и улучшение ауторегуляции мозгового кровотока [12]. Вместе с тем, гипероксия приводит к нежелательным системным эффектам — транзиторному повышению АД (артериальное давление) за счет вазоконстрикции и увеличения общего периферического сосудистого сопротивления, активации оксидантного стресса повреждению лёгких, иммуномодуляции и др. [13]. Отрицательные эффекты гипероксии могут быть обусловлены выработкой активных форм кислорода и азота, вызывающих повреждение клеток [13, 14]. Кроме того, даже у здоровых людей при дыхании 95–100% кислородом на протяжении периода, превышающего 17 ч, возникают ателектазы, нарушение дренирования мокроты, трахеобронхиты и фибринозные изменения в легких [15-17]. В недавнем крупном исследовании было показано, что назначение кислорода в рестриктивном режиме (с поддержанием SpO2 в пределах 94–98%) ассоциируется со значимым улучшением исходов у пациентов ОИТ по сравнению с традиционной, либеральной оксигенотерапией (SpO2 97–100%) [18]. Ещё в одной работе, включавшей более 6000 пациентов, гипероксия во время проведения СЛР (PaO2 > 300 мм рт. ст.) сопровождалась ухудшением исходов в сравнении с нормоксемией (PaO2 60–300 мм рт. ст.) [19]. В связи с этим, в последних рекомендациях по проведению сердечно-лёгочной реанимации (СЛР) в редакции 2015 г. в связи с риском развития реперфузионного повреждения ЦНС рекомендуется использовать фракцию кислорода, необходимую для поддержания сатурации на уровне 94–98% [20].

Изолированная гипокапния в нашем исследовании не сопровождалась значимым ухудшением когнитивных функций. Как и в случае с гипероксией, существуют положительные и отрицательные стороны гипокапнии. Так, на протяжении короткого периода времени умеренная гипокапния может быть использована у пациентов с тяжелой внутричерепной гипертензией или у новорожденных с легочной гипертензией, однако длительная гипокапния у пациентов, находящихся в критическом состоянии, может нести ряд негативных последствий [21]. Вызывая алкалоз цереброспинальной жидкости, гипокапния приводит к вазоконстрикции, вследствие чего уменьшается церебральный кровоток, и снижается доставка кислорода к тканям головного мозга, что усиливает повреждение нейронов в ранее ишемизированных областях [22]. Кроме того, гипокапния увеличивает возбудимость нейронов, ускоряет глутаматергическую синаптическую передачу и подавляет ГАМК-опосредованное торможение, в результате чего повышается потребление О2 [23].

Результаты нашего исследования показали, что в ходе лапароскопической холецистэктомии в группах гипокапнии на фоне гипервентиляции и повышения рН к концу оперативного вмешательства происходит повышение концентрации лактата артериальной крови, что может свидетельствовать об ухудшении тканевой перфузии. Вместе с тем, данный эффект может быть обусловлен буферным действием алкалоза на продукцию и высвобождение лактата из мышечной ткани [24]. Схожие изменения концентрации лактата в плазме крови были описаны при гипервентиляции на фоне нарушений ЦНС [25].

Послеоперационная когнитивная дисфункция — одно из серьезных осложнений, которое встречается более чем в 10% случаев хирургических вмешательств, в особенности у лиц старше 60 лет. Такие факторы как пожилой возраст, низкий уровень образования, нарушения мозгового кровообращения и травмы головного мозга в анамнезе повышают риск развития когнитивных нарушений [26]. Это подтверждается взаимосвязью между уровнем образования и исходной когнитивной функцией, а также отрицательной корреляцией между возрастом и количеством баллов по MoCA, отмеченными в нашей работе. У пожилых пациентов кратковременное снижение когнитивной функции может наблюдаться не только при внутривенной, но и при ингаляционной анестезии [27]. Более того, ряд авторов сообщает о более выраженном нарушении когнитивных функций на фоне гипокапнии именно у пожилых больных [1].

Примечательно, что мониторинг глубины анестезии и целенаправленный подбор дозы анестетика на 30% снижают риск делирия и когнитивной дисфункции после операции [28]. В нашей работе мы использовании мониторинг глубины анестезии с помощью показателя PSI. По мере старения происходят изменения в ткани головного мозга, в том числе проявляющиеся ослаблением его электрической активности и высших психических функций, что может объяснять положительную корреляцию показателя PSI с возрастом пациентов и исходным количеством баллов по шкале МоСА. Схожие результаты были получены авторами, изучавшими мониторинг глубины анестезии на основе биспектрального индекса (BIS) [29]. Положительная взаимосвязь индекса статуса пациента на момент окончания оперативного вмешательства с содержанием углекислого газа в артериальной крови, также обнаруженная в нашей работе, вероятно, обусловлена тем, что при гипокапнии происходит церебральный вазоспазм, подавляющий электрическую активность головного мозга [22].

Корреляция исходного индекса статуса пациента с последующей дозой пропофола в ходе операции, свидетельствует о том, что показатель PSI может быть использован не только в качестве ориентира для интраоперационного назначения пропофола, но и для прогнозирования расхода анестетика. Так, в исследовании, включившем 306 пациентов, в группе, где руководствовались уровнем PSI в отношении глубины анестезии, расход пропофола снижался, и пробуждение больных после оперативного вмешательства наступало быстрее [30]. При проведении лапароскопических гинекологических операций также было показано, что при использовании данного показателя снижалось время нахождения пациента в операционной [31]. Использование PSI оценивалось и при ингаляционной анестезии десфлюраном, где авторы обнаружили корреляцию этого показателя и времени экстубации трахеи [32]. Это согласуется с нашими результатами, которые выявили отрицательную взаимосвязь между PSI в конце операции и временем послеоперационной ИВЛ в группе нормовентиляции. Примечательно, что в одном из исследований была показана корреляция PSI с уровнем седации по шкале Ramsаy у реанимационных больных [33], таким образом этот показатель имеет определённые перспективы и для выбора оптимальной седации в ОРИТ.

Выводы

Сочетание гипероксии и гипокапнии при лапароскопической холецистэктомии сопровождается снижением когнитивных функций через 6 часов после вмешательства, а также транзиторным повышением концентрации лактата. Таким образом, поддержание нормокапнии и нормоксии является важным компонентом протективной ИВЛ даже при кратковременных эндоскопических вмешательствах и может снижать риск транзиторной когнитивной дисфункции, улучшая качество анестезиологического пособия.

Глубина анестезии, оцениваемая с помощью индекса статуса пациента, коррелирует с возрастом, когнитивной функцией перед вмешательством и показателем PaCO2 в конце операции; таким образом, показатель PSI потенциально может быть использован для выявления пациентов с повышенным риском послеоперационной когнитивной дисфункции.
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