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Негіздеме элементтері бар зерттеудің өзектілігі
Жыл сайын әлемде жалпы анестезиямен және өкпені жасанды желдетумен (ӨЖЖ) шамамен 230 миллион хирургиялық араласу жүргізіледі [1].
Пневмоперитонеум (ПНП) мен лапароскопиялық араласулар кезінде науқастың мәжбүрлі қалпы анестезия жүргізуді қиындататын айқын патофизиологиялық өзгерістерге әкеледі [3]. Іш қуысындағы қысымның (ІҚҚ) жоғарылауы диафрагманың краниалдық ығысуын туындатады, бұл интраоперациялық ателектаздардың қалыптасуына және өкпенің экспирациялық соңғы көлемінің (ӨЭСҚ) төмендеуіне ықпал етеді [4,5].
Осы бұзылыстардың алдын алу тәсілдерінің бірі — экспирация соңындағы оң қысымды (ЭСОҚ) қолдану болып табылады [6]. Алайда ЭСОҚ-тың шамадан тыс жоғарылауы альвеолдардың шамадан тыс созылуына, волюмотравманың дамуына [7] және гемодинамикалық тұрақсыздыққа әкелуі мүмкін. Сондықтан ателектаздарды барынша азайтуға, тыныс алу механикасын жақсартуға және жеткілікті оттектенуді қамтамасыз етуге мүмкіндік беретін ЭСОҚ-тың оңтайлы деңгейін таңдау өзекті міндет болып қала береді.
ЭСОҚ-тың оттектенуге, тыныс алу механикасына және гемодинамикалық тұрақтылыққа әсері туралы деректер айтарлықтай ерекшеленеді [8, 9–16]. Осылайша, өкпе зақымдануы жоқ пациенттерде лапароскопиялық операциялар кезінде ЭСОҚ-тың оңтайлы деңгейі туралы мәселе әлі де талқылау нысаны болып отыр.
Қолда бар деректердің екіұштығын ескере отырып, соңғы жылдары интраоперациялық ЭСОҚ-ты дербестендіріп іріктеу тұжырымдамасы белсенді дамуда [17–19]. Бұл лапароскопиялық араласулар кезінде ЭСОҚ-тың тиімді және қауіпсіз деңгейін айқындау үшін қосымша зерттеулер жүргізудің қажеттілігін атап көрсетеді.
Жұмыс гипотезасы
Лапароскопиялық оталар кезінде белгілі бір пациентте ДСОК-ты дербестендірілген баптау гемодинамикаға теріс әсер етпестен тыныс алу жүйесінің биомеханикасы мен оттегімен қанықтыру параметрлерін жақсартуға мүмкіндік береді.  
Зерттеудің мақсаты: Лапароскопиялық оталар кезінде PEEP деңгейін жекелендірілген түрде оңтайландыру арқылы жүргізілген ӨЖЖ мен стандартты ӨЖЖ тиімділігін салыстырмалы бағалау.
Зерттеудің міндеттері:
1. Лапароскопиялық араласулар кезінде семіздікке шалдықпаған науқастарда PEEP деңгейі (төмен, орташа, жоғары және жекелендірілген), тыныс алу көлемі және операциялық үстелдегі жағдайға байланысты ӨЖЖ тиімділігін бағалаған зерттеулерге мета-талдау жүргізу;
2. Лапароскопиялық араласулар кезінде семіздікке шалдыққан науқастарда PEEP деңгейі (төмен, орташа, жоғары және жекелендірілген), тыныс алу көлемі және операциялық үстелдегі жағдайға байланысты ӨЖЖ тиімділігін бағалаған зерттеулерге мета-талдау жүргізу;
3. Лапароскопиялық операциялар кезінде стандартты және PEEP деңгейі бойынша жекелендірілген ӨЖЖ стратегиялары қолданылған науқастарда гемодинамика, оттегімен қанығу және тыныс алу жүйесінің биомеханика көрсеткіштерін бағалау;
Ғылыми жаңалық.
Алғаш рет лапароскопиялық операциялар кезінде PEEP деңгейінің оксигенацияға, тыныс алу жүйесінің икемділігіне және гемодинамикаға әсеріне кешенді баға берілді — семіздігі бар және семіздігі жоқ пациенттерде.
Алғаш рет лапароскопиялық холецистэктомия кезінде PEEP деңгейін дербестендіріп таңдау үшін параметрлер анықталды.
Тыныс алу жүйесінің ең жоғары статикалық икемділігі бойынша титрлеу арқылы PEEP-ті интраоперациялық кезеңде дербестендіріп баптау әдісі әзірленіп, тәжірибеде сыналды.
Нәтижелердің тәжірибелік маңыздылығы.

Алынған нәтижелер PEEP стратегиясын таңдау үдерісін дене салмағының индексіне, пациенттің қалпына және хирургиялық араласу түріне қарай дараландыруға мүмкіндік береді. Мұндай тәсіл оттектенуді жақсартуға, тыныс алу жүйесінің биомеханикасын оңтайландыруға және операциядан кейінгі өкпелік асқынулардың қаупін азайтуға ықпал етеді.
Қорғауға шығарылатын ережелер.
1. Семіздікке шалдықпаған науқастарда лапароскопиялық араласу кезінде HPEEP және iPEEP стратегиялары LPEEP-пен салыстырғанда оттегімен қанығуды және тыныс алу жүйесінің биомеханикасын жақсартады, гемодинамикаға айтарлықтай әсер етпей, шынайы әсердің айтарлықтай өзгергіштігімен сипатталады. Сонымен қатар, Тренделенбург қалпы және LPEEP аясында жоғары тыныс алу көлемі тыныс алу биомеханикасы мен гемодинамикаға жағымсыз әсер етеді.
2. Семіздікке шалдыққан науқастарда кері Тренделенбург қалпында лапароскопиялық араласу кезінде HPEEP және iPEEP стратегияларын қолдану LPEEP-пен салыстырғанда оттегімен қанығуды және тыныс алу биомеханикасын жақсартады, гемодинамикаға теріс әсер етпей және шынайы әсердің айтарлықтай өзгергіштігімен ерекшеленеді.
3. Лапароскопиялық холецистэктомия кезінде PEEP деңгейін жекелендіріп титрлеу тұрақты 5 см H₂O PEEP-пен салыстырғанда периоперациялық оксигенацияны айтарлықтай жақсартады, тыныс алу механикасы мен гемодинамикаға теріс әсер етпейді.
4. Пациенттің дене салмағының индексіне (семіздікпен немесе онсыз) және операциялық үстелдегі қалпына (Тренделенбург/кері Тренделенбург) қарамастан, жоғары және жекелендірілген PEEP деңгейлері лапароскопиялық араласулар кезінде гемодинамикаға теріс әсер етпестен оттегімен қанығу мен тыныс алу биомеханикасының оңтайлы көрсеткіштерін қамтамасыз етеді.
Тәжірибеге енгізу.
Лапароскопиялық холецистэктомия кезінде PEEP интраоперациялық деңгейін жекелендірілген теңдеу әдісі, осы зерттеу шеңберінде әзірленген протективті ӨЖЖ параметрі ретінде тыныс алу жүйесінің ең жақсы статикалық икемділігін титрлеуге негізделген, Ұлттық ғылыми онкология орталығында лапароскопиялық хирургиялық араласулар кезінде анестезиолог дәрігердің күнделікті тәжірибесіне енгізілген. №7 енгізу актісі.
Автордың зерттеуге қосқан жеке үлесі.
Автор мәліметтерді жинақтау, өңдеу, талдау жұмыстарын және мета-талдауларды, зерттеу нәтижелерін жүйелеуді және сипаттауды өз бетінше жүргізді. Барлық деректерді автордың өзі жүйелеген, құжаттаған және диссертация түрінде жасаған.
Жұмысты апробациялау.
Зерттеу жұмысының негізгі тұжырымдары келесі ғылыми алаңдарда баяндалып, жарияланып және талқыланды: 2022 жылғы 24–25 маусымда өткен «Қазақ анестезиологтар және реаниматологтар қоғамы» қоғамдық бірлестігінің V Халықаралық мерейтойлық конгресінде; 2022 жылғы 30 қыркүйек – 1 қазанда өткен «Респираторлық медицинадағы инновациялық технологиялар» атты X Халықаралық ғылыми-практикалық форумында; Ресей анестезиологтар және реаниматологтар форумы аясында өткен Федерацияның XXI съезінде (Санкт-Петербург, РФ, 2023 жылғы 14–16 қазан және 2024 жылғы 13–15 қазан); 2024 жылғы 3–7 наурыз аралығында Сингапурда өткен 18-ші Дүниежүзілік анестезиологтар конгресінде (World Congress of Anaesthesiologists – WCA2024) және 2024 жылғы 24–26 мамырда Германияда өткен Еуропалық анестезиологтар және реаниматологтар қауымдастығының конгресінде («Euroanesthesia 2024»).
Жарияланымдар.
Диссертация тақырыбы бойынша барлығы 5 ғылыми жұмыс жарияланды, оның ішінде Clarivate Analytics және Scopus базаларында индекстелетін халықаралық басылымдарда жарық көрген 2 жүйелі шолу және мета-талдау, Қазақстан Республикасының Ғылым және жоғары білім саласындағы сапаны қамтамасыз ету комитеті ұсынған журналдарда жарияланған 2 мақала, сондай-ақ авторлық құқық нысанына мемлекеттік тіркеу туралы 1 куәлік (Қосымша Б).



























Зерттеудің дизайны, мәліметтер және зерттеу әдістері
Бірінші кезеңде лапароскопиялық операция кезінде әртүрлі деңгейдегі PEEP-тің (дем шығару соңындағы оң қысымның) әсерін бағалауға бағытталған жүйелі шолулар мен мета-талдаулар орындалды. Бұл талдаулар семіздігі бар және семіздігі жоқ пациенттерде респираторлық биомеханика, оксигенация және гемодинамика параметрлерін қамтыды. Мұндай тәсіл тыныс алу механикасындағы айқын физиологиялық айырмашылықтармен, семіздіктің өкпе тінінің созылмалылығына әсерімен, ателектаз түзілу қаупінің жоғары болуымен және операциядан кейінгі тыныс алу асқынуларының жиірек даму ықтималдығымен негізделді.
Жүйелі шолулар мен мета-талдаулар Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses (PRISMA) нұсқауларына сәйкес, жалпы анестезия және жасанды өкпе вентиляциясы (ИВЛ) қолданылған рандомизацияланған бақыланатын зерттеулер (РКИ) негізінде жүргізілді [20].
Бөлек мета-талдаулар жүргізу осы ерекшеліктерді ескеруге және клиникалық тұрғыдан маңызды нәтижелер алуға мүмкіндік берді, бұл жасанды вентиляция параметрлерін жеке дара таңдау қажеттілігін дәлелдейді.
Статистикалық талдау және зерттеулер сапасын бағалау.
Деректерді өңдеу Review Manager (RevMan v.5.4) және Stata 17.0 (StataCorp, College Station, TX, USA) бағдарламалары арқылы жүргізілді. Үздіксіз айнымалылар орташа айырмашылық (MD) немесе стандартталған орташа айырмашылық (SMD) ретінде біріктіріліп, 95% сенімділік интервалы (CI) есептелді. Нақты вариабельділік прогностикалық интервалдар (PI) арқылы бағаланды.
Зерттеулер арасындағы гетерогенділік күтілгендіктен, кездейсоқ әсерлер моделі қолданылды. Гетерогенділік χ², τ² және I² статистикалары бойынша бағаланды (χ² үшін p<0,10 — эффект вариабельділігінің бар екенін білдіреді).
Публикациялық бейімділік воронкалық диаграммалар арқылы тексерілді, ал сезімталдық талдауы (sensitivity analysis) бір зерттеуді кезекпен алып тастау әдісімен жүргізілді.
Нәтижелерге әсер ететін факторларды (тыныс алу көлемі, пациенттің орналасу қалпы — Тренделенбург/кері Тренделенбург, рекрутмент-манёвр) анықтау үшін мета-регрессия жүргізіліп, Qres, регрессия коэффициенттері және R² есептелді, нәтижелер көпіршік диаграммаларында бейнеленді.
Қосылған зерттеулердің сапасы Cochrane Risk of Bias (RoB 2.0) құралы арқылы бағаланды. Бағалау бес домен бойынша жүргізілді: рандомизация процесі (D1), жоспарланған араласудан ауытқулар (D2), жетіспейтін деректер (D3), нәтижелерді өлшеу (D4) және селективті есеп беру (D5). Әр домен «төмен тәуекел», «жоғары тәуекел» немесе «белгілі бір алаңдаушылық» ретінде жіктелді.
Екінші кезең — рандомизацияланған бақыланатын клиникалық зерттеу, ол «Қарағанды медицина университетінің» этикалық комитетімен мақұлданған (хаттама №18, 14.04.2021; тіркеу №66). Зерттеу хаттамасы Хельсинки декларациясының қағидаттарына және CONSORT талаптарына сәйкес әзірленді. Барлық қатысушылардан жазбаша ерікті ақпараттандырылған келісім алынды.
Зерттеуге 18 бен 65 жас аралығындағы калькулезді холециститі бар 60 пациент (лапароскопиялық холецистэктомия) енгізілді. ASA ≥ III, ауыр қатар жүретін аурулары, тыныс алу немесе жүрек-қантамыр жүйесінің бұзылыстары бар пациенттер, сондай-ақ PEEP титрлеуіне қарсы көрсетілімі бар науқастар зерттеуден шығарылды.
Рандомизация 1:1 қатынасында компьютерлік кездейсоқ тізбек генераторы арқылы жүргізілді; бөлу анестезия басталғанға дейін жабық конверттерде сақталды.
Пациенттер екі топқа бөлінді (әрқайсысы 30 адамнан):
· негізгі топ (iPEEP) — респираторлық жүйенің статикалық икемділігі бойынша титрлеу арқылы жеке таңдалған PEEP;
· бақылау тобы (PEEP5) — операция бойы 5 см H₂O тұрақты PEEP режимінде стандартты вентиляция.
Жасанды вентиляция көлемдік басқару (VCV) режимінде, идеалды дене массасына 6 мл/кг тыныс алу көлемімен және плато қысымы < 30 см H₂O шектеуімен жүргізілді. FiO₂ SpO₂ > 92% деңгейін сақтау үшін жеке таңдалды. Сатурация төмендеген жағдайда параметрлер түзетілді, қажет болғанда гемодинамиканы бақылаумен рекрутмент-манёвр орындалды.
Негізгі топтағы титрлеу хаттамасы PEEP мәнін 1 см H₂O қадаммен біртіндеп арттыруды қамтыды. Әр өзгерістен кейін кемінде 1 минуттық тұрақтану кезеңі сақталды. Оптималды PEEP Cstat ең жоғары мәніне жеткенде анықталды. Бақылау тобында PEEP операция бойы 5 см H₂O деңгейінде тұрақты сақталды.
Барлық қатысушыларда демографиялық деректер, ASA көрсеткіштері және дене салмағының индексі (BMI) тіркелді. Зерттеу бойы гемодинамикалық параметрлер (орташа артериялық қысым, жүрек соғу жиілігі), тыныс алу биомеханикасы (Cstat, driving pressure, plateau pressure, Ppeak), капнографиялық деректер (EtCO₂, ṼCO₂), сондай-ақ газ алмасу көрсеткіштері (PaO₂, PaO₂/FiO₂, PaCO₂) үздіксіз бақылауда болды. Артериялық қан талдаулары операция алдында, операция басталғаннан кейін 1 сағаттан соң және операциядан кейін 24 сағаттан соң жүргізілді.
Статистикалық талдау.
Деректерді өңдеу IBM SPSS Statistics 20.0 бағдарламасында орындалды. Таралудың нормалылығы Шапиро–Уилк критерийімен тексерілді. Нормалды емес үлестірім жағдайында сандық деректер медиана және интерквартильді аралық (Q1–Q3) түрінде сипатталып, топтар Манн–Уитни U-тестімен салыстырылды. Категориялық айнымалылар үшін Пирсонның χ² критерийі қолданылды. Айырмашылықтар p < 0,05 деңгейінде статистикалық маңызды деп есептелді.
Үлгі көлемі алдын ала PASS 15.0 бағдарламасы арқылы есептеліп, 80% статистикалық қуатты қамтамасыз етті.




Зерттеу нәтижелері
1. Семіздігі жоқ науқастардағы жүйелі шолу және мета-талдау нәтижелері
Талдауға қалыпты дене салмағы индексі (ДСИ) бар науқастарда лапароскопиялық операция кезінде әртүрлі деңгейдегі PEEP әсерін бағалауға арналған 21 рандомизацияланған клиникалық зерттеу (n=1554) енгізілді.
Жинақталған мәліметтер орташа (5 см H₂O) және әсіресе жоғары деңгейдегі PEEP (10 см H₂O) қолдану оксигенация көрсеткіштерін (PaO₂, PaO₂/FiO₂) PEEP қолданылмаған немесе төмен деңгейдегі PEEP-пен салыстырғанда айтарлықтай жақсартатынын көрсетті.
Жеке таңдалған PEEP (iPEEP) газ алмасуды одан әрі оңтайландырып, стандартты режимдермен салыстырғанда PaO₂/FiO₂ көрсеткішін едәуір арттырды.
Сонымен қатар, жоғары және жеке дара таңдалған PEEP деңгейлері тыныс алу жүйесінің икемділігін арттырып, ателектаз түзілу қаупін төмендетті. Гемодинамикалық көрсеткіштерге (орташа артериялық қысым, жүрек соғу жиілігі) айтарлықтай әсер байқалған жоқ.
Осылайша, семіздігі жоқ пациенттерде жоғары және дербестендірілген PEEP стратегиялары оксигенация мен тыныс алу механикасын жақсартып, клиникалық маңызды жағымсыз әсерлерсіз ең оңтайлы тәсіл болып табылады.
2. Кері Тренделенбург қалпындағы семіздігі бар науқастардағы жүйелі шолу және мета-талдау нәтижелері
Мета-талдауға семіздігі бар және лапароскопиялық операция кезінде кері Тренделенбург қалпында болған 8 рандомизацияланған клиникалық зерттеу (n=425) енгізілді.
Жинақталған нәтижелер көрсеткендей, жоғары PEEP (10 см H₂O) және жеке дара таңдалған PEEP (iPEEP) оксигенацияны (PaO₂/FiO₂) және тыныс алу жүйесінің динамикалық икемділігін айтарлықтай жақсартады, ал төмен PEEP немесе оның болмауы мұндай әсер бермейді. Бұл стратегиялар сонымен бірге driving pressure төмендетіп, өкпе вентиляциясымен байланысты зақымдану қаупін азайтады.
PEEP деңгейінің жоғарылауы гемодинамикалық параметрлерге (орташа артериялық қысым, жүрек соғу жиілігі) айтарлықтай әсер етпеді, бұл олардың қауіпсіздігін растайды.
Осылайша, семіздігі бар пациенттерде лапароскопиялық операция кезінде жоғары және дербестендірілген PEEP стратегиялары оксигенация мен тыныс алу механикасын жақсартып, гемодинамикалық тұрақтылықты сақтауға мүмкіндік береді.
3. Клиникалық зерттеу нәтижелері
Зерттеуге 18–65 жас аралығындағы 60 науқас енгізілді, барлығына лапароскопиялық холецистэктомия жасалды. Пациенттер екі топқа рандомизацияланды:
· негізгі топ (iPEEP, n=30) — PEEP деңгейін тыныс алу жүйесінің статикалық икемділігі бойынша жеке дара титрлеу арқылы анықтау;
· бақылау тобы (PEEP5, n=30) — операция бойы 5 см H₂O деңгейіндегі стандартты PEEP режимі.
Барлық бақылау нүктелерінде (операцияға дейін, операция басталғаннан кейін 1 сағаттан соң және 24 сағаттан кейін) iPEEP тобындағы науқастарда PaO₂ және PaO₂/FiO₂ мәндері PEEP5 тобына қарағанда айтарлықтай жоғары болды (р < 0,05). Бұл дербестендірілген PEEP параметрін таңдау периоперациялық оксигенацияны анағұрлым тиімді қамтамасыз ететінін көрсетеді.
Тыныс алу жүйесінің статикалық икемділігі (Cstat) бойынша топтар арасында айтарлықтай айырмашылықтар анықталған жоқ. Кейбір уақыт нүктелерінде driving pressure (DP) iPEEP тобында сәл жоғары болғанымен, бұл айырмашылықтар клиникалық тұрғыдан маңызды болмады. Plateau pressure және EELV (экспирациялық соңғы өкпе көлемі) екі топта да салыстырмалы деңгейде қалды.
Орташа артериялық қысым мен жүрек соғу жиілігі екі топтағы пациенттерде тұрақты болды. Бұл параметрлер бойынша статистикалық айырмашылықтар анықталған жоқ, яғни дербестендірілген PEEP қолдану гемодинамикаға теріс әсер етпейтінін көрсетті.
PaCO₂ және PetCO₂ деңгейлері де екі топта бірдей болды, бұл iPEEP қолдану вентиляция бұзылысына немесе көмірқышқыл газының жиналуына әкелмейтінін дәлелдейді.
Осылайша, лапароскопиялық холецистэктомия кезінде дербестендірілген PEEP титрлеу 5 см H₂O тұрақты деңгейімен салыстырғанда периоперациялық оксигенацияны жақсартады және тыныс алу биомеханикасы мен гемодинамикаға теріс әсер етпей, клиникалық тұрғыдан қауіпсіз және орынды әдіс болып табылады.
Кері Тренделенбург қалпында лапароскопиялық холецистэктомия кезінде 5 см H₂O деңгейіндегі тұрақты PEEP көп жағдайда жеткілікті болуы мүмкін. Дегенмен кейбір жағдайларда жеке дара PEEP параметрін таңдау тиімдірек нәтиже береді. Бұл зерттеу дербестендірілген PEEP титрлеу оксигенацияны едәуір жақсартатынын және тыныс алу биомеханикасына жағымсыз әсер етпейтінін көрсетті.














ҚОРЫТЫНДЫЛАР
1. Семіздігі жоқ науқастарда HPEEP, LPEEP-пен салыстырғанда, PaO₂-ні 29,38 мм сын. бағ.-қа арттырды (p<0,0001) немесе PaO₂/FiO₂-ні 36,7 мм сын. бағ.-қа (p=0,04) арттырды. HPEEP, MPEEP-пен салыстырғанда, PaO₂-ні 22,00 мм сын. бағ.-қа арттырды (p=0,04) немесе PaO₂/FiO₂-ні 42,7 мм сын. бағ.-қа арттырды (p=0,04). iPEEP, MPEEP-пен салыстырғанда, PaO₂/FiO₂-ні 115,2 мм сын. бағ.-қа арттырды (p<0,001). HPEEP, LPEEP-пен салыстырғанда, Cdyn-ды 7,87 мл/мбар-ға арттырды (p=0,02). iPEEP, LPEEP-пен салыстырғанда, қозғаушы қысымды 4,13 мбарға төмендетті (p<0,001).
2. Семіздігі жоқ науқастарда, тыныс алу көлемі >8 мл/кг болған жағдайда, РКИ-де LPEEP, MPEEP-пен салыстырғанда, орташа артериялық қысымның (АДср) айтарлықтай төмендеуімен (регрессия коэффициенті –0,58; R²=100,00%; p=0,003) және Cdyn-ның айтарлықтай төмендеуімен (регрессия коэффициенті –1,37; R²=82,82%; p=0,006) ассоциацияланды. Тренделенбург қалпы РКИ-де LPEEP, HPEEP-пен салыстырғанда, Cdyn-ның айтарлықтай төмендеуімен (регрессия коэффициенті –1,34; R²=100,00%; p<0,0001) байланысты болды.
3. Семіздігі бар науқастарда, кері Тренделенбург қалпында, HPEEP, LPEEP-пен салыстырғанда, PaO₂/FiO₂-ні 129,93 мм сын. бағ.-қа (p<0,0001) және Cdyn-ды 15,06 мл/мбарға (p=0,002) арттырды. iPEEP, LPEEP-пен салыстырғанда, PaO₂/FiO₂-ні 130,23 мм сын. бағ.-қа (p=0,0005) және Cdyn-ды 22,46 мл/мбарға (p=0,002) арттырды.
4. Лапароскопиялық холецистэктомия кезінде PEEP-ті персонификацияланған титрлеу тәсілі, тұрақты PEEP-пен (5 см H₂O) салыстырғанда, периоперациялық оксигенацияның PaO₂/FiO₂ көрсеткішін 8%-ға (p=0,02) арттырады және тыныс алу биомеханикасы мен гемодинамика параметрлерінің тұрақтылығын сақтайды.
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