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ТЕОРЕТИЧЕСКИЕ И КЛИНИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ ИСКУССТВЕННОЙ ВЕНТИЛЯЦИИ 
У МЛАДЕНЦЕВ
Введение

Анестезиологи-реаниматологи общего профиля нередко используют в своей практике некие усредненные параметры ИВЛ, которые «подходят» всем взрослым пациентам, и чаще всего примитивную аппаратуру (типа РО). Автор был тому свидетелем многократно. Иногда даже не удавалось повернуть рукоятки аппаратов, так как они много лет находились в одном положении. Для подобного «специалиста», не имеющего базовых знаний в педиатрии, ИВЛ и управление газообменом у младенца представляется настолько «темной» проблемой, что в нее не стоит даже вникать (или нет времени и/или желания). Гораздо проще выполнить рекомендации консультанта и успокоиться. При этом, как правило, «специалист» не представляет какими должны быть его действия в дальнейшем, ведь клиническая ситуация может измениться очень быстро, а изменения эти не всегда очевидны и понятны ему. Такую практику, к сожалению, очень быстро усваивают молодые коллеги «специалиста», работающие рядом.

Недостаточное образование анестезиологов в вопросах ИВЛ у детей явление, увы, массовое. Большинство из них обучались на кафедрах, сотрудники которых никогда с детьми не работали. Во всем мире проведением ИВЛ у новорожденных занимаются  неонатологи. Ранее в СССР, а теперь и в России, неонатологов этому не учат, а ИВЛ приходится проводить анестезиологам, которые не знают неонатологии (за исключением специализированных центров). Но большинство родов проходит не в этих центрах. Улучшить ситуацию может только восполнение пробелов в образовании врачей анестезиологов на местах. Ведь специалист, привлекающийся для оказания квалифицированной помощи детям раннего возраста, обязан:

1. Знать анатомо-физиологические особенности респираторной системы младенцев и присущую этому возрасту специфическую патологию. Особенно это касается новорожденных и недоношенных детей. Знание патофизиологии весьма ограниченного числа характерных расстройств жизнедеятельности у этой группы пациентов, поможет правильно выбрать режимы и параметры ИВЛ, которые не должны вызывать повреждений легких, нарушений гемодинамики, газообмена, КЩС, мозгового кровотока и т. п. Ведь сумма нескольких нарушений может привести к развитию полиорганой дисфункции и, в конечном итоге, к летальному исходу или инвалидности.

2.  Знать возрастную биомеханику искусственного дыхания: ориентировочные величины легочных объемов (Vt, Vd, МОД, МОАВ, ФОЕ и др.), величины C-(compliance-податливость), Raw - (resistance air way - аэродинамическое сопротивление дыхательных путей), TC - (time constant – постоянная времени) в норме и патологии.

3.   Ясно представлять, как каждый из параметров ИВЛ влияет на газообмен и биомеханику дыхательного цикла. Знать допустимые диапазоны изменения этих параметров. Уметь анализировать информацию, полученную с дыхательного монитора: графики давления, объема и потока, конфигурацию петель P/V и V/F, цифровые данные.

4.   Хорошо знать все международные обозначения параметров и режимов ИВЛ, чтобы легко ориентироваться в современной дыхательной аппаратуре. Автору не раз приходилось сталкиваться с такими ситуациями в ЦРБ, когда врачи не могли пользоваться полученной дыхательной аппаратурой, так как не понимали надписей на панели управления и просили продублировать их на русском языке на кусочках лейкопластыря. Мы придерживаемся мнения, что в практической деятельности следует использовать именно общепринятые во всем мире аббревиатуры параметров и режимов ИВЛ, а не изобретать громоздкие русскоязычные синонимы (типа СДПДКВ вместо СРАР), то есть не создавать терминологического хаоса.

В настоящее время в лечебных учреждениях РФ можно встретить более десятка разновидностей аппаратов ИВЛ для детей раннего возраста и более десятка универсальных (ребенок-взрослый), от простых до продвинутых моделей с дыхательными мониторами и множеством режимов вентиляции. Поскольку отечественная дыхательная аппаратура до сих пор мало пригодна для работы с новорожденными, то в родильных домах, к примеру, используется только импортная, нерусифицированная (за редким исключением) техника.

Повседневная практика врачей – консультантов убеждает, что очень многие врачи анестезиологи на местах не в состоянии рационально объяснить свои действия (или бездействие) при изменяющемся состоянии пациента во время проведения ИВЛ, либо действуют по весьма примитивным схемам. Можно привести типичные примеры:

А)  Недоношенному новорожденному с RDS консультант рекомендовал введение сурфактанта и ИВЛ с достаточно «жесткими» параметрами (FiO2 > 0,6, PIP >20cm H2O, ЧД > 50) так как только таким образом поддерживался приемлемый уровень оксигенации. Анестезиолог ЦРБ не менял установки на вентиляторе в течение двух суток. Под действием сурфактанта в течение нескольких часов увеличилась растяжимость легочной ткани, что, при установленных параметрах, привело к увеличению Vt и гипервентиляции (гипокапния - респираторный алкалоз), а в дальнейшем к перерастяжению легких – волюмтравме (развитию воспаления и отека легочной ткани), а высокая концентрация кислорода вызвала дополнительное повреждение легких. Респираторный алкалоз привел к отсутствию дыхательной активности, сдвигу кривой диссоциации оксигемоглобина (то есть к кислородному голоданию тканей при нормальной SpO2), артериальной гипотонии и редукции мозгового кровотока. Возможные последствия для ребенка могут быть весьма тяжелыми и потребовать лечения в условиях отделения реанимации в течение месяца и более ( не исключена вероятность летального исхода или инвалидности). Легочные последствия: пневмония – БЛД (бронхолегочная дисплазия) – ХЗЛ (хроническое заболевание легких). Неврологические последствия: ПВЛ (перивентрикулярная лейкомаляция) – ДЦП (детский церебральный паралич), глухота, задержка психомоторного развития.

Б)  У ребенка во время проведения ИВЛ начала резко снижаться SpO2 и развился цианоз. Врач вначале увеличил FiO2, а затем PIP и продолжал его увеличивать, так как гипоксемия не купировалась. На секции у больного был обнаружен пневмоторакс   справа. Причиной гипоксемии было смещение интубационной трубки в правый главный бронх и венозное примешивание вследствие перфузии невентилируемого легкого. Если бы врач в течение 5-7 минут не заметил гипоксемии или не предпринимал каких-либо действий, то, скорее всего, под действием рефлекса фон Эйлера – Лильестранда, произошла бы редукция кровотока в невентилируемом легком и прекратилось венозное примешивание. Главная ошибка заключалась в том, что не проводилась аускультация легких.

Примеров ненадлежащих действий можно привести множество, но не в этом состоит наша цель. Наша цель помочь врачу понять, что происходит в организме ребенка при проведении ИВЛ. Какими путями можно управлять газообменом. Какие вентиляционные стратегии могут использоваться в тех или иных случаях. Какие опасности подстерегают врача при тех или иных действиях и как их избежать, не навредив больному.

В конечном итоге врач должен научиться легко ориентироваться в дыхательной аппаратуре, основных режимах и параметрах вентиляции, правильно оценивать клиническую ситуацию и принимать самостоятельные решения, уметь обосновывать свои действия и предвидеть их результат.

В данном материале не содержится рекомендаций  и алгоритмов действий при каких-либо конкретных нозологических формах, они изложены в соответствующих разделах. Мы попытались кратко и доступно осветить основные теоретические положения, касающиеся проведения ИВЛ у младенцев и их практическое использование, не перегружая информацию сложными формулами, которые не используются в практической медицине. Мы считаем, что главное - понять принципы  и логику действий для решения тех или иных задач, а не механически заучивать алгоритмы. Вариантов клинических ситуаций слишком много, на каждый вариант алгоритм  предусмотреть невозможно. 

         АНАТОМО-ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСОБЕННОСТИ РЕСПИРАТОРНОЙ

                                                 СИСТЕМЫ МЛАДЕНЦЕВ.

            Дети раннего возраста имеют ряд особенностей строения и функционирования респираторной системы. В силу этих особенностей органы дыхания у младенцев более  уязвимы к воздействию неблагоприятных факторов, чем у взрослых и чаще повреждаются. Поэтому дети раннего возраста предрасположены к развитию дыхательной недостаточности, в особенности новорожденные и недоношенные.

	Анатомические особенности респираторной системы новорожденных
	Клиническое значение

	«Экспираторное» строение грудной клетки, ребра расположены почти под прямым углом к позвоночнику. Более низкие абсолютные и относительные величины дыхательного объема (20-30% от ЖЕЛ, у взрослых 10%) 
	Ограничена возможность увеличить глубину дыхания, что компенсируется одышкой при тахипноэ ДО снижается.

	Податливая грудная стенка, особенно у недоношенных (всего 10% от общего эластического сопротивления респираторной системы, у взрослых 50%).
	Втяжения уступчивых мест при одышке, склонность к снижению ФОЕ и ателектазам

	Меньшее  количество эластических волокон в легочной ткани и бронхах, недоразвитие хрящевого каркаса дыхательных путей.
	Предрасположенность к ЭЗДП и бронхиальной обструкции (auto PEEP при ИВЛ).

	Малый диаметр дыхательных путей (носовые ходы гортань, трахея, бронхи).
	Высокое Raw, повышена рабо-та дыхания и ее  метаболи-ческая «цена».

	Богатая васкуляризация  дыхательных путей, большое количество слизистых желез в ВДП, рыхлость подсвязочной клетчатки.
	Склонность к развитию отека слизистой ДП с быстрым сни-жением их сечения. Обструк-ция мокротой.

	Отсутствие межальвеолярных пор Кона, альвеоло-бронхиолярных каналов Ламберта и межбронхиолярных каналов Мартина (нет коллатеральной вентиляции).
	Повышен риск баротравмы (синдромов утечки), замедлен-ное разрешение ателектазов.

	Меньшая выраженность дыхательной мускулатуры. Малое количество «марафонских» мышечных волокон в диафрагме, особенно у недоношенных (10%, у взрослых 50%)
	Быстрое развитие ее усталости и истощения, снижение респи-раторного драйва вплоть до апноэ.


	Физиологические особенности респираторной системы новорожденных
	Клиническое значение

	Потребность в кислороде в 3 раза выше, чем у взрослых, большее выделение углекислоты и объем альвеолярной  вентиляции.
	Быстрое развитие дыхатель-ной недостаточности при болезнях органов дыхания

	Несовершенство регуляции дыхания, снижение чувстви-тельности хеморецепторов дыхательных центров при гипоксемии, гиперкапнии, ацидозе, гипогликемии, гипотермии.
	Более поздняя адаптация к нарушениям газового состава крови. У недоношенных центральная гипоксическая депрессия дыхания.

	Снижен кашлевой рефлекс, особенно у недоношенных.
	Склонность к обструкции ДП

	Высокая реактивность сосудов малого круга
	Склонность к развитию ПЛГ

	Высокая частота ОАП у недоношенных детей
	Предрасположенность к отеку легких


      Причины развития дыхательной недостаточности у младенцев.

1. Заболевания, аномалии развития и повреждения дыхательных путей.

2. Острые и хронические заболевания, аномалии развития и повреждения легких.

3. Внелегочные причины дыхательных расстройств:

      а)   Неврологические (центральные и периферические).

      б)   Аномалии развития и заболевания сердечно-сосудистой системы.

      в)   Метаболические нарушения.

      г)   Шок.

      д)   Фармакологические (центральная депрессия, синдром отмены).

БИОМЕХАНИКА ИСКУССТВЕННОЙ ВЕНТИЛЯЦИИ ЛЕГКИХ.
В отличие от естественного дыхания, когда разница давлений между атмосферой и альвеолами, обеспечивающая поступление воздуха в альвеолы, создается работой дыхательной мускулатуры, при ИВЛ эту работу выполняет вентилятор полностью или частично, в зависимости от дыхательной активности пациента.

В фазу вдоха аппарат ИВЛ создает давление, перемещающее дыхательный газ (О2, + воздух + пары воды) из контура пациента в альвеолы, преодолевая на своем пути сопротивление искусственных и естественных дыхательных путей – аэродинамическое (Raw – resistance air way) и сопротивление к растяжению тканей самих легких, грудной стенки и диафрагмы -  эластическое, вязкостное и инерционное. Инерционное сопротивление слишком незначительно и, обычно, не учитывается. В фазу выдоха растянутые эластические элементы возвращаются в исходное положение, обеспечивая, таким образом, пассивный выдох. Эластическая тяга элементов легочной ткани и поверхностное натяжение пленки жидкости, выстилающей альвеолы и дистальные бронхиолы, позволяет легкому спадаться до объема в несколько раз меньшего, чем объем плевральной полости, в которой легкое размещается. Это можно наблюдать при торакальных операциях или видеть на рентгенограммах при открытом или напряженном пневмотораксе. Однако, в норме каркасность грудной клетки и отрицательное давление в плевральных полостях не позволяют легким спадаться. При естественном дыхании в фазу выдоха экспираторному потоку препятствует голосовая щель, которая в это время сужается. Это обеспечивает возникновение постоянного положительного давления в дыхательных путях и альвеолах в течение всего выдоха. Положительное давление препятствует экспираторному закрытию мелких дыхательных путей (ЭЗДП), не имеющих хрящевого каркаса, из-за сдавления их неопорожнившимися альвеолами и полному спадению опорожнившихся альвеол. По окончании спокойного выдоха давление в альвеолах уравнивается с атмосферным, а оставшийся в легких объем воздуха называется функциональной остаточной емкостью – ФОЕ (FRC – functional residual capacity), играющей важную роль в осуществлении газообмена. При этом дыхательная мускулатура расслаблена, а эластическая тяга легких уравновешена каркасностью грудной клетки и диафрагмы. Во время проведения  ИВЛ интубационная трубка (или трахеостомическая) выключают функцию голосовой щели. Для предотвращения уменьшения ФОЕ, ателектазирования и ЭЗДП необходимо протезировать эту функцию созданием PEEP (positive end-expiratory pressure – положительного давления в конце выдоха) при проведении ИВЛ, при спонтанном дыхании употребляется термин СРАР (continuous positive air way pressure). ИВЛ без РЕЕР – (ZEEP – zero end-expiratory pressure) является режимом, повреждающим легкие, вызывая развитие ателектравмы. Выдох, однако, не всегда является пассивным процессом. При обструкции мелких дыхательных путей (БЛД, бронхиолит) во время выдоха, (когда  диаметр дыхательных путей уменьшается) общее сечение их критически уменьшается, затрудняя опорожнение альвеол. Когда легкие плохо спадаются, а их объем и ФОЕ увеличены, у больных возникает экспираторная одышка. Выдох при этом становится активным за счет напряжения преимущественно брюшных мышц, увеличивая работу дыхания. Активный выдох может сохраняться и при проведении ИВЛ, даже если пациент синхронизирован с вентилятором, или при «борьбе» пациента с аппаратом ИВЛ.

      Аэродинамическое сопротивление дыхательных путей – Raw
            Аэродинамическое сопротивление возникает вследствие трения поступающего в легкие газа о стенки искусственных и естественных дыхательных путей. Ламинарный поток газа, когда слои его параллельны стенкам проводящей трубки, описан уравнением Пуазейля: F = Pπr4/8ηL где F – поток, Р – давление, r – радиус трубки, η – вязкость газа и L – длина трубки. Исходя из уравнения видно, что поток увеличивается, при увеличении давления и, особенно, радиуса трубки, и уменьшается при увеличении вязкости газа и длины трубки. Аэродинамическое сопротивление любой трубки принято определять величиной давления необходимого для проведения через нее единицы объема газа за единицу времени (в медицине см. Н2О/литр в секунду). Преобразовав уравнение Пуазейля, получим: Р = F×8η×L/πr4  или Р = F8η/π×L/r4. Если пропускать одинаковый газ с одинаковой скоростью через разные трубки, то величина F8η/π будет постоянной, а уравнение будет выглядеть Р = const×L/r4, то есть аэродинамическое сопротивление прямо пропорционально длине трубки и обратно пропорционально ее радиусу в четвертой степени. Чтобы наглядно представить смысл этого уравнения решим задачу: У годовалого ребенка диаметр подсвязочного пространства = 4мм, после экстубации развился ларингит (слизистая отекла на 1мм, то есть диаметр уменьшился до 2мм), насколько увеличилось аэродинамическое сопротивление и работа дыхания? При Ø = 4мм, r = 2мм (r4 = 16), при Ø = 2мм, r = 1 (r4 =1), поскольку длина подсвязочного пространства, газ (воздух) и поток (чтобы обеспечить МОД) остались прежними, то уравнения будут выглядеть следующим образом: до развития отека Р = const×L/16, а после Р = const×L/1. Ответ: аэродинамическое сопротивление и работа дыхания увеличились в 16 раз. Однако эти расчеты справедливы, только если поток  газа остается ламинарным. 

            Турбулентным поток становится, когда в слоях газа, прилежащих к стенке проводящей трубки, появляются вихревые вращательные движения. Условиями возникновения турбулентности являются высокие скорости потока, вязкость газа и наличие неровностей на стенках проводящей трубки. В клинических условиях это капли конденсата на стенках интубационной трубки, мокрота, кровь или меконий на стенках бронхов, бифуркации трахеи и бронхов при высокой скорости инспираторного потока. Турбулентный поток в дыхательных путях экспоненциально повышает Raw и снижает давление газа в зонах турбулентности, то есть может снижать доставку газа в альвеолы при коротком времени вдоха. На величину Raw влияют вязкость и влажность дыхательного газа. Так наименьшей вязкостью обладает сухая смесь кислорода с гелием, которая применялась в космической медицине, а также использовалась в экспериментальной медицине для купирования астматического статуса.

При легочной патологии Raw увеличивается при снижении общего количества функционирующих дыхательных путей, при бронхоконстрикции и отеке слизистой бронхов, что снижает площадь их общего сечения. Наличие же в дыхательных путях воспалительного секрета, крови и, особенно, мекония не только снижают площадь их общего сечения, но и способствуют возникновению турбулентности. Чем меньше размеры тела ребенка, тем меньше диаметр дыхательных путей, а следовательно и Raw. Из за малого калибра дыхательных путей Raw при легочной патологии у младенцев повышается гораздо сильнее, чем у взрослых. 

В фазу вдоха интраторакальные дыхательные пути увеличиваются в диаметре, а в фазу выдоха уменьшаются, поэтому Raw при вдохе < Raw при выдохе. 

Большая часть Raw (около 80%) приходится на первые 5 генераций трахеобронхиального дерева, то есть на зону высокоскоростных потоков, где возможно развитие турбулентности. Более дистальные дыхательные пути имеют гораздо большую площадь общего сечения (так общее сечение терминальных бронхиол в 30-50 раз больше сечения трахеи), то есть являются зоной низкоскоростных ламинарных потоков.

            При проведении ИВЛ Raw = ΔP/литр в секунду, где Δp = PIP – PEEP. В англоязычной литературе эта разница между PIP и РЕЕР часто именуется drive pressure – ведущее давление, так как именно оно определяет величину дыхательного объема..

Сравнительные величины Raw в см Н2О/литр в сек.
                                     Здоровые взрослые                         1 – 2

 Годовалые дети                              12 -16

  Здоровые новорожденные            20 – 40

                                     Стандартная ИТ Ø 3,5мм                  50

                                     Стандартная ИТ Ø 2,5мм                 150

Длинные ИТ малого диаметра, имеющие резкие изгибы, но особенно, при наличии на внутренних стенках капель конденсата или мокроты, могут весьма значительно увеличивать Raw, а следовательно и работу дыхания при проведении СРАР через ИТ (по Грегори) или IMV (SIMV) c низкой частотой дыхательных циклов. Это может вызвать усталость дыхательной мускулатуры и падение респираторного драйва.

Получить представление о состоянии Raw у пациента можно, оценивая конфигурацию петли V/F (объем / поток) на дисплее дыхательного монитора и цифровые значения инспираторного и экспираторного потоков, а также по характеру кривой T/F (время / поток). Конфигурации петель V/F и варианты конфигурации графиков потока будут рассматриваться в разделе параметры вентиляции. Однако, ценность этой информации у детей раннего возраста ограничена, а петля V/F используется, в основном, для оценки степени обструкции дыхательных путей. Более информативно отслеживать динамику изменения конфигурации этой петли. Так, к примеру, можно оценить эффект от применения бронхолитиков при обструктивном синдроме. Современные дыхательные мониторы определяют Raw каждого дыхательного цикла с выводом цифровой информации на дисплей.

                            Эластическое сопротивление – (Elastance). 

 Эластическое сопротивление респираторной системы определяется суммой сопротивлений собственно легочной ткани  и грудной стенки с диафрагмой. Однако, удельная величина этих сопротивлений неодинакова в разных возрастных группах. У здоровых взрослых сопротивление грудной клетки и диафрагмы составляет около 50% от общего, у годовалых детей – 30%, у доношенных новорожденных – 20%, у недоношенных новорожденных всего 10%. Поэтому крайне податливая грудная клетка у недоношенных вслед за легкими спадается сильнее, чем у доношенных детей. Этому способствует увеличенная эластическая тяга легких за счет повышенного поверхностного натяжения в альвеолах и дистальных бронхиолах, что связано с дефицитом сурфактанта. Это приводит к снижению ФОЕ и ателектазированию части альвеол и бронхиол с одной стороны, и к развитию ЭЗДП и появлению «воздушных ловушек» в хорошо вентилируемых зонах с другой стороны. И, напротив, у пожилых пациентов грудная клетка становится ригидной, поэтому и сопротивление ее к растяжению значительно возрастает. Эластическое сопротивление принято оценивать через обратную ему величину, то есть растяжимость (или податливость), обозначаемую С – (compliance). Податливость отражает отношение изменения объема (Δ V) к изменению давления (ΔР), выраженное в литрах на  см Н2О (для удобства в мл/см Н2О). С = ΔV/ΔP.
Податливость респираторной системы зависит от следующих факторов:

- Содержания в легочной ткани эластических и коллагеновых волокон.

- Поверхностного натяжения пленки жидкости, выстилающей альвеолы, которое 

  определяется количеством сурфактанта (у недоношенных дефицит сурфактанта)

- Эластичности дыхательных путей и сосудов легких.

- Объема крови в сосудах легких.

- Состояния гидратации легочного интерстиция.

- Состояния плевральных полостей. Наличие в них воспалительного экссудата,

   крови, лимфы, транссудата, инфузата или воздуха ограничивает С.

- Состояния диафрагмы. Высокое стояние диафрагмы при парезе кишечника,

  перитоните, диафрагмит, диафрагмальные грыжи – важные факторы рестрикции

Изменение объема легких при вдувании в них газа нелинейно по отношению к изменению давления этого газа. Эта зависимость выражается в виде кривой P/V (давление/объем) инспираторной. При опорожнении легких эта зависимость отражается кривой P/V экспираторной, которая по форме не совпадает с кривой вдоха. Таким образом, на графике возникает «петля P/V». Это несовпадение связано с тем, что при одинаковом объеме газа в легких, во время вдоха давление газа выше, чем во время выдоха (Pi > Pe). Это явление получило название гистерезис. Объясняется гистерезис потерей энергии на преодоление сил поверхностного натяжения альвеол, на растяжение эластических элементов легочной ткани и вязкостного (тканевого) сопротивления, то есть на преодоление сил внутритканевого трения. Петля P/V может иметь различные конфигурации, в зависимости от механических свойств легких (податливости), величины ФОЕ, а также объемов и давлений, применяемых при вдувании газа. Влияние ФОЕ на конфигурацию петель P/V иллюстрируется рис. 1. Таким образом, даже поверхностный взгляд на конфигурацию петли P/V без анализа цифровых данных позволяет получить представление о легочной механике пациента. Некоторые отечественные авторы недооценивают информацию, получаемую при анализе петель P/V и V/F, и считают, что достаточно оценивать графики давления и потока, к примеру, Царенко С. В. 2007. Однако, многие сотни публикаций в мировой литературе по интенсивной терапии за последнее десятилетие посвящены именно анализу петель и клинической интерпретации полученной информации.
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Измерения растяжимости респираторной системы пациентов в клинике могут выполняться различными методами. 

При статических методах (применяемых у взрослых) пациент отключается от аппарата ИВЛ, после 5 секундного выдоха в легкие медленно, ступенчато вдувается 3 литра кислорода (либо вдувание продолжается до достижения давления в 45см Н2О), измерения давления проводятся в отсутствии потоков газа (для исключения влияния аэродинамического сопротивления) через каждые 50-100 мл объема, как во время вдоха, так и во время выдоха. Таким образом выстраивается петля P/V. Cтатические методы (подробности в спец. литературе) весьма громоздки, требуют наличия специальной аппаратуры, выполняются в условиях миоплегии и седации, а измерения занимают не менее 45 секунд, что неприемлемо для детей раннего возраста. Но информация, полученная таким образом, является точной, объективной и отражает истинную растяжимость респираторной системы, если в расчетах используется трансторакальное давление (PIP плато – Ратм, которое принимается за ноль). Для измерения растяжимости собственно легких используется транспульмональное давление (PIP плато – Р плевральное). За плевральное давление принимается внутрипищеводное, для измерения которого нужны специальные датчики (баллонные).

Квазистатические методы тоже выполняются в условиях миоплегии и седации в условиях постоянного низкоскоростного потока в контуре пациента (обычно менее 9 литров в минуту). При этом аэродинамическое сопротивление дыхательных путей почти не влияет на конфигурацию петли, так как величина его незначительна. Пациента не отсоединяют от аппарата ИВЛ, а измерения занимают меньше времени (около 30 секунд). Информация с дыхательного монитора выводится на принтер, как графическая, так и цифровая. Все что для выполнения квазистатического измерения растяжимости респираторной системы требуется – наличие в аппарате ИВЛ генератора постоянного потока и программное обеспечение, а также дыхательный монитор с принтером. Все вентиляторы 4-5 поколений имеют такое программное обеспечение, которое является опцией. При использовании потоков менее 5 литров квазистатические графики полностью совпадают со статическими, однако, измерения занимают больше времени.

 В настоящее время в развитых странах измерения растяжимости респираторной системы у вентилируемых пациентов с легочной патологией являются рутинными и обязательными, особенно у больных с ARDS. Параметры ИВЛ устанавливаются на основании анализа полученных графиков и цифровой информации.

Типичная петля P/V при ARDS у взрослых представлена на рис. 2. На кривой вдоха, которая имеет S-образную форму, выделяют две точки, после которых резко изменяется растяжимость респираторной системы. Между этими точками прирост объема легких носит относительно линейный характер (в виде прямой). У разных авторов эти точки называются по-разному, но наиболее часто они именуются «точками перегиба»: нижней – LIP (low inflection point) и верхней – UIP (upper inflection point). «Классическая» интерпретация формы кривой вдоха объясняет наличие LIP низкой ФОЕ и массивным раскрытием спавшихся альвеол и мелких дыхательных путей (recruitment), а наличие UIP полным раскрытием альвеол и началом их перерастяжения, так как прирост объема становится незначительным, по сравнению с приростом давления. OLC- open lung concept (концепция открытого легкого) предложенная в 1993г предусматривала установление РЕЕР у больных с ARDS на уровне LIР+2см (в среднем 12см Н2О), что стало стандартной практикой 90х и начала XXI века. Однако, не все авторы согласны с таким принципом подбора оптимальных значений РЕЕР (the best PEEP). Holzapfel L. et al 1983; заявили, что LIP является «неправильной» точкой, а «истинная» точка расположена на кривой выдоха – СРР (collapse pressure point) от которой легкие начинают быстро терять объем. Такого же мнения придерживаются Rimensberger P. et al 1999; Эти авторы считают, что для раскрытия ателектазов нужно большее давление, чем для поддержания альвеол в открытом состоянии. Отсутствие LIP на инспираторной ветви кривой P/V у больных с ARDS (или даже отрицательная кривизна начального участка) свидетельствует о негомогенном характере повреждения легких, то есть о достаточной ФОЕ и наличии значительного количества нормально вентилируемых (легко рекрутируемых) альвеол, что подтверждалось данными КТ легких. У таких больных высокие значения РЕЕР при ИВЛ приводили к выраженному перерастяжению легких и волюмтравме за счет увеличения ФОЕ и конечного инспираторного объема (Vieira S. et al 1999;).  

Важность UIP заключается в возможности профилактировать повреждение легких высоким объемом -  волюмтравму. PIP или Vt, в зависимости от способа ИВЛ (контроль давления или объема) должны ограничиваться значениями не выше этой точки. Иногда UIP четко не выявляется на графике, что, однако, не свидетельствует об отсутствии перерастяжения альвеол. Hickling K. et al 1998; объясняют это продолжающимся раскрытием «медленных» альвеол.

Существует 4 графических способа определения «правильной» локализации LIP и UIP. На самом деле изменения растяжимости происходят более плавно и точки эти не всегда четко видны на кривой P/V. Во избежание ошибок Harris R.S. et al 1999; предложили их математическое вычисление методом регрессивного анализа. К настоящему времени  уже разработан математический аппарат для вычисления различных коэффициентов и индексов при анализе петли P/V. Например, HA – hysteresis area (вычисление площади петли P/V) и HR – hysteresis ratio (отношение НА к площади прямоугольника, в который эта петля вписывается), по которым оценивают эффект от проведения рекрутирующих маневров. Вполне вероятно, что в недалеком будущем программа полного математического анализа графиков P/V будет вводиться в дыхательные мониторы.

Динамическая растяжимость респираторной системы - Cdyn определяется в реальном времени у постоянно дышащего пациента и выводится на дисплей дыхательного монитора. На результаты измерения влияет Raw тем больше, чем выше частота дыхательных циклов, а, следовательно, короче время вдоха и выдоха. При этом не все отделы легких успевают вентилироваться (только «быстрые» альвеолы) и велика вероятность недостаточного опорожнения легких и возникновения «воздушных ловушек», то есть увеличения ФОЕ. Кроме того, у младенцев Raw значительно выше из-за малого калибра дыхательных путей. Поэтому статическая растяжимость респираторной системы всегда выше динамической. Cdyn = Vt/PIP – PEEP. На результаты измерений у младенцев сильно влияет величина утечки газа между интубационной трубкой и трахеей (которая завышает Vt). Датчик потока должен присоединяться непосредственно к коннектору ИТ. Собственно, Cdyn не является показателем «истинной» растяжимости респираторной системы, а отражает ее состояние при данных конкретных параметрах ИВЛ. Некоторые авторы, поэтому, считают, что понятие Cdyn является неправомерным, а следует употреблять термин «динамические характеристики легких».

Тем не менее, наблюдение за петлей P/V на дисплее дыхательного монитора в динамике дает много полезной информации, так как закономерности изменения ее конфигурации во многом соответствуют тем, что были получены статическими методами, в частности помогает предотвратить перерастяжение легких.

На рис. 3 представлены типичные «динамические» конфигурации петель P/V:

А) Здоровые легкие. Физиологические параметры ИВЛ.

В) Перерастяжение здоровых легких избыточным Vt.

C) Снижение растяжимости, ФОЕ снижена.

D) Снижение растяжимости, ФОЕ снижена, перерастяжение легких высоким Vt.

E) Снижение растяжимости, ФОЕ повышена.
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PEEP PEEP u Vt, yenuuenue Te.




Снижение растяжимости респираторной системы, вне зависимости от причины, проявляется снижением угла наклона петли к оси давления. Клиницисты называют такую петлю «лежачей». При снижении растяжимости легких, связанном с увеличением количества воды в интерстиции и сниженной ФОЕ, всегда возрастает гистерезис. При такой петле клиницисты называют легкие «жесткими» (если причина не связана с патологией в животе и плевральных полостях).

Изменение растяжимости легких у недоношенных с RDS после применения сурфактанта может произойти очень быстро. При этом ИВЛ с установленными первоначально параметрами вызовет развитие волюмтравмы и гипервентиляции. Это, в свою очередь, приведет к развитию респираторного алкалоза, что чревато серьезными последствиями. Избежать подобных осложнений можно, оценивая динамику изменений петли P/V и проводя своевременную коррекцию параметров вентиляции.

Нормальные значения С у здоровых взрослых 50 – 80мл/см Н2О, у здоровых новорожденных (по данным разных авторов) 3 – 6мл/см Н2О. К годовалому возрасту С увеличивается в 1,5 раза. У недоношенных детей с RDS С может снижаться менее 0,5мл/см Н2О.

Абсолютные значения С у взрослых и детей раннего возраста невозможно сравнивать из-за большой разницы в объеме легких. Однако, эта разница устраняется, если учитывать отношение растяжимости к объему ФОЕ. Этот показатель – С/ФОЕ называется удельной растяжимостью. У взрослого и годовалого ребенка эти величины одинаковы. У новорожденных удельная растяжимость ниже.

Все разнообразие нарушений легочной механики определяется сочетанием нарушений Raw и С. При преобладании нарушений Raw имеет место обструкция, а при преобладании нарушений С – рестрикция. Довольно часто имеет место сочетание этих нарушений в равной степени, либо с преобладанием того ли иного компонента. К примеру: при накоплении жидкости в легочном интерстиции снижается растяжимость, но отек начинает сдавливать дыхательные пути, лишенные хрящевого каркаса, увеличивая Raw. Существуют и характерные клинические признаки, позволяющие «на глаз» определить у младенца преобладание рестриктивного или обструктивного компонентов дыхательной недостаточности. Одышка при преобладании рестрикции отличается высокой частотой, дыхание поверхностное с участием вспомогательной мускулатуры на вдохе с выраженным втяжением податливых мест грудной клетки, при аускультации хрипы и «хрюканье». При преобладании интраторакальной обструкции одышка отличается меньшей частотой, втяжения уступчивых мест грудной клетки отмечаются не всегда, вспомогательная мускулатура участвует как во вдохе, так и выдохе (напряжение мышц живота), может быть снижение амплитуды дыхательных экскурсий, а грудная клетка вздута (в состоянии вдоха), выдох заметно удлинен, при аускультации во время выдоха фонация – экспираторный стридор. Рентгенологически: при рестрикции снижен объем легких и повышена «плотность» легочной ткани, при обструкции объем легких повышен, а легочная ткань повышенно «прозрачна».
Скорость вентиляции

            Вентиляция различных отделов легких неравномерна как в норме, так и при патологии легких, и зависит от растяжимости этих отделов и величины их аэродинамического сопротивления. Особенно выражены различия при негомогенных поражениях легких (очаговые пневмонии, локальные ателектазы, мекониальная аспирация). Скорость вентиляции каждого отдела определяется произведением С и Raw этого отдела, которое называется Tc (time constant) – постоянной времени. Тс – это время, необходимое для того, чтобы давление в альвеолах (и пропорциональный ему объем газа) достигли 63% от PIP. За 2 Тс давление в альвеолах достигает 86%, за 3 Тс – 95%, за 4 Тс – 98% и за 5 Тс – 99%. Учитывая, что Raw во время выдоха больше чем при вдохе, то и Тс для выдоха больше чем для вдоха. Поэтому для осуществления адекватного вдоха необходимо время не менее 3 Тс, а для выдоха не менее 5 Тс. Определение времени выдоха имеет большое значение. При недостаточном времени выдоха легкие не будут опорожняться в достаточной степени, то есть возникнут «воздушные ловушки», которые снизят объем альвеолярной вентиляции. При этом давление в альвеолах в конце выдоха превысит установленный на аппарате уровень РЕЕР. Это явление получило название – auto PEEP (в англоязычной литературе может встретиться название intrinsic PEEP). Особенно выраженным это феномен может быть у больных с высоким Raw (аспирация мекония, кровь в ДП, БЛД, бронхиолит). Вопросы оптимизации времени вдоха и выдоха с использованием графика потока будут изложены в разделе параметры вентиляции.

Мы не можем определить значения Тс для разных участков легких, но можем определить Тс для респираторной системы в целом, зная хотя бы ориентировочно значения Raw и С. К примеру: недоношенный ребенок с RDS интубирован трубкой с внутренним диаметром 2,5мм, поскольку это самое узкое место респираторной системы, то ее Raw – 150 см/литр в секунду будет определяющим, а типичное значение С при RDS – 0,0005 литра/см Н2О. Тс = Raw×Tc = 0,0005×150 = 0,075сек. 5Тс = 0,375сек. То есть, время выдоха должно составлять около 0,4 сек.

Современные дыхательные мониторы определяют Тс.

При легочной патологии неравномерность вентиляции может быть связана с региональной разницей в Raw или С. Более равномерное распределение Vt при региональных различиях в Raw (мекониальная аспирация) достигается при низких величинах потока и увеличенных значениях Ti и Te. При разнице в растяжимости при высоких скоростях потока. Однако, более равномерное распределение Vt не всегда приводит к улучшению соотношения V/Q и росту оксигенации. 

Легочные объемы.
            Практический врач не может измерить у младенца различные легочные объемы (например ЖЕЛ). Используя дыхательный монитор, можно измерить лишь объем вдоха (Vt). Приходится ссылаться на литературные данные по нормативам легочных объемов у новорожденных в сравнении со взрослыми (по данным разных авторов).

Легочные объемы и емкости                               Новорожденные            Взрослые 

                                                                                         мл/кг                          мл/кг

Общая емкость легких                                                 55 – 70                       70 – 85 

Жизненная емкость легких (ЖЕЛ)                             35 – 40                       47 – 69  

Остаточный объем                                                           23                               17 

Емкость вдоха                                                                  33                               51 

ФОЕ                                                                               25 – 30                           34 

Дыхательный объем (Vt)                                               5 – 8                           5 – 8 

Анатомическое мертвое пространство (Vd)             1,5 – 2                             2,2 

Физиологическое мертвое пространство                     2 – 3                           2 – 3 

Резервный объем выдоха                                                  7                            10 – 14 

Анатомическое мертвое пространство – Vd (dead space) – объем газа содержащийся в дыхательных путях. Физиологическое мертвое пространство – объем газа вентилирующий неперфузируемые альвеолы. ФОЕ – функциональная остаточная емкость – объем газа остающийся в легких после спокойного выдоха. ФОЕ играет большую роль в газообмене, который происходит как в фазу вдоха, так и в фазу выдоха.  ФОЕ в 4 – 6 раз больше Vt, и при спокойном дыхании только часть газа обменивается с окружающей средой. С этим связано постоянство газового состава крови, не зависящего от фаз дыхания. ФОЕ является буферной зоной, защищающей организм от гипоксии при остановках дыхания любого генеза. Однако, более быстрое потребление кислорода из ФОЕ младенцами обусловливает меньшую эффективность этого буфера по сравнению со взрослыми.

Минутный объем дыхания – МОД. МОД = ДО × ЧД. У новорожденных МОД составляет 150 – 250мл/кг, в зависимости от уровня метаболизма, а у спокойно дышащего взрослого 60мл/кг. Это отражает значительно большую потребность в кислороде младенцев, чей метаболизм запрограммирован на рост.

Альвеолярная вентиляция, определяющая выведение углекислоты из организма, составляет около 55% от МОД, так как значительную часть Vt занимает Vd, а у интубированых новорожденных Vd возрастает до 3мл/кг. Датчик потока (если используется дыхательный монитор) присоединенный к коннектору интубационной трубки увеличивает Vd на 1,5мл, что может иметь значение для недоношенных детей, особенно с экстремально низкой массой тела.  Частое поверхностное дыхание большей частью вентилирует Vd, и напротив, глубокое и редкое дыхание (при одинаковом МОД) увеличивает объем альвеолярной вентиляции (МОАВ). При ИВЛ увеличение Vt, которое определяется ΔР = PIP – PEEP увеличивает МОАВ. Увеличения ΔР можно добиться не только увеличением PIP, но и снижением РЕЕР.

 ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ИЗМЕНЕНИЯ В ОРГАНИЗМЕ ПРИ ПРОВЕДЕНИИ ИВЛ.
                     Взаимоотношения вентиляции и перфузии.

             Через бассейн легочной артерии (система низкого давления) проходит весь МОК. Распределение крови в легочных сосудах неравномерно в силу воздействия гравитации. В любом положении тела нижележащие зоны содержат больше крови, а вышележащие больше воздуха. В вертикальном положении тела разница V/Q в верхушках легких и в сегментах, прилежащих к диафрагме, может быть пятикратной, однако, для легких в целом соотношение V/Q в норме = 0,8. Также как в большом круге кровообращения, в малом круге существует система шунтов, предохраняющая капилляры от перегрузки давлением и объемом и служащая для быстрого перераспределения регионального кровотока. Однако под внутрилегочным шунтированием мы подразумеваем венозное примешивание, связанное с перфузией невентилируемых или маловентилируемых зон легких. Это явление имеет место и в норме. У взрослых в норме внутрилегочное шунтирование (фракция шунта) составляет 5 – 7% в зависимости от положения тела. У новорожденных фракция шунта в норме составляет 15 – 20%, но не за счет внутрилегочного шунтирования, а экстрапульмонального, связанного с наличием фетальных коммуникаций между большим и малым кругом кровообращения (овальное окно, боталлов проток). При развитии персистирующей легочной гипертензии у новорожденных экстрапульмональное шунтирование может достигать 70% (ПФК – персистирующий фетальный кровоток). Внутрилегочное шунтирование может развиваться при различных заболеваниях. При преобладании кровотока над вентиляцией кровь не успевает достаточно артериализоваться. При преобладании вентиляции над кровотоком возникает альвеолярное мертвое пространство (вентилируемое, но не перфузируемое). При перерастяжении легких высоким дыхательным объемом легочные капилляры растягиваются, а их диаметр уменьшается, что повышает легочное сосудистое сопротивление. Если давление в альвеолах превышает перфузионное, то кровоток перераспределяется в маловентилируемые зоны легких, то есть развивается шунтирование. Региональные взаимоотношения вентиляции и перфузии регулируются рефлексом фон Эйлера – Лильестранда, осуществляя вазоконстрикцию в зонах с низким РаО2 и высоким РаСО2, бронхоконстрикцию в зонах с  низким РаО2 и броходилятацию в зонах с высоким РаСО2 и увеличение коллатеральной вентиляции (у новорожденных коллатеральная вентиляция отсутствует). Однако эти процессы протекают достаточно медленно. Например, при смещении интубационной трубки в один из главных бронхов перфузия невентилируемого легкого может продолжаться от 4 до 7 минут и проявляться выраженным цианозом ввиду венозного примешивания (даже если вентиляция одного легкого вполне достаточна для обеспечения нормального газообмена). При искусственной вентиляции поврежденных легких нарушения V/Q всегда выражены сильнее, чем при спонтанном дыхании. Поэтому при проведении ИВЛ следует учитывать характер нарушений легочной механики, чтобы обеспечить оптимальное распределение Vt и использовать параметры вентиляции, улучшающие V/Q при некоторых специфических нарушениях. К примеру, при низкой ФОЕ (RDS, ателектазы) помогают повышенные значения РЕЕР, при увеличенной ФОЕ (бронхообструкция, БЛД) удлинение выдоха для лучшего опорожнения легких и устранения auto-PEEP. Полезно сохранять и поддерживать дыхательную активность пациента. В практическом здравоохранении фракция шунта не вычисляется, так как для этого необходимо использование катетеров Сван-Ганца. Этому посвящена специальная литература, а метод применяется только в кардиохирургии и в НИИ. Спазм легочных сосудов и повышение общего периферического сосудистого сопротивления это защитно-приспособительная реакция организма в ответ на гипоксию любого генеза, что отражает повышение симпатоадреналовой активности. У детей раннего возраста (после периода новорожденности) с дыхательной недостаточностью кроме одышки может наблюдаться холодная «мраморная» кожа и высокое систолическое и диастолическое давление. В такой ситуации применение сосудорасширяющих препаратов с целью восстановления периферического кровообращения может увеличить внутрилегочное шунтирование и углубить гипоксемию, если не были устранены нарушения вентиляции. Поэтому первоначальные мероприятия должны быть направлены на восстановление вентиляции и газообмена (оксигенотерапия, СРАР, ингаляции бронхолитиков, ИВЛ в тяжелых случаях).

Влияние ИВЛ на гемодинамику.
              ИВЛ (IPPV – intermittent positive pressure ventilation) создает неестественные условия для кровообращения за счет постоянно положительного давления в грудной полости и отсутствия присасывающего действия спонтанного вдоха, облегчающего венозный возврат к правому предсердию. МАР (mean airway pressure) и, соответственно, среднегрудное давление противодействуют давлению в экстраторакальных венах. При МАР = 14см Н2О и более может существенно снижаться сердечный выброс за счет снижения преднагрузки и неэффективного наполнения правого предсердия. Особенно выражен этот эффект при гиповолемии и снижении сосудистого тонуса. Легочное сосудистое сопротивление -  ЛСС является постнагрузкой правого желудочка. Оно меняется в течение искусственного вдоха и выдоха. Минимальные значения ЛСС отмечаются на уровне ФОЕ и повышаются при увеличении вдуваемого объема. Особенно сильно ЛСС возрастает при перерастяжении легких высоким Vt, так как капилляры уменьшаются в диаметре. При сниженной производительности правого желудочка высокие значения РЕЕР (> 10см Н2О) способствуют повышению гидростатического давления в легочных капиллярах и увеличению капиллярной фильтрации (нарушение равновесия Старлинга). Это может привести к развитию отека легких (гемодинамическая альтерация). В таких условиях необходимо проведение инотропной поддержки. При неправильно выбранных параметрах вентиляции длительно сохраняющееся auto-PEEP может в конечном итоге привести к формированию легочного сердца. Мощным легочным вазоконстрикторным действием обладают гипоксемия и респираторный ацидоз. Гипероксия и респираторный алкалоз являются легочными вазодилятаторами.

Изменение гемодинамики малого круга влечет за собой изменения в большом круге. Снижение правожелудочкового выброса снижает преднагрузку левого предсердия и снижает диастолическое наполнение левого желудочка. При высоком ЛСС увеличение нагрузки на правый желудочек смещает межжелудочковую перегородку влево, уменьшая емкость левого желудочка.

Степень отрицательного воздействия на гемодинамику высокого МАР во многом зависит от растяжимости легких. При хорошей растяжимости легкие будут сдавливать сердце, снижая его комплайнс и диастолическое наполнение. При плохой растяжимости легких высокие давления в ДП будут меньше передаваться плевральным полостям и средостению и меньше воздействовать на гемодинамику.

Мероприятия, улучшающие гемодинамику при проведении ИВЛ:

- Использовать наименьшие возможные значения МАР (то есть PIP, PEEP и Vt).
- Использовать режимы PTV (patient triggered ventilation) то есть сохранять 

  спонтанное  дыхание и присасывающее действие грудной клетки, улучшающее

  венозный возврат.

- Устранять auto РЕЕР.

- Поддерживать нормоволемию.

- Применять инотропную поддержку при необходимости.
      Влияние ИВЛ на мозговой кровоток и внутричерепное давление.

             Повышенное внутригрудное давление нарушает венозный отток из полости черепа, снижая тем самым мозговое перфузионное давление. Этот эффект особенно значим на фоне сниженного сердечного выброса. Кроме перфузионного давления на мозговой кровоток влияет сосудистый тонус, который зависит от РаСО2 и РН крови. Гиперкапния и ацидоз увеличивают мозговой кровоток и объем крови в полости черепа, что повышает внутричерепное давление. К тому же повышается ликворопродукция. И напротив, гипокапния и алкалоз редуцируют мозговой кровоток и снижают внутричерепное давление. Но длительное снижение мозгового кровотока у новорожденных вызывает очаговый  некроз перивентрикулярных зон - ПВЛ (перивентрикулярная лейкомаляция), что впоследствии проявляется в виде ДЦП (детского церебрального паралича). Другими последствиями длительной гипокапнии могут быть задержка психомоторного развития вплоть до идиотии и глухота. Умеренные гиперкапния и ацидоз  оказывают церебропротекторное действие, выраженные вызывают развитие отека мозга. Медленные изменения газового состава крови и РН (не до критических значений) не представляют угрозу для сосудов головного мозга недоношенных детей. Резкие колебания значений РаСО2 и РН, что бывает при быстрых изменениях параметров вентиляции вызывают резкие изменения перфузии мозга, что приводит к развитию внутричерепных кровоизлияний. При запоздалом переводе пациента на ИВЛ значительное и быстрое изменение газового состава крови и РН может привести к тем же последствиям.

Влияние ИВЛ на водный обмен.

             Снижение венозного возврата при ИВЛ приводит к тому, что волюморецепторы, расположенные в правом предсердии и верхней полой вене, сигнализируют о гиповолемии. Нейроэндокринный ответ (повышение продукции альдостерона) вызывает снижение диуреза и экскреции натрия с мочой, то есть задержку натрия и воды в организме. Этот эффект выражен тем сильнее, чем выше уровень МАР при ИВЛ. Даже спонтанное дыхание с повышенным уровнем СРАР приводит к задержке жидкости, что может приводить к ухудшению легочной механики. В ряде случаев приходится прибегать к назначению диуретиков. Даже длительная вентиляция неповрежденных легких с невысокими уровнями МАР (к примеру, по неврологическим показаниям) приводит на 2 – 3 сутки к снижению оксигенации, что требует увеличения FiO2, однако в течение нескольких дней происходит приспособление легких к новым условиям существования (если уровень МАР невысок) и восстановление оксигенации.

Влияние искусственной вентиляции на газообмен в легких.

             При естественном дыхании диффузия кислорода из воздуха, поступающего в альвеолы, в венозную кровь, поступающую в легочные капилляры, происходит путем растворения его в плазме крови с последующим образованием оксигемоглобина в эритроците. Диффузия зависит от градиента парциальных давлений кислорода в воздухе и венозной крови. При атмосферном давлении 760 мм Hg РаО2 = 100 мм Hg в воздухе, а в венозной крови 40 мм Hg. Такой высокий градиент – 60 мм Hg необходим ввиду низкой растворимости кислорода в воде. При снижении атмосферного давления снижается и градиент парциальных давлений, а следовательно, ухудшается диффузия (эффект высокогорья). При повышении FiO2 увеличивается и его парциальное давление, то есть возрастает градиент диффузии. При повышении МАР диффузия кислорода возрастает, так как давление в альвеолах становится выше атмосферного. В естественных условиях это крик или пение. При проведении ИВЛ (IPPV – intermittent positive pressure ventilation) МАР всегда значительно выше, чем при естественном дыхании, что облегчает диффузию кислорода. Поэтому при данной площади дыхательной поверхности (имеющейся у пациента) диффузия кислорода зависит только от FiO2 и МАР.

В отличие от малорастворимого кислорода, углекислый газ доставляется венозной кровью к альвеолам в виде легко растворимых и легко диссоциирующих соединений (физического раствора, химического раствора – Н2СО3, NaHCO3 и карбогемоглобина). Ввиду высокой растворимости в воде, диффузионная способность углекислого газа в 20 раз выше, чем у кислорода. И хотя градиент парциальных давлений углекислого газа в венозной крови (РаСО2 – 46 мм Hg) и альвеолярном газе (РаСО2 - 40 мм Hg) невелик и составляет всего 6 мм Hg, что в 10 раз ниже, чем у кислорода, он легко диффундирует через мембраны даже при сниженной поверхности диффузии. Выведение углекислого газа из организма определяется только объемом альвеолярной вентиляции.

Искусственная вентиляция неповрежденных легких воздухом может вызвать гипероксию у пациента из-за повышенного уровня МАР. Гиповентиляция (то есть несоответствие альвеолярной вентиляции уровню метаболизма) при спонтанном дыхании воздухом  всегда будет вызывать у пациента гиперкапнию и гипоксемию. При проведении ИВЛ гиповентиляция не всегда сразу приведет к развитию гипоксемии, особенно если FiO2 > 0,21 (в операционных, к примеру, редко используется FiO2 < 0,33), а проявится только гиперкапнией и дыхательным ацидозом. Клинические проявления гиперкапнии у младенцев не столь демонстративны, как у взрослых, поэтому хороший уровень SpO2 и теплая розовая кожа могут не насторожить анестезиолога, если не проводится капнография или контроль РаСО2. Со временем, однако, гиповентиляция (особенно если она связана с низким дыхательным объемом, к примеру, утечка газа между ИТ и трахеей) приведет к ателектазированию части альвеол, снижению V/Q и внутрилегочному шунтированию, а снижение площади дыхательной поверхности ограничит диффузию кислорода, что в сумме приведет к гипоксемии с гиперкапнией. Чем выше FiO2, тем более отсроченным будет развитие гипоксемии, а у пациента к этому моменту уже может развиться отек мозга из-за критически высокого уровня РаСО2 и тканевого ацидоза. Такая ситуация может возникнуть при длительных транспортировках больных с проведением ИВЛ без капнографического контроля.

ПРИНЦИПЫ РАБОТЫ ДЫХАТЕЛЬНОЙ АППАРАТУРЫ И                            КЛАССИФИКАЦИЯ ИВЛ.
Управление процессом выполнения дыхательных циклов в аппаратах ИВЛ прошло огромный путь  от примитивных устройств с механическим управлением до современных моделей с микропроцессорным управлением и сложным программным обеспечением. Если модели 40 – 60х годов были способны выполнять только принудительную вентиляцию с ограниченным числом изменяемых параметров, то современная аппаратура может не только взаимодействовать с пациентом (обеспечивая различные комбинации спонтанного дыхания с механическим), но и способна подстраиваться к динамическим изменениям его легочной механики.

Поскольку управление дыхательным циклом может основываться на разных принципах даже в простых моделях вентиляторов, то и классифицировать все разновидности ИВЛ уже к концу 80х годов стало трудной задачей, а классификации выходили громоздкими.

Один из наиболее удачных способов классифицировать ИВЛ был предложен Chatburn R. в 1992г и стал популярным. Он основывался на ответах на три вопроса:

1. Чем контролируется доставка газа в легкие (давлением, объемом или потоком)?

2. Чем циклируется (то есть переключается от вдоха к выдоху)?

3. Чем инициируется вдох (сигналом от аппарата или пациента)?

            Движение газа из аппарата ИВЛ в легкие пациента можно охарактеризовать тремя переменными в течение вдоха составляющими: давлением (Р), объемом (V) и потоком (Fl). Состояние этих величин в конце вдоха описывается следующим уравнением: P = Vt/C + Raw×Fl. Где Р – давление развиваемое вентилятором, Vt – объем вдоха, С – комплайнс респираторной системы, Raw – аэродинамическое сопротивление и Fl - поток. Величина Vt/C это часть давления, которая преодолевает эластическое (включая вязкостное) сопротивление респираторной системы, а Raw×Fl это часть, преодолевающая аэродинамическое сопротивление.

            В большинстве существующих моделей вентиляторов можно задать значение лишь одной из переменных, а две других будут зависеть от аэродинамического и эластического сопротивлений респираторной системы пациента, которые относительно стабильны. Поэтому, в зависимости от того, контроллером какой из переменных является вентилятор, можно разделить ИВЛ по видам: PCV – pressure controlled ventilation (вентиляция контролируемая давлением), VCV – volume controlled ventilation (вентиляция контролируемая объемом) и FCV – flow controlled ventilation (вентиляция контролируемая потоком. Вентиляторы, контролирующие поток, могут задавать не только его значения, но и паттерн или форму (постоянный, нисходящий и др.). Многие современные модели могут переключаться с PCV на VCV или FCV по выбору врача.

  Любая из контролируемых переменных может быть ограничена, то есть во время дыхательного цикла она не может превысить установленный предел (limit). К примеру: вентиляция с пределом по давлению (pressure limited) – если давление достигло предела раньше окончания вдоха, то оно будет сохраняться на достигнутом уровне до окончания вдоха, образуя плато давления. Большинство неонатальных вентиляторов работает именно по этому принципу. Вентилятор «Bear Cub 750 PSV» имеет дополнительную функцию VL (volume limit) и прекращает вдох при достижении предельного Vt, однако, при этом не учитывает объем утечки между ИТ и трахеей, что ставит под сомнение полезность этой функции.

Переключение с фазы вдоха на фазу выдоха (cycle) тоже можно программировать с использованием разных принципов. Если в вентиляторе устанавливается время вдоха и выдоха (или время вдоха и частота циклов), то такая вентиляция называется тайм - циклической – TCV (time cycled ventilation). По этому принципу программируется большинство неонатальных вентиляторов. Сигналом к переключению вентилятора на фазу выдоха может быть достижение заданного давления в ДП, то есть пресс - циклическая вентиляция – PCV (pressure cycled ventilation). Если переключение происходит при снижении инспираторного потока, то вентиляция называется – FCV (flow cycled ventilation).

Инициация вдоха (trigger) тоже может осуществляться разными сигналами. Если сигнал поступает с таймера аппарата, что происходит при принудительной вентиляции, то она именуется TTV (time triggered ventilation). Различные сигналы к началу вдоха могут исходить от пациента: снижение давления в контуре пациента ниже установленного уровня РЕЕР – (pressure triggered), появление инспираторного потока – (flow triggered). В неонатальных вентиляторах могут использоваться и другие сигналы от пациента. В аппарате «Infant star» сигнал поступает с абдоминального датчика, который реагирует на дыхательные движения брюшной стенки (в положении пациента на животе не работает). В аппарате «Sechrist SAVI» сигналом является изменение торакального электрического импеданса при попытке вдоха (с электродов ЭКГ на грудной стенке). В 2008г в Нидерландах начали использовать в качестве триггера электрическую активность диафрагмы, располагая биполярные электроды на назогастральном зонде для кормления на уровне диафрагмы – NAVA (neuraly adjusted ventilator assist). Все варианты вентиляции, когда вдох аппарата инициируется пациентом, получили обобщенное  название – PTV (patient triggered ventilation). PTV реализуется в различных режимах: SIMV, A/C, PS, VS и др.

Различные комбинации спонтанного дыхания пациента и механической вентиляционной поддержки в отечественной литературе именуются «режимами ИВЛ», а в англоязычной «modes – способы».

Взаимодействия пациента и вентилятора могут носить различный характер, в зависимости от дыхательной активности пациента (которую врач может: а) угнетать, б) игнорировать, в) использовать и поддерживать) и возможностей, которые может реализовать данный аппарат.

Все режимы ИВЛ, в свою очередь, могут быть классифицированы в зависимости от того, какими из трех детерминант (триггер, лимит и цикл) управляет вентилятор, а какими пациент. Основываясь на этом принципе, AARC (American Association for Respiratory Care) в 1992г предложила выделять 4 типа дыхания при взаимодействии пациента с вентилятором:

1) Принудительное (mandatory) – триггируется, лимитируется и циклируется 
    вентилятором.

2) Вспомогательное (assist) – триггируется пациентом, лимитируется и  

    циклируется вентилятором.

3) Поддерживаемое (support) – триггируется и циклируется пациентом

    лимитируется вентилятором.

4) Спонтанное (spontaneous) – триггируется, лимитируется и циклируется

    пациентом.

К настоящему времени эта классификация является общепринятой во всем мире. Однако, следует заметить, что при проведении СРАР, его уровень все же лимитируется вентилятором.

До 70х годов ХХ века конструкции вентиляторов для детей раннего возраста представляли собой уменьшенные копии аппаратов для взрослых. Использовались лишь два принципа управления PCV и VCV. При дыхательных попытках пациента в контуре возникало отрицательное давление, если эти попытки происходили в фазу выдоха аппарата. Это заставило конструкторов ввести дополнительную функцию – постоянный поток в дыхательном контуре. В этот период времени у клиницистов сложилось мнение, что объемная вентиляция у детей раннего возраста более опасна, чем PCV и более сложна в управлении. Наличие утечки газа между ИТ и гортанью не позволяло определить истинный Vt (мониторинг малых объемов и потоков еще не был разработан), смещение ИТ в один из бронхов (нередкая ситуация в ОРИТ и операционных) неизбежно приводило к волюмтравме и/или баротравме, установление «нормального» Vt при «жестких» легких могло привести к повышению PIP до недопустимо высоких значений с теми же последствиями, повышение уровня РЕЕР всегда приводило к повышению PIP.

В 1971г Reynolds E. реализовал новый принцип ИВЛ для детей раннего возраста с использованием постоянного потока в дыхательном контуре пациента, что позволяло ребенку беспрепятственно дышать самостоятельно во время проведения ИВЛ. Циклирование осуществлялось по времени, а давление лимитировалось. С этого момента практически все аппараты ИВЛ для детей раннего возраста стали конструироваться по этому принципу, а этот способ вентиляции стал обозначаться как TCPLCFV (time cycled pressure limited continuous flow ventilation) – вентиляция тайм-циклическая с ограничением по давлению и с постоянным потоком или сокращенно просто TCPL.

Вдох в этой схеме осуществляется закрытием клапана APL (adjusted pressure limiting valve). При этом поток газа поступает в легкие пациента и развивает давление до достижения установленного уровня PIP, после чего поток начинает сбрасываться в атмосферу, а давление поддерживается до окончания времени вдоха. По окончании вдоха клапан открывается неполностью, обеспечивая установленный уровень РЕЕР. Таким образом, управление вентиляцией осуществляется работой единственного клапана в подавляющем большинстве моделей неонатальных вентиляторов. Конструкции клапанов различны, но в основном управляются пневматически, только в аппаратах линии “Stephan” клапанов 2 и они управляются пружинами и соленоидом, а в аппаратах “SLE” клапанов нет вообще, а их функцию выполняет противоток газовой смеси. Чтобы противоток не расходовался на сжатие газа в камере увлажнителя и приводящей магистрали, в стандартном дыхательном контуре для аппаратов “SLE” перед тройником пациента предусмотрен рестриктор – сопло диаметром 2мм. Хотя отсутствие сложного клапана (который теоретически может сломаться) и является достоинством конструкции, большой расход кислорода и сжатого воздуха может склонить чашу весов оценки аппарата в сторону недостатков.

Кроме аппаратов “SLE”, которые имеют фиксированный поток газа – 5 литров/мин. в прочих аппаратах величина потока регулируется.

В различных моделях аппаратов “Newport” поток разделен на инспираторную и экспираторную части, значения которых устанавливаются отдельно. Достоинством такой схемы является увеличение чувствительности триггера по давлению в экспираторную фазу цикла и профилактика турбулентности в ДП, которая может возникать при высоких значениях потока во время спонтанного дыхания.

В аппаратах “Bird VIP” автоматически подается дополнительный поток по «требованию» пациента (demand flow), когда давление в дыхательном контуре снижается > 1см Н2О во время спонтанного вдоха.

К середине 80х годов ИВЛ у новорожденных с использованием аппаратов TCPL стала обыденной повседневной практикой в большинстве стран мира, что позволило весьма значительно снизить детскую смертность от дыхательной недостаточности. Но среди выживших младенцев отмечался значительный процент инвалидов по ХЗЛ и неврологии. Причиной ХЗЛ были повреждения легких вызванные механической вентиляцией – VILI (ventilator-induced lung injury). Причинами неврологической инвалидности были в основном внутричерепные кровоизлияния и перивентрикулярная лейкомаляция, которые в значительной мере можно было связать с некорректной ИВЛ. Повреждения легких и внутричерепные кровоизлияния являлись и одними из основных причин смерти остальных детей. Поэтому внимание исследователей сконцентрировалось на изучении причин развития VILI и мониторинге дыхания (с малыми объемами и потоками), который стал доступен к этому моменту.

В 1988г Dreyfuss D. и Saumon G. выяснили, что главным повреждающим фактором при  ИВЛ является перерастяжение легких высоким Vt – волюмтравма, а не высокое давление в ДП. В это же время и конструирование дыхательной аппаратуры для младенцев вышло на новый уровень. В вентиляторах стало использоваться микропроцессорное управление одновременно двумя переменными (давлением и объемом) при TCPL, которое базировалось на анализе данных, полученных с дыхательного монитора. Режимы вентиляции с двойным контролем – (dual control modes) создавались для защиты легких от перерастяжения избыточным Vt в условиях изменяющейся легочной механики пациента. Они поддерживали заданный (целевой – targeted) дыхательный объем, который достигался при минимальных значениях PIP.

Уже в конце 80х на рынке появился первый аппарат с двойным контролем – “Servo 300” (Siemens) с режимами PRVC – pressure regulated volume control и VS – volume support. В начале 90х появился “Bird VIP Gold” с режимом VAPS – volume assured pressure support. В середине 90х “Evita-4” (Dräger) с режимом Autoflow и “Babylog 8000+” (Dräger) с режимом VG – volume guarantee.  В конце 90х “Puritan Bennett 840” с режимом - volume control +. После 2000г появились аппараты “Avea” c режимом РА (pressure augmentation), “Hamilton Galileo” с режимом APV (adaptive pressure ventilation), “SLE 5000” с режимом TTV (targeted tidal volume) и многие другие.

Наиболее распространенным и изученным является режим VG (Babylog 8000+). Он отличается от многих других тем, что контролирует объем выдоха, то есть учитывает и компенсирует объем утечки газа, автоматически снижает давление и прекращает вдох, если дыхательный объем превышает «целевой». Наибольшее количество публикаций по применению вентиляции с двойным контролем у новорожденных посвящено именно режиму VG.
Все режимы вентиляции с двойным контролем переменных с конца 90х годов стали объединять общим названием VTV (volume targeted ventilation) - вентиляция с целевым объемом.

Большинство разновидностей VTV по принципу функционирования остались TCPL и используются в вариантах CMV, SIMV и A/C, а остальные являются модификациями PSV. Несмотря на технологическую продвинутость, многие из этих режимов не лишены определенных недостатков. К примеру, в режимах VAPS и PA (которые практически неотличимы) не предусматривается автоматическое снижение PIP при превышении установленного Vt, а требуется вмешательство врача. В режиме TTV не предусмотрен контроль утечки газа между ИТ и гортанью пациента, что может привести к гиповентиляции.  По мнению экспертов не все аппараты с режимами, которые были заявлены как VTV, на самом деле являются таковыми. 
По существу, различия между всеми этими режимами объясняются только разным программным обеспечением, а идеальная программа пока не создана. Вероятно, прогресс VTV будет связан с усовершенствованием программ и математического анализа информации, а не конструкций вентиляторов, которые и без того вполне совершенны.

Динамика изменения давления и потока газа в дыхательных путях пациента в течение дыхательного цикла при проведении принудительной TCPL вентиляции иллюстрируется рис.4, на котором схематично изображены параллельные графики давления и потока во времени. Реальные кривые давления и потока могут отличаться от изображенных. Причины и характер изменения конфигурации рассматриваются ниже.
                              ПАРАМЕТРЫ TCPL ВЕНТИЛЯЦИИ.

            Основными параметрами при TCPL вентиляции являются те, что устанавливаются врачом на аппарате: поток, пиковое давление вдоха, время вдоха, время выдоха (или время вдоха и частота дыхательных циклов), положительное 
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                     IF – inspiratory flow                                                     EF - expiratory flow

 Рис 4.  Динамика изменения давления и потока в ДП при TCPL вентиляции.

  А) Начало вдоха (клапан APL закрыт). Paw >> Palv, давление нарастает,      

       инспираторный поток максимальный.
  В) Paw > Palv, подъем давления замедляется, инспираторный поток по мере заполнения

       легких снижается.

  С) PIP – плато. PIP = Palv. Потока газа в ДП нет.

  D) Начало выдоха (клапан APL открыт неполностью). Palv >> PEEP, экспираторный 

       поток максимальный.

  Е) Продолжение выдоха. Palv > PEEP, экспираторный поток снижается и прекращается.

  F) Окончание выдоха. Palv = PEEP. Потока газа в ДП нет.

давление в конце выдоха и концентрация кислорода в дыхательной смеси. Мы будем рассматривать эти параметры, обозначая их принятыми во всем мире аббревиатурами и названиями (так, как они обозначены на панелях управления аппаратов ИВЛ).

Кроме основных параметров, большое значение имеют параметры производные, то есть те, что возникают от сочетания основных параметров и от состояния легочной механики пациента. К производным параметрам относятся: среднее давление в дыхательных путях (одна из основных детерминант оксигенации) и дыхательный объем – один из основных параметров вентиляции.

                                                      Flow – поток

Под этим параметром подразумевается постоянный инспираторный поток в дыхательном контуре пациента (не путать с потоком вдыхательных путях). Величина потока должна быть достаточной для достижения установленного значения пикового давления вдоха за установленное время вдоха, когда клапан APL закрыт. Величина потока зависит от массы тела пациента, от емкости применяемого дыхательного контура и от величины пикового давления. Для вентиляции среднего доношенного новорожденного с физиологическими параметрами и при использовании стандартного неонатального дыхательного контура достаточным является поток в 6литров/мин. Для  недоношенных детей может быть достаточным поток в 3 – 5литров/мин. При использовании аппаратов “Stephan” разных моделей, которые имеют дыхательный контур меньшей емкости, чем стандартный одноразовый, могут использоваться меньшие значения потока. При необходимости применять высокие пиковые давления с большой частотой дыхательных циклов приходится увеличивать поток до 8 – 10л/мин., так как давление должно успеть подняться за короткое время вдоха. При вентиляции детей с массой тела 10 – 12кг. (с большей емкостью дыхательного контура) могут потребоваться потоки в 25л/мин и выше. 

От величины потока зависит форма кривой давления в дыхательных путях. Увеличение потока вызывает более быстрый подъем давления в ДП. Слишком большой поток мгновенно повышает давление в ДП (аэродинамический удар) и может вызвать беспокойство ребенка и спровоцировать «борьбу» с вентилятором. Зависимость формы кривой давления от величины потока иллюстрируется рис.5. Но форма кривой давления зависит не только от величины потока, но и от податливости (С) респираторной системы пациента. При низком С выравнивание давлений в контуре пациента и альвеолах будет происходить быстрее, а форма кривой давления приблизится к квадратной.

Выбор величины потока зависит и от размера интубационной трубки, в которой может возникнуть турбулентность, снижающая эффективность спонтанных вдохов и увеличивающая работу дыхания. В ИТ Ø 2,5мм турбулентность появляется при потоке 5л/мин, в ИТ Ø 3мм при потоке 10л/мин.

От величины потока в контуре пациента зависит и форма кривой потока в ДП. При низком потоке играет роль сжатие газа в дыхательном контуре (прежде всего в камере увлажнителя), поэтому инспираторный поток вначале нарастает, а затем по мере заполнения легких падает. При высоком потоке сжатие газа происходит быстро, поэтому инспираторный поток сразу поступает с максимальным значением. (рис.6)

При состояниях с высоким Raw и региональной неравномерностью вентиляции предпочтительно выбирать такие величины потока и времени вдоха, чтобы обеспечить форму кривой давления близкую к треугольной. Это приведет к улучшению распределения дыхательного объема, то есть позволит избежать развития волюмтравмы в участках с нормальными значениями Raw.

Если при спонтанных вдохах пациента давление в контуре снижается  > 1cм Н2О, то поток недостаточен и его следует увеличить.

В аппаратах с неразделенным потоком (инспираторным и экспираторным) высокая скорость потока в дыхательном контуре с малым внутренним диаметром может создать сопротивление выдоху, что увеличивает значение РЕЕР (выше установленного) и может повысить работу дыхания пациента, провоцируя активный выдох.
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Рис 5.  Динамика нарастания давления в дыхательных путях  при различных скоростях   

               потока в дыхательном контуре: А) Давление не достигает уровня PIP за время

               вдоха. С) Давление достигает уровня PIP до окончания вдоха (PIP-плато).
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   Рис 6.  Динамика потока в ДП при различных скоростях потока в дыхательном контуре
                А) Инспираторный поток нарастает, но не успевает заполнить легкие  за время 

                     вдоха.

                С) Инспираторный поток заполняет легкие, снижается и прекращается раньше

                     наступления времени выдоха.

              Пиковое давление вдоха – PIP (peak inspiratory pressure).

            PIP является основным параметром, который определяет величину дыхательного объема (Vt), хотя последний зависит и от уровня РЕЕР. То есть Vt зависит от ΔР=PIP-PEEP (drive pressure), но уровень РЕЕР колеблется в значительно меньшем диапазоне. Но Vt будет зависеть и от легочной механики. При увеличении Raw (САМ, БЛД, бронхиолит, закупорка интубационной трубки) и коротком времени вдоха Vt будет снижаться. При снижении С (RDS, отек легких) Vt также снизится. Увеличение С (введение сурфактанта, дегидратация) повысит Vt. У пациентов с высокой податливостью респираторной системы (недоношенные со здоровыми легкими, ИВЛ которым проводится по поводу апноэ или оперативного лечения) величина PIP для обеспечения адекватной вентиляции может быть 10 – 12см Н2О. Для доношенных новорожденных с нормальными легкими PIP = 13 – 15см Н2О обычно бывает достаточным. В то же время у пациентов с «жесткими» легкими может потребоваться PIP > 25см Н2О для достижения минимального Vt то есть 5мл/кг массы тела.

Большинство осложнений ИВЛ связаны с неправильным подбором величины PIP. Высокие значения PIP (25 – 30см Н2О) ассоциируются с баро/волюмтравмой, снижением сердечного выброса, повышением внутричерепного давления, гипервентиляцией и ее последствиями. Недостаточная величина PIP (индивидуальная для каждого пациента) ассоциируется с ателектравмой и гиповентиляцией.
Подбор адекватной величины PIP проще всего проводить, ориентируясь на достижение «нормальных» экскурсий грудной клетки. Однако, такой подбор является субъективным и должен подкрепляться аускультативными данными и (по возможности) мониторингом дыхания, то есть измерением  Vt, определением форм кривых и петель, а также данными газового анализа крови. 

Для поддержания адекватной вентиляции и оксигенации следует выбирать минимально возможные значения PIP, так как это снижает тканевой стресс и риск развития VILI (ventilator-induced lung injury).
                      Положительное давление в конце выдоха – PEEP
                                    (positive end-expiratory pressure).

Каждый интубированый пациент должен быть обеспечен уровнем РЕЕР не менее 3см Н2О, что моделирует эффект смыкания голосовой щели во время выдоха в норме. Этот эффект препятствует развитию ЭЗДП и поддерживает ФОЕ. FRC = PEEP × C при проведении ИВЛ. Вентиляция с нулевым уровнем РЕЕР – ZEEP (zero end-expiratory pressure) является режимом, повреждающим легкие.

РЕЕР препятствует спадению альвеол и способствует открытию нефункционирующих бронхиол и альвеол у недоношенных детей. РЕЕР способствует перемещению жидкости их альвеолярного в интерстициальное пространство (baby lung effect), сохраняя, таким образом, активность сурфактанта (в том числе и экзогенного). При сниженной растяжимости легких повышение уровня РЕЕР облегчает раскрытие альвеол (recruitment) и снижает работу дыхания при спонтанных вдохах, а растяжимость легочной ткани увеличивается, но не всегда. Пример улучшения растяжимости легких при увеличении РЕЕР до уровня СРР (collapse pressure point) иллюстрируется рис. 7. 
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      Рис 7.  Увеличение растяжимости респираторной системы при повышении  РЕЕР

                                                            до  уровня  СРР.              
Если снижение растяжимости респираторной системы связано с торакоабдоминальными факторами (пневмоторакс, высокое стояние диафрагмы и др.), то увеличение РЕЕР только ухудшит гемодинамику, но не улучшит газообмен.

При спонтанном дыхании РЕЕР уменьшает западение уступчивых мест грудной клетки, особенно у недоношенных детей.

При TCPL вентиляции увеличение РЕЕР всегда снижает ΔР определяющую Vt. Снижение дыхательного объема может привести к развитию гиперкапнии, что потребует увеличения PIP или частоты дыхания.

РЕЕР является параметром вентиляции в наибольшей степени влияющим на МАР (mean airway pressure) и, соответственно, на диффузию кислорода и оксигенацию.
Подбор адекватного значения РЕЕР для каждого конкретного пациента является непростой задачей. Следует учитывать характер поражения легких (данные рентгенографии, конфигурацию петли P/V, наличие экстрапульмонального шунтирования), изменение оксигенации в ответ на изменение РЕЕР. При вентиляции больных с неповрежденными легкими следует применять РЕЕР = 3см Н2О, что соответствует физиологической норме. В острую фазу легочных заболеваний уровень РЕЕР не должен быть < 5см Н2О, исключением является персистирующая легочная гипертензия, при которой рекомендуется ограничивать РЕЕР до 2см Н2О. Считается, что величины РЕЕР < 6см Н2О не оказывают отрицательного воздействия на легочную механику, гемодинамику и мозговой кровоток. Однако, Keszler M. 2009; считает, что при очень низкой растяжимости легких вполне уместны уровни РЕЕР в 8см Н2О и выше, которые способны восстановить V/Q и оксигенацию. При баротравме, особенно интерстициальной эмфиземе, возможно снижение уровня РЕЕР до нуля, если нет возможности перевести пациента с CMV на HFO. Но при любых обстоятельствах оптимальными значениями РЕЕР являются наименьшие, при которых достигается наилучший газообмен с применением относительно безопасных концентраций кислорода.

Высокие значения РЕЕР оказывают неблагоприятное воздействие на гемодинамику и мозговой кровоток. Снижение венозного возврата уменьшает сердечный выброс, увеличивают гидростатическое давление в легочных капиллярах (гемодинамическая альтерация), что может потребовать применения инотропной поддержки. Ухудшается лимфатический дренаж не только легких, но и спланхнической зоны. Повышается легочное сосудистое сопротивление и может произойти перераспределение кровотока в мало вентилируемые зоны, то есть шунтирование. Повышается работа дыхания при спонтанной дыхательной активности. Наблюдается задержка жидкости в организме. Открытие всех ДП и перерастяжение их увеличивает мертвое пространство (Vd). Но особенно вредны высокие уровни РЕЕР при негомогенных поражениях легких. Они приводят к перерастяжению легко рекрутируемых здоровых альвеол еще до окончания вдоха и высокому конечному инспираторному объему, то есть к волюмтравме и/или баротравме.

Установленный врачом уровень РЕЕР в действительности может быть выше за счет возникновения auto-PEEP. Это явление связано либо с высоким Raw, либо с недостаточным временем выдоха, а чаще с сочетанием этих факторов. Вредные эффекты auto-PEEP те же, что при высоких значениях РЕЕР, но непредусмотренное врачом снижение ΔР может привести к серьезной гиповентиляции. При наличии auto-PEEP выше риск развития баротравмы, выше порог чувствительности сенсоров потока и давления в триггерных системах. Наличие auto-РЕЕР можно определить только с помощью дыхательного монитора, как в абсолютных величинах, так и по графику потока. Снижения auto-PEEP можно добиться: применением бронхолитиков, снижением Vt, увеличением времени выдоха. У новорожденных с нормальным Raw возникновение auto-PEEP маловероятно, если время выдоха > 0,5 сек. Более вероятно развитие этого феномена при частоте дыхания > 60 в минуту. При ВЧ ИВЛ он имеет место всегда, кроме HFO.
                            Частота дыхания – R (respiratory rate).

Это обозначение наиболее часто встречается в TCPL вентиляторах. В аппаратуре германского производства в основном устанавливаются время вдоха и выдоха, а частота дыхания является производной. В вентиляторах для взрослых пациентов и в наркозно-дыхательной аппаратуре частота дыхательных циклов чаще обозначается как f (frequency).

Этот параметр в значительной мере определяет минутный объем дыхания и минутный объем альвеолярной вентиляции. MV = Vt × R.   MValv = R(Vt – Vd).

Можно условно выделить три диапазона частот дыхания, используемых у новорожденных: до 40 в минуту, 40 – 60 в минуту, что соответствует физиологической норме и >60 в минуту. У каждого диапазона есть свои преимущества и недостатки, но нет единого мнения об оптимальной частоте дыхания. Во многом вопрос о выборе частоты определяется приверженностью клинициста к тем или иным диапазонам. Но, в конечном итоге, любая из выбранных частот должна обеспечивать необходимый уровень минутной альвеолярной вентиляции. Нужно учитывать тип нарушений легочной механики, фазу заболевания, собственную частоту дыхания пациента, наличие баротравмы и данные КОС.

Частоты < 40/мин могут использоваться при вентиляции пациентов с неповрежденными легкими (по хирургическим или неврологическим показаниям), при уходе от ИВЛ, что стимулирует дыхательную активность пациента. Низкие частоты более эффективны при высоком Raw, так как позволяют увеличивать время вдоха и выдоха. В острую фазу легочных заболеваний некоторые авторы используют низкую частоту дыхания с инвертированным соотношением I:Е (для повышения МАР и оксигенации), что часто требует парализации больного и увеличивает вероятность баротравмы и снижения сердечного выброса из-за повышенного МАР.

Частоты 40 - 60/мин эффективны при лечении большинства легочных заболеваний, однако, не всегда могут обеспечить адекватную альвеолярную вентиляцию.

Частоты > 60/мин необходимы при использовании минимальных дыхательных объемов (4 – 6мл/кг массы тела), так как при этом возрастает роль мертвого пространства (Vd), которое вдобавок может увеличиваться за счет емкости сенсора потока. Этот подход может успешно применяться при «жестких» легких, так как снижает работу дыхания для преодоления эластического сопротивления, снижает тканевой стресс, уменьшает легочное сосудистое сопротивление и снижает вероятность баро/волюмтравмы легких. Однако, при укороченном времени выдоха велика вероятность возникновения auto PEEP c соответствующими неблагоприятными эффектами. Врач может не догадываться  об этом, если не использует дыхательный монитор. Использование низких Vt наряду с auto PEEP может привести к развитию гиповентиляции и гиперкапнии.

В острую фазу RDS некоторые авторы используют частоты 80 – 100/мин для подавления спонтанной дыхательной активности и синхронизации пациента с вентилятором.

Использование частот 100 – 150/мин (HFPPV- high frequency positive pressure ventilation) в настоящем материале не рассматривается.

Время вдоха – Ti (time inspiratory), время выдоха – Te (time expiratory) и
                               соотношение Ti / Te (I : E ratio).

Общим правилом при определении минимальных значений Ti и Te является достаточность для поступления необходимого дыхательного объема и эффективного опорожнения легких (без появления auto PEEP). Эти параметры зависят от растяжимости (С) и аэродинамического сопротивления (Raw), то есть от ТС (C × Raw). 

У новорожденных с неповрежденными легкими для вдоха обычно используются значения 0,35 – 0,45 сек. При снижении растяжимости легких (RDS, отек легких, диффузная пневмония  –  состояния с низкими значениями ТС) допустимо использовать короткое время  вдоха и выдоха 0,25- 0,3 сек. При состояниях с высоким Raw (бронхообструкция, БЛД, САМ) Ti следует удлинять до 0,5, а при БЛД и до 0,6 сек. При удлинении Ti свыше 0,6 сек. может спровоцировать активный выдох против аппаратного вдоха. При Ti > 0,8 сек. многие авторы отмечают отчетливое увеличение частоты развития баротравмы.
У годовалых детей частота дыхания ниже, а Ti увеличивается до 0,6 – 0,8 сек.

Соотношение I:E. В норме вдох при спонтанном дыхании всегда короче выдоха, ввиду сопротивления экспираторному потоку голосовой щели и уменьшения сечения бронхов, что увеличивает Raw на выдохе. При поведении ИВЛ эти закономерности сохраняются, поэтому в большинстве случаев Ti < Te.
Фиксированные значения I:E применяются в основном в наркозно–дыхательной аппаратуре и в некоторых устаревших моделях TCPL вентиляторов. Это является неудобством, так как при низкой частоте дыхания время вдоха может значительно удлиняется (например, в режиме IMV). В современных вентиляторах I:E вычисляется автоматически и выводится на панель управления. Собственно соотношение I:E не так важно, как абсолютные значения Ti и Te.
Вентиляция с инвертированным соотношением I:E (Ti > Te) обычно применяется в крайних случаях, когда иным путем не удается добиться улучшения оксигенации. Основным фактором повышения оксигенации в этом случае является повышение МАР без повышения PIP. 

При уходе от ИВЛ снижается частота дыхания за счет увеличения Te, при этом   I:E изменяется от 1:3 до 1:10. При мекониальной аспирации некоторые авторы рекомендуют соотношения 1:3 – 1:5 для профилактики «воздушных ловушек».

Неоценимую помощь в подборе адекватных значений Ti и Te оказывает дыхательный монитор (особенно если определяет Тс). Оптимизировать значения Ti и Te можно, анализируя график потока в ДП на дисплее монитора. (Рис. 8)

                                   Концентрация кислорода – FiO2
От FiO2 зависит парциальное давление кислорода в дыхательной смеси, а следовательно и градиент Palv O2 – Pv O2, определяющий диффузию кислорода через альвеолокапиллярную мембрану. Поэтому FiO2 является основной детерминантой оксигенации. Но высокие концентрации кислорода токсичны для организма. Гипероксия вызывает оксидативный стресс (свободнорадикальное окисление), поражающий весь организм. Местное действие кислорода повреждает легкие (см. раздел VILI). Отдаленные последствия токсического воздействия кислорода на организм могут быть весьма печальными (слепота, ХЗЛ, неврологический дефицит и др.).

Многолетние рекомендации всегда начинать ИВЛ новорожденным с FiO2 1,0 для быстрого восстановления оксигенации к настоящему моменту считаются устаревшими. Хотя Приказ № 372 от 25. 12. 1995г «О совершенствовании первичной реанимационной помощи новорожденным в родильном зале» пока остается действующим, готовится новый, учитывающий результаты исследований, выполненных уже в XXI веке. Этими исследованиями установлено, что вентиляция чистым кислородом увеличивает неонатальную смертность, оксидативный стресс сохраняется до 4 недель, усиливается повреждение почек и миокарда, увеличивается время неврологического восстановления после асфиксии. Во многих ведущих неонатальных центрах в развитых странах уже приняты иные протоколы реанимации новорожденных. Нет доказательств, что повышение FiO2 может улучшить ситуацию, если у новорожденного, несмотря на адекватную вентиляцию, сохраняется брадикардия. При необходимости проведения ИВЛ, ее начинают комнатным воздухом. Если через 30 сек вентиляции сохраняется брадикардия и/или SpO2 < 85%, то ступенчато увеличивают FiO2 с шагом 10% до достижения SpO2 < 90%. Имеются доказательства эффективности подобного подхода (доказательная медицина).

В острую фазу легочных заболеваний относительно безопасно проводить ИВЛ с FiO2 0,6 не более 2 суток. При длительной ИВЛ относительно безопасно использовать FiO2 < 0,4. Можно добиться увеличения оксигенации и иными мерами (работа с МАР, дегидратация, увеличение сердечного выброса, применение бронхолитиков и др.).

Относительно безопасны кратковременные увеличения FiO2 (к примеру, после аспирации мокроты). Мероприятия по профилактике токсичности кислорода изложены в разделе VILI.
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                   IF - inspiratory flow                                                     EF - expiratory flow

                 Рис 8.  Оптимизация Ti и Te с помощью анализа кривых потока в ДП.

     А)  Ti оптимально (поток успевает снизиться до 0). Есть резерв для увеличения

           частоты дыхания за счет экспираторной паузы.

     В)  Ti недостаточно (поток не успевает снизиться). Увеличить Ti и/или PIP.
            Допустимо при использовании минимальных Vt.

     C)  Ti недостаточно (поток низкий и не успевает заполнить легкие). Увеличить 

           поток в дыхательном контуре и/или Ti.

D) Te недостаточно (экспираторный поток не успевает достигнуть изолинии, то

есть прекратиться) Auto – PEEP. Увеличить Те за счет снижения частоты (R).

E) Ti и Te недостаточны, ни вдох ни выдох не успевают завершится. Вероятна 

выраженная бронхообструкция. Auto – PEEP. Увеличить Ti и особенно Те и,

возможно, PIP.

F) Возможно уменьшение Ti1 до Ti2 без снижения Vt, так как между Ti1 и Ti2

потока в ДП нет, если не преследуется цель увеличения МАР за счет PIP плато.

Есть резерв увеличения частоты дыхания за счет инспираторной паузы.
   Среднее давление в дыхательных путях – MAP(mean airway pressure).
Газообмен в легких происходит как во время вдоха, так и во время выдоха, поэтому именно МАР определяет разницу между атмосферным и альвеолярным давлениями (дополнительное давление, увеличивающее диффузию кислорода через альвеолокапиллярную мембрану). Это справедливо, если МАР = Palv. Однако, не всегда МАР отражает среднее альвеолярное давление, которое определяет диффузию кислорода и гемодинамические эффекты ИВЛ. При высокой частоте дыхания не все альвеолы успевают достаточно вентилироваться при коротком времени вдоха (особенно в зонах с повышенным Raw), поэтому Palv < MAP. При высоком Raw и коротком времени выдоха Palv > MAP из-за auto-PEEP. При высоком минутном объеме дыхания Palv > MAP. Но в обычных условиях МАР отражает среднее альвеолярное давление и поэтому является второй важной детерминантой оксигенации.

МАР является производным параметром TCPL вентиляции, так как зависит от величин основных параметров: PIP, PEEP, Ti, Te, (I:E) и потока в дыхательном контуре.

МАР можно вычислить по формуле: МАР = КΔР(Ti/Te + Te) +PEEP, где К – скорость повышения давления в ДП. Поскольку К зависит от скорости потока в контуре пациента и механических свойств легких, а реальную величину этого коэффициента мы не можем вычислить, то проще понять что такое МАР можно, используя графическую интерпретацию (в виде площади фигуры, которую образует кривая давления в ДП во время дыхательного цикла. Рис.9 а,в. Влияние потока, PIP, PEEP, Ti и I:E представлено на рис.9c,d.
[image: image8.jpg]A
P A P B
aP
PEEP _ } kv
‘< Ti St Te T Ti 4< Te N





   Рис 9.  Графическая интерпретация МАР и влияние параметров ИВЛ.

 Современные вентиляторы определяют МАР автоматически, и эта информация всегда присутствует на панели управления. Манипулируя разными параметрами вентиляции, мы можем изменять МАР, не изменяя вентиляции или наоборот и т. п.

Роль различных параметров вентиляции в изменении величины МАР (и оксигенации) неодинакова: РЕЕР > PIP > I:E > Flow. Представленная иерархия справедлива при вентиляции поврежденных легких. При вентиляции здоровых легких влияние параметров ИВЛ на уровень МАР и оксигенацию может быть иным:PIP > Ti > PEEP. При баротравме повышение уровня МАР снизит оксигенацию. Увеличение частоты дыхания увеличивает МАР, так как (при неизменных прочих параметрах вентиляции) укорачивается время выдоха, а следовательно, изменяется и I:E.
Повышение уровня МАР > 14см Н2О может снизить оксигенацию из-за снижения сердечного выброса и нарушения доставки кислорода тканям. Вредные эффекты высоких уровней МАР описаны выше в разделе РЕЕР (так как именно РЕЕР в наибольшей степени влияет на уровень МАР).

                              Дыхательный объем – Vt (volume tidal).
Дыхательный объем является одной из основных детерминант вентиляции (МОД, МОАВ). При ТCPL вентиляции Vt является производным параметром, так как зависит не только от установок на вентиляторе, но и от состояния легочной механики пациента, то есть от С, Raw и Тс. Vt можно только измерить с помощью дыхательного монитора.
Если не принимать во внимание влияние Raw, то Vt определяется разницей между PIP и Palv в конце выдоха и растяжимостью легких: Vt = C(PIP – Palv). Поскольку, в отсутствие auto – PEEP в конце выдоха Рalv = PEEP, то Vt = CΔP. Поэтому, при одинаковых установках на вентиляторе у одного и того же пациента Vt может быть разным. Например: У недоношенного с RDS  Cdyn = 0,5мл/cм H2O, PIP – 25см H2O и РЕЕР – 5см Н2О,  Vt = 0,5(25 – 5) = 10мл. После введения сурфактанта, через 12 часов Cdyn = 1,1мл/см Н2О, параметры вентиляции прежние, Vt = 1,1×20 = 22 мл. Однако, эти расчеты весьма приблизительны, так как на Vt влияют и форма кривой давления, и время вдоха/выдоха, и возможная турбулентность в ДП. Сохранение ΔР = const. при разных уровнях РЕЕР скорее всего изменит Vt, но как и насколько – трудно предсказать, ввиду нелинейного характера изменения растяжимости. Поэтому, Vt следует измерять после изменения любого из параметров вентиляции.

В настоящее время общей рекомендацией является поддержание Vt в пределах физиологических значений 5 – 8мл/кг массы тела, как у новорожденных так и у взрослых (6 – 8мл/кг вычисленной идеальной массы тела). При вентиляции здоровых легких допустимы значения 10 – 12мл/кг. «Протективная вентиляция» (lung protective ventilation) предполагает использование минимальных дыхательных объемов 5 – 6мл/кг. Это снижает тканевой стресс пораженных малорастяжимых легких.

 Однако, вентиляция легких малыми объемами снижает альвеолярную вентиляцию, так как значительная часть Vt вентилирует мертвое пространство. Это обстоятельство вынуждает увеличивать альвеолярную вентиляцию за счет повышения частоты дыхания. Но при частотах > 70/мин минутный объем вентиляции начинает снижаться из-за укорочения Ti, когда Paw не успевает достигнуть уровня PIP, что снижает ΔР и Vt. А укорочение Te вызывает появление auto – PEEP, что тоже снижает ΔР и Vt. Попытки увеличения ΔР за счет снижения РЕЕР не всегда эффективны, так как низкие значения РЕЕР способствуют коллапсу части альвеол и бронхиол, что снижает площадь дыхательной поверхности. 

При высоком Raw можно увеличить Vt увеличением Ti, если инспираторный поток не успевает снизиться. Однако, после выравнивания давлений (PIP = Palv) увеличение Ti не приведет к увеличению Vt. Это хорошо отслеживается при анализе кривой потока в ДП.

У детей с экстремально низкой массой тела датчик потока весьма существенно увеличивает мертвое пространство. В этой группе пациентов Vt не должен быть < 6 – 6,5мл/кг. При гиперкапнии можно увеличить альвеолярную вентиляцию уменьшением мертвого пространства, сняв переходники, датчик потока и укоротив интубационную трубку. При проведении протективной вентиляции гиперкапния в той или иной степени имеет место всегда, но ее необходимо поддерживать в допустимых пределах (permissive hypercapnia). 

Только регулярные исследования газового состава крови помогают полностью контролировать адекватность альвеолярной вентиляции уровню метаболизма пациента (продукции углекислоты). В отсутствие лабораторного контроля об адекватности вентиляции можно судить по хорошей синхронизации пациента с вентилятором (если не применяется обезболивание наркотическими аналгетиками или антиконвульсанты, такие как барбитураты и бензодиазепины). Клинические же проявления гипокапнии и гиперкапнии у новорожденных практически отсутствуют, в отличие от взрослых.
Мониторинг дыхания позволяет отследить динамику изменения объема в течение дыхательного цикла (график время/объем). В частности, можно определить утечку Vt между ИТ и гортанью (Рис 10.).
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       Рис 10.  Графики время/объем. А) Нормальный. В) Утечка объема.
            Цифровая информация позволяет определить объем утечки. Допустима утечка около 10% объема. Если утечки нет, то объем выдоха может превышать объем вдоха. Это связано со сжатием газа при высоких значениях PIP и с расширением газа при согревании, если температура в дыхательном контуре невысока.
         РЕГУЛЯЦИЯ ДЫХАНИЯ ПРИ ИВЛ И ВЗАИМОДЕЙСТВИЕ

                                ПАЦИЕНТА С ВЕНТИЛЯТОРОМ.

Большинство новорожденных не перестают дышать самостоятельно во время проведения ИВЛ, так как работа их дыхательных центров (в продолговатом мозге – РаСО2, оливах мозжечка – РН ликвора, в каротидных синусах – РаО2) не прекращается. Однако, характер ответной реакции на изменения газового состава крови и РН сильно зависит от срока гестации и постнатального возраста. Чувствительность хеморецепторов дыхательных центров снижена у недоношенных детей, а гипоксемия, ацидоз, гипотермия и особенно гипогликемия снижают ее дополнительно. Поэтому при гипоксии любого генеза у недоношенных быстро развивается депрессия дыхания. Эта центральная гипоксическая депрессия обычно проходит к третьей неделе постнатального периода. Доношенные новорожденные реагируют на гипоксию одышкой, но впоследствии может наступить депрессия дыхания, связанная с усталостью дыхательной мускулатуры. Снижение МОД в ответ на повышение FiO2 у доношенных детей развивается на вторые сутки жизни, а у недоношенных на второй неделе. Барбитураты, наркотические аналгетики и бензодиазепины вызывают депрессию дыхания тем больше, чем ниже срок гестации и постнатальный возраст.

Существует обратная связь дыхательного центра с изменениями легочных объемов, которую обеспечивают рефлексы Геринга – Бройера, регулирующие соотношение частоты и глубины дыхания. Выраженность этих рефлексов максимальна у доношенных детей, но с возрастом снижается.

1). Инспираторно – тормозящий рефлекс:

     Раздувание легких на вдохе преждевременно его  прекращает.

2). Экспираторно – облегчающий рефлекс:

     Раздувание легких на выдохе задерживает наступление следующего вдоха.

3). Рефлекс на спадение легких:

     Уменьшение объема легких стимулирует инспираторную активность и     
     укорачивает выдох.

Кроме рефлексов Геринга – Бройера существует так называемый парадоксальный рефлекс вдоха Геда, который заключается в углублении собственного вдоха под влиянием механического, но он наблюдается не у всех детей.

В интерстиции альвеолярных стенок содержатся т.н.”J” рецепторы, которые стимулируются перерастяжением альвеол (например, при Ti > 0,8 сек), вызывая активный выдох, что может  вызвать баротравму. “J” рецепторы могут стимулироваться интерстициальным отеком и застойными явлениями в легочных капиллярах, что ведет к развитию тахипноэ (в частности TTN).
Таким образом, можно наблюдать 5 разновидностей взаимодействия пациента с вентилятором:

1). Апноэ чаще всего связано с гипокапнией (гипервентиляция), тяжелым 

     поражением  ЦНС или медикаментозной депрессией.                      

2).Торможение спонтанного дыхания под влиянием рефлексов Геринга –Бройера.

3). Стимуляция спонтанного дыхания.

4). Выдох пациента против механического вдоха – «борьба» с вентилятором.

5). Синхронизация спонтанного дыхания с ИВЛ.

Наличие спонтанного дыхания при проведении ИВЛ является полезным фактором, так как:

1). Улучшает V/Q.

2). Тренирует дыхательную мускулатуру.

3). Уменьшает неблагоприятные влияния ИВЛ на гемодинамику, ВЧД и мозговой

      кровоток.

4). Корректирует газовый состав крови и РН.

Исходя из вышеизложенного, оптимальными режимами ИВЛ являются те, которые позволяют синхронизировать работу пациента и вентилятора. В начальной фазе лечения пациента допустимо подавить его дыхательную активность  гипервентиляцией, однако, следует помнить о ее неблагоприятном воздействии на мозговой кровоток. CMV (control mandatory ventilation) – управляемая принудительная вентиляция должна применяться при апноэ любого генеза и гиповентиляции (гипоксемия + гиперкапния). Также оправдано ее применение для снижения повышенной работы дыхания пациента (и системного потребления кислорода) при тяжелой ДН. При этом, однако, приходится подавлять дыхательную активность гипервентиляцией, седацией и/или миоплегией.

 Несмотря на то, что CMV может быстро и эффективно восстановить газообмен, у нее есть существенные недостатки. К недостаткам CMV относятся: необходимость постоянного, жесткого контроля оксигенации и вентиляции, так как пациент не может их контролировать, снижение сердечного выброса, задержка жидкости в организме, гипотрофия дыхательной мускулатуры (при длительном применении), гипервентиляция может вызвать бронхоспазм. Общая продолжительность ИВЛ при использовании CMV  увеличивается. Поэтому CMV должна применяться как вынужденная и, желательно, кратковременная мера.

  По мере улучшения состояния пациента вентиляционная поддержка должна постепенно уменьшаться. Это стимулирует его дыхательную активность, позволяет ему частично контролировать газообмен и тренировать дыхательную мускулатуру. Мероприятия по снижению вентиляционной поддержки можно проводить разными способами. Выбор способа зависит от возможностей и качества используемой дыхательной аппаратуры и опыта врача.

Наиболее простым решением является применение режима IMV (intermittent mandatory ventilation) – перемежающейся принудительной вентиляции. Этот режим не требует использования сложной дыхательной аппаратуры (подходит любая) и заключается в постепенном снижении частоты механических вдохов. Между механическими вдохами пациент дышит самостоятельно, используя непрерывный поток в дыхательном контуре. МОД контролируется врачом лишь частично. Это представляет определенную опасность при нерегулярной дыхательной активности и требует внимания персонала. При хорошей дыхательной активности и поэтапном снижении частоты механических вдохов МОД постепенно переходит под полный контроль пациента.

Хотя при IMV используются все положительные эффекты сохранения спонтанного дыхания, этот режим имеет серьезные недостатки. Более половины пациентов дышат асинхронно с вентилятором, что снижает эффективность газообмена и создает дыхательный дискомфорт. Повышается риск баротравмы при «борьбе» пациента с вентилятором (актуально лишь для доношенных детей). Резкие колебания АД и мозгового кровотока при дыхательном дискомфорте увеличивают риск внутричерепных кровоизлияний.

Поэтому оптимальным решением при снижении вентиляционной поддержки является применение PTV, позволяющей синхронизировать дыхательную активность пациента с работой вентилятора.

                           PTV –  пациент – триггерная вентиляция.
В большинстве случаев применение PTV практически полностью решает проблему синхронизации пациента  вентилятором. Для PTV используются вентиляторы, дизайн которых предусматривает возможность идентификации дыхательных попыток пациента. Для этой цели используются различные триггерные системы, которые рассматривались выше. В неонатологии PTV была первые применена в 1986г с использованием абдоминального датчика движения (Mehta A. et al). В настоящее время в  педиатрической практике в РФ наиболее часто используются триггерные системы, работающие по давлению и по потоку. Более редко используется импедансная технология (только аппарат “Sechrist SAVI”), абдоминальный триггер (только аппарат “Infant Star”) и объемный триггер – модификация потокового (только аппарат “Babylog 8000”). 
Любая триггерная система имеет определенную задержку времени между моментом возникновения респираторного сигнала и его регистрацией (signal delay), и между регистрацией сигнала и началом механического вдоха (time response). Общим требованием к любым триггерным системам является минимальная триггерная задержка (для эффективной поддержки спонтанного дыхания не более 100 мс). Все современные вентиляторы соответствуют этому требованию. В большинстве аппаратов чувствительность триггера регулируется.

Общей проблемой всех триггерных систем является аутоциклирование, то есть повторяющийся ответ вентилятора на нереспираторные сигналы. Эти сигналы могут создаваться колебательными движениями конденсата в дыхательном контуре, утечкой газа между ИТ и гортанью, сердечными сокращениями у доношенных детей. При повышении чувствительности триггера вероятность аутоциклирования повышается. Лишь абдоминальное триггирование  практически не подвержено аутоциклированию, имеет один уровень чувствительности и может иметь преимущество над другими системами у детей с ЭНМТ. Однако, вентилятор “Infant Star” в РФ нераспространен. По новой триггерной системе NAVA пока не широких публикаций.

Наиболее простым в использовании является триггер по давлению, однако, его применение наименее эффективно у детей с массой тела < 1,5кг. Дыхательные попытки этих пациентов не способны заметно снизить давление в дыхательном контуре. Нужно вдохнуть не менее 2мл (что является существенной частью Vt у недоношенных) чтобы запустить триггерный механизм. Длинная магистраль измерения давления увеличивает триггерную задержку. Утечка газа может снижать давление в контуре < PEEP и вызывать аутоциклирование. При повышении уровня РЕЕР, а особенно при наличии auto-PEEP повышается работа дыхания для запуска триггерного механизма.
Потоковый триггер, по мнению большинства авторов, является более чувствительным и имеет меньшую триггерную задержку. Однако, датчик потока (пневмотахометр) подвержен обструкции конденсатом, что снижает его чувствительность, увеличивает мертвое пространство и весьма чувствителен к утечке. При повышении РЕЕР его чувствительность снижается.

Многообразие триггерных систем свидетельствует об отсутствии «идеального» триггера. В идеальных условиях при PTV пациент должен тратить усилия только на триггирование (если не предусмотрена тренировка дыхательной мускулатуры), а идеальная триггерная задержка не должна превышать 10% от Ti.
К сожалению, применение PTV у младенцев (особенно недоношенных) не всегда эффективно (беспокойство пациента, тахипноэ, инспираторная или экспираторная асинхронность). Причины неэффективности различны: низкий гестационный возраст, недостаточная чувствительность триггера, большое время триггерной задержки, неадекватные параметры вентиляции. На величину триггерной задержки влияют: выбор уровня чувствительности триггера (чем ниже, тем больше задержка), утечка газа (чем больше, тем ниже чувствительность), наличие auto-PEEP повышает задержку и работу дыхания для запуска триггера. Но наибольший вред больному может причинить нераспознанное врачом аутоциклирование. Поэтому, врач, применяющий PTV, должен знать возможности триггерных систем и уметь разобраться в причинах неэффективности их применения, то есть должен обладать определенным опытом работы. Неправильно подобранные параметры вентиляции, чувствительность триггера, наличие auto-PEEP могут привести к повышению работы дыхания пациента (больше, чем обусловлено патологическим процессом). Автор не раз был свидетелем того, как врачи ЦРБ не отличали аутоциклирования от респираторных попыток пациента, результатом чего была выраженная гипервентиляция.

Переходить от CMV к PTV можно, когда наиболее «опасные» параметры ИВЛ уже снижены: FIO2 < 0,6, PIP < 25см Н2О и РЕЕР < 6см Н2О.
При эффективной PTV: снижается продолжительность ИВЛ, снижается частота баротравмы и ВЖК, уменьшается работа дыхания, повышается сердечный выброс, улучшается газообмен, снижается лекарственная нагрузка на больного.

У младенцев PTV применяется в трех режимах: A/C, SIMV, PS.

                                      Режимы PTV: A/C, SIMV, PS.

A/C (assist/control) – вспомогательная/контролируемая вентиляция. В этом режиме каждая попытка вдоха поддерживается вентилятором (assist). Врач устанавливает на вентиляторе частоту дыхания на 20 – 25% меньше чем у пациента, чтобы при прекращении дыхательных попыток обеспечить пациенту приемлемый уровень МОД (control). Пациент практически полностью контролирует МОД, если параметры вентиляции и чувствительность триггера подобраны правильно. По мере улучшения состояния пациент увеличивает дыхательную активность и долю собственной работы дыхания. Считается, что режим А/С предпочтителен, если частота дыхания пациента > 60/мин. Примерно у 10% новорожденных применение A/C приводит к выраженной гипервентиляции, что, вероятно, связано с ацидозом ликвора. Этих детей следует переводить на SIMV с низкой частотой дыхания.
В режиме A/C, однако, положительное влияние сохранения спонтанного дыхания на гемодинамику минимально. Ряд авторов считают, что в режиме А/С участие пациента в работе дыхания слишком мало и недостаточно для тренировки дыхательной мускулатуры.

SIMV (synchronized intermittent mandatory ventilation) – синхронизированная перемежающаяся принудительная вентиляция является модификацией режима IMV. Вентилятор поддерживает не все дыхательные попытки, а лишь число установленное врачом. В перерывах между механическими вдохами пациент дышит самостоятельно, используя непрерывный поток в контуре. Если в течение паузы между механическими вдохами с установленной частотой (assist window) не произошло попытки вдоха, вентилятор выполняет принудительный вдох. Режим SIMV может применяться при уходе от CMV вплоть до экстубации. Единственной опасностью является установка слишком низкой частоты механических вдохов у пациентов с ДН. При этом высокая работа дыхания может привести к усталости дыхательной мускулатуры и гиповентиляции. У недоношенных детей та же опасность связана с высоким аэродинамическим сопротивлением тонких ИТ с теми же последствиями. Этих детей лучше экстубировать не снижая частоту ниже 12 – 15/мин. При необходимости продолжения респираторной поддержки можно использовать NCPAP.

Отрицательное воздействие ИВЛ на гемодинамику в режиме SIMV меньше, чем при CMV или A/C.

PS (pressure support) – поддержка давлением. В этом режиме вентилятор поддерживает каждую попытку вдоха до установленного уровня давления (как при А/С), но при этом пациент сам определяет время вдоха. Vt контролируется пациентом лишь частично, так как зависит не только от силы инспираторной попытки, но и от установленного ΔР. Обычно Vt должен быть не менее 4 – 5 мл/кг. Циклирование зависит от конструкции аппарата и может осуществляться по потоку (снижение пикового потока вдоха до 25% или до фиксированного значения) или по давлению и времени. Конструкции некоторых аппаратов позволяют не только изменять чувствительность, но и скорость повышения давления в ДП, что облегчает синхронизацию. PSV позволяет добиться полной синхронизации пациента с вентилятором и повышает дыхательный комфорт. PSV предполагает высокий уровень контроля МОД пациентом и не должна применяться у больных с тяжелыми поражениями ЦНС, при проведении аналгезии и седации. PSV менее эффективна у больных с низкой растяжимостью легких и /или с высоким Raw.
В неонатологии наиболее популярна комбинация PS + SIMV c низкой частотой, которая применяется для респираторной поддержки больных с БЛД и при отлучении пациента от вентилятора (weaning). 
Одной из модификаций PSV является режим VAPS (PS с доставкой целевого объема). Это более продвинутый режим «двойного контроля» – одна из разновидностей VTV.
В настоящем материале не рассматриваются: режим IRV (inverse-ratio ventilation), как устаревший к настоящему времени и в наибольшей степени ухудшающий гемодинамику, и режимы PAV и BIPAP, как не доказавшие свою клиническую эффективность у детей раннего возраста.
      Причины ухудшения состояния пациента при проведении ИВЛ.
Ухудшение состояния при проведении ИВЛ (цианоз, десатурация, брадикардия, гипотония или респираторный дистресс) может иметь разные причины, но в большинстве случаев связано с гиповентиляцией.

Причины гиповентиляции могут быть связаны:

1) С аппаратом ИВЛ (неисправность, разгерметизация дыхательного контура, блокада выходного бактериального фильтра конденсатом, сбой чувствительности триггера и др. а также с неправильно подобранными параметрами ИВЛ). 

2) С интубационной трубкой (экстубация, смещение ИТ в один из бронхов, частичная или полная обструкция ИТ мокротой).

3) С рестрикцией связанной с внутригрудным напряжением (пневмоторакс, гидроторакс и т.п. напряженные кисты легких).

Для исключения причин связанных с вентилятором следует начать вентиляцию мешком Амбу с подключенным кислородом и оценить дыхательные экскурсии и дыхательные шумы, проверить глубину введения ИТ. Устранить причины связанные с ИТ (вернуть в правильную позицию, переинтубировать, наладить эффективное увлажнение).

Если причины  связанные с ИТ не подтверждены, вентилятор исправен, а состояние пациента улучшилось, то, вероятно, гиповентиляция была связана с некорректными параметрами. Измерить Vt. Увеличить ΔР и/или частоту дыхания. Иногда гиповентиляция возникает вследствие апноэ, которое может быть вызвано гипогликемией, если при этом используется IMV (SIMV) c низкой частотой дыхания.

Если при ручной вентиляции причины связанные с ИТ исключены, состояние пациента не улучшается и при этом отмечается несимметричность дыхательных экскурсий и шумов, то следует исключить пневмоторакс. При относительно стабильном состоянии пациента следует вначале выполнить обзорную R-графию. Но если состояние критическое, то вначале сделать торакоцентез, при подтверждении пневмоторакса дренировать плевральную полость пункционно (дренаж на стилете) с последующей R-графией грудной клетки.
Если аускультативная картина нормальная, экскурсии грудной клетки симметричны, а состояние после увеличения МОД не улучшается, значит, оно не связано с гиповентиляцией. Следует исключить шок, сепсис, ВЖК, пневмоперикард, но в любом случае необходима обзорная R-графия грудной клетки.

Если состояние не улучшается, а при аускультации хрипы, то вероятные причины ухудшения состояния: бронхоспазм, пневмония, отек легких, легочное кровотечение или массивная аспирация желудочного содержимого (может произойти при спонтанной экстубации и раздражении глотки).

Приступы цианоза, которые связаны с манипуляциями, переменой положения тела и другими внешними раздражителями характерны для ПЛГ. Сравнить предуктальную и постдуктальную SpO2.
                                   Прекращение ИВЛ и экстубация.

Для прекращения ИВЛ не обязательно полностью переводить пациента на спонтанное дыхание (СРАР по Грегори), что раньше считалось необходимым условием. Если у больного отмечается устойчивая положительная динамика по основному заболеванию, удовлетворительная гемодинамика, хорошая дыхательная активность, есть кашлевой рефлекс, а газообмен удовлетворительный при IMV (SIMV, PS) c FiO2 < 0,3, PIP < 15 см Н2О, РЕЕР – 3 см Н2О и R < 15/мин, то возможна экстубация с дальнейшей оксигенотерапией. Недоношенным детям лучше продолжать респираторную поддержку, используя NCPAP.
Если у пациента сохраняется депрессия ЦНС (периодические апноэ, отсутствие кашлевого рефлекса, гипотония мускулатуры) то прекращение ИВЛ преждевременно. Необходимо продолжать ИВЛ при выраженном гнойном эндобронхите, пневмонии, неразрешившихся ателектазах, при отечном синдроме, несмотря на удовлетворительную дыхательную активность пациента. После экстубации, в этих случаях, может развиться декомпенсация. Следует дождаться устойчивой положительной динамики.

При наличии ОАП, присоединении VILI, формировании БЛД и ХЗЛ вентиляционную поддержку приходится продолжать неопределенно долго.

При готовности больного, экстубация должна выполняться не ранее чем через 3 часа после кормления. Перед экстубацией удалить остаточный объем из желудка, очистить рот и носоглотку. Провести санацию ТБД, кратковременно увеличить FiO2 до SpO2 > 95%. Удалить интубационную трубку. Начать оксигенотерапию с FiO2 0,35 -  0,4 (часто этого не требуется). Пропустить одно кормление. Усилить наблюдение ввиду возможности развития осложнений.

            Необходимость в повторной интубации чаще всего возникает в связи с бронхообструкцией при слабости кашлевого рефлекса у недоношенных. Это значит, что врач переоценил возможности пациента или недооценил тяжесть эндобронхита.

Более редким, но грозным осложнением является постинтубационный ларингит. В основном он развивается у больных интубированых трубками большего, чем положено, размера (несоответствующих массе тела и сроку гестации). Отек подсвязочного пространства развивается быстро и резко повышает Raw и работу дыхания. Во время вдоха развивается значительное отрицательное давление в грудной полости (чаще у доношенных детей), которое вызывает полнокровие легких, вплоть до развития отека. Но чаще развивается слабость дыхательной мускулатуры. При умеренно выраженном инспираторном стридоре могут помочь ингаляции с кортикостероидами и полуспиртовые компрессы на область гортани. При выраженном стридоре необходима повторная интубация трубкой меньшего размера, смазанной гидрокортизоновой мазью. Системное применение кортикостероидов нежелательно. Повторить попытку экстубации можно через сутки, не ранее, но лучше через 36 – 48 часов.

У недоношенных детей, вследствие слабого кашлевого рефлекса, могут развиваться постэкстубационные ателектазы. Однако, применение вибрационного массажа, перкуссии грудной клетки, постурального дренажа у них малоэффективно и опасно, ввиду повышения ВЧД и высокой вероятности рефлюкса и аспирации содержимого желудка. Лучшей профилактикой является применение NCPAP.

 Коррекция нарушений газообмена изменением параметров вентиляции.

Мероприятия для коррекции нарушений содержания кислорода отличаются от таковых в отношении углекислого газа, поскольку диффузия этих газов зависит (для каждого из них) от разных параметров вентиляции. Диффузия кислорода зависит только от FiO2 и МАР, а диффузия и выведение углекислого газа только от объема альвеолярной вентиляции. Но параметры, определяющие вентиляцию и оксигенацию, весьма тесно связаны между собой. Изменение любого параметра обязательно изменит МАР, к примеру. Но одного и того же результата можно добиться разными путями. Выбор пути зависит от конкретной клинической ситуации (изменение каких параметров представляет меньшую опасность для данного больного). Имеются в виду опасности: повреждения легких (VILI), ухудшения гемодинамики и мозгового кровотока, повышения ВЧД и др. Поэтому, выбор пути коррекции, учитывающий все особенности пациента, называется вентиляционной стратегией.

 Пример №1: у больного с баротравмой легких имеет место гипоксемия с гиперкапнией, следовательно, необходимо увеличить объем альвеолярной вентиляции и оксигенацию. Мы заведомо отвергаем улучшение оксигенации за счет повышения МАР и увеличение объема альвеолярной вентиляции за счет повышения Vt при помощи увеличения PIP, так как эти действия усугубят баротравму. Но мы можем увеличить Vt, снизив РЕЕР (а тем самым и МАР) или увеличить R (ЧД), а оксигенацию улучшить повышением FiO2.
Пример №2: Гипоксемия с гиперкапнией имеет место у недоношенного с RDS (низкий С), при этом FiO2 уже > 0,65. Для коррекции гипоксемии следует увеличить МАР, а для коррекции гиперкапнии увеличить МОД. В данном случае увеличение МАР логично провести увеличением РЕЕР (так как именно адекватный уровень РЕЕР играет ведущую роль в улучшении V/Q при низком С) и одновременным увеличением PIP, чтобы не снизить ΔР и Vt. Для увеличения МОД следует увеличить R(ЧД), увеличение ΔР может увеличить Vt, но увеличение Vt > 6мл/кг повысит тканевой стресс у данного пациента. Увеличение FiO2 возможно лишь кратковременно (до восстановления SpO2 > 88%), а затем, во избежание местного токсического воздействия кислорода, FiO2 следует снижать < 0,6.
Пример №3: Гипоксемия с гиперкапнией имеют место у пациента с неповрежденными легкими (ИВЛ по неврологическим показаниям). Это проявление гиповентиляции. Можно просто увеличить PIP (а тем самым Vt и МАР). Гиповентиляция у данного пациента, скорее всего, связана с низким Vt (возможно вследствие «утечки»), и маловероятно, что с низкой R. Повышение FiO2 возможно  на короткий период до восстановления оксигенации, но в дальнейшем нецелесообразно.

Пример №4: Гипоксемия с гиперкапнией имеют место у пациента со сниженным легочным кровотоком (сердечная недостаточность или гиповолемия с гипотензией + увеличенное ЛСС). Коррекция газового состава крови заключается в гипервентиляции с минимальным уровнем МАР. При этом мероприятия не должны ограничиваться сменой параметров  вентиляции, а включать инотропную поддержку и/или увеличение ОЦК и снижение ЛСС.

Таким образом, мы рассмотрели 4 возможных варианта вентиляционных стратегий при идентичных нарушениях газообмена у разных больных. Такой же подход следует применять при любом варианте нарушения газообмена, всегда учитывая особенности больного, предшествующие параметры вентиляции (желательно с измерением Vt, оценкой графиков и петель) и возможные опасности.

Далее мы рассмотрим возможные варианты изменения параметров вентиляции при различных вариантах нарушения газообмена (без подробных комментариев).

РаО2 50-75 mm Hg (SpO2 90-94%)         Увеличить МОД: ↑R или ↑ΔР (↑PIP + ↓PEEP)

РаСО2 > 60 mm Hg.

PaO2 > 75 mm Hg (SpO2 > 95%)             Увеличить МОД, снизить МАР и/или FiO2:

РаСО2 > 60 mm Hg.                                 ↑R + ↓FiO2 или ↓РЕЕР (↑ΔР) + ↓FiO2 или 

                                                                   просто  ↑R или ↓РЕЕР.

РаО2 < 50 mm Hg (SpO2 < 88%)             Увеличить МАР и/или FiO2: ↑PIP + ↑PEEP или

РаСО2  35-50 mm Hg.                              ↑PIP + ↑Ti  или  ↑FiO2.
РаО2 > 75 mm Hg (SpO2 >95%)              Снизить МАР и/или FiO2: ↓PIP + ↓PEEP и/или

РаСО2  35-50 mm Hg                               ↓FiO2 (при баротравме, мекониальной аспирации, 

                                                       низком СВ вначале снизить МАР, а затем FiO2).

РаО2 < 50 mm Hg (SpO2 < 88%)             Снизить МОД + повысить МАР и/или FiO2:

РаСО2 < 35 mm Hg.                                 ↑FiO2 + ↓PIP (↓ΔP и Vt) или ↑FiO2 + ↓R или

                                                                   ↑FiO2 + ↑PEEP (↓ΔP и Vt).

PaO2 50-75 mm Hg (SpO2 90-94%)         Снизить МОД: ↓R или ↓PIP (↓ΔP и Vt) + ↑FiO2.

PaCO2 < 35 mm Hg.

PaO2 > 75 mm Hg (SpO2 > 95%)             Снизить МОД и МАР и/или FiO2: ↓PIP или ↓R +

PaCO2 < 35 mm Hg.                                 ↓FiO2 (при баротравме, САМ, низком СВ сперва

                                                                   ↓PIP, а затем R и FiO2).
                     Критерии адекватности выбора режима и параметров ИВЛ.

Судить об адекватности вентиляции можно, если исключены причины беспокойства пациента не связанные с респираторной дисфункцией: болевой синдром, метеоризм, яркий свет, громкий шум, перегрев или охлаждение и т. п.

Вентиляция адекватна если:

1). Отмечается уменьшение клинических проявлений ДН (снижение одышки, втяжений
      уступчивых мест грудной клетки и раздувания крыльев носа.)

2). Экскурсии грудной клетки и аускультативная картина адекватны.

3). Возможно снижение FiO2 < 0,6 в острый период заболевания.

4). Пациент дышит синхронно с вентилятором (исключается режим IMV).

5). Цифровые и графические данные дыхательного мониторинга адекватны.

6). РаО2 > 50 mm Hg, SpO2 >88% и < 96% (у новорожденных), РаСО2 > 35 mm Hg и <

     55 mm Hg, PH > 7,25. Исключаются случаи ведения больных в режиме протективной
     вентиляции с использованием критериев (permissive hypercapnia и permissive    

     hypoxemia)

7). Отмечается положительная R–логическая  динамика (повышение воздушности при
     RDS, уменьшение ателектазов и т. п.

Вентиляция адекватна, если более трех критериев положительны.

ПОВРЕЖДЕНИЯ ЛЕГКИХ ОБУСЛОВЛЕННЫЕ

МЕХАНИЧЕСКОЙ ВЕНТИЛЯЦИЕЙ.

(VILI – ventilator induced lung injury)
                       Исторический очерк и современные представления о VILI
            Механическая вентиляция легких уже более 60 лет является одной из базовых технологий для поддержания жизни. Еще на заре применения ИВЛ в клинике появились свидетельства об ее повреждающем действии на легкие. Уже в 1939 г.  Maclin C.C. опубликовал статью о нарушении альвеолокапиллярного барьера при проведении ИВЛ с распространением воздуха по ложам сосудов и бронхов в средостение, что явилось первым классическим описанием баротравмы легких. В первые десятилетия применения ИВЛ основным фактором, повреждающим легкие, считалось высокое давление в дыхательных путях (ДП). Были описаны: пневмоторакс, пневмомедиастинум, пневмоперикард, пневмоперитонеум, интерстициальная эмфизема легких, подкожная эмфизема и даже газовая эмболия. По понятным причинам эксперименты на пациентах не проводились, а публикации о VILI отражали, в основном, результаты применения различных вентиляционных стратегий. Оставалось неясным, какое из давлений PIP, MAP или PEEP в большей степени ответственно за возникновение баротравмы. Не поддавался логическому объяснению факт, что высокое давление в ДП достигается достаточно часто, а баротравма явление относительно редкое. У музыкантов духовиков, к примеру, давление в ДП до 150 см Н2О возникает сотни раз в день без каких-либо острых последствий (Bouhus A. 1969). Данные о токсичности для легких высоких концентраций кислорода появились еще на заре применения оксигенотерапии. Большая часть экспериментов на животных была выполнена еще до 60-х годов, а клиническая практика выхаживания недоношенных позволила оценить и отдаленные последствия лечения высокими концентрациями кислорода (ХЗЛ, ретинопатия).

            В 1967 г., когда понятие ARDS было окончательно сформулировано и стало общепринятым, в журнале “Lancet” появилась публикация Ashbaugh D.G. et al., в которой высказывалось предположение, что в ряде случаев ARDS является манифестацией так называемого «респираторного легкого», что в настоящее время именуется VILI или VALI (ventilator-associated lung injury)
            Интерес к проблеме VILI нарастал в 70-е годы в связи с неудовлетворительными исходами лечения пациентов с ARDS, когда летальность при этой патологии достигала 80% и выше. Еще больше этот интерес подогревался успехами неонатологов, которые весьма значительно снизили детскую смертность, связанную с дыхательной недостаточностью, но, при этом, увеличили инвалидность по неврологии и ХЗЛ среди выживших младенцев (особенно недоношенных).

Экспериментальные исследования на крупных животных 70-х и начала 80-х годов были немногочисленны. Изучалась легочная механика и влияние на нее параметров ИВЛ, повреждающая роль высоких давлений и объемов. Были проведены первые эксперименты с моделированием RDS и установлена протективная роль РЕЕР при этом (Hughes J.M.B., Rosenzweig D.Y. 1970; Webb H.H., Tierney D.F. 1974). В этот же период проводились клинические  исследования роли РЕЕР при ARDS (Falke K.J. et al 1972; Suter P.M. et al 1975; и др.).
С середины 80-х годов, когда стал доступным мониторинг малых объемов и потоков, изучение VILI приобрело, в основном, экспериментальный характер. Современные представления о разновидностях, этиологии и патогенезе VILI сложились на основании данных, полученных более чем в сотне экспериментальных исследований, выполненных за последние 25 лет. 

Эксперименты проводились большей частью на мелких животных (крысах, кроликах, поросятах, ягнятах и щенках), хотя в ряде случаев использовались и более крупные животные (телята, овцы и собаки). Использовались модели in vivo и ex vivo, с перфузируемыми и неперфузируемыми легкими. Изучалось влияние параметров вентиляции, как на интактные, так и на поврежденные легкие. Повреждения моделировались вымыванием сурфактанта солевыми растворами и детергентами, введением в ДП растворов соляной и масляной кислот и других агентов, повышающих проницаемость альвеолокапиллярной мембраны и сосудов, а также ишемией-реперфузией (I/R) легких.

Выяснилось, что основным фактором, повреждающим легкие, является их перерастяжение высоким дыхательным объемом (Vt), а не высокое давление в ДП, (что оказалось мифом). В 1988 г. Dreyfuss D. et al, установили, что ИВЛ с PIP 45 см Н2О не повреждает легкие крыс, если объем легких ограничивался путем бинтования грудной клетки и живота животных. В отсутствие такой рестрикции у животных развивался выраженный отек легких, связанный с повышением сосудистой проницаемости. Коэффициент капиллярной фильтрации возрастал на 430% (при PIP 45см Н2О). С этого момента был введен термин волюмтравма. В 1989 г. Hernandez L, et al. провели подобные эксперименты на кроликах, рестрикция моделировалась лейкопластырными повязками. Результаты были аналогичными. Позже было установлено, что в механизме развития отека участвуют не только механические, но и биохимические факторы. Активация тканевым стрессом катионных каналов приводит к повышению концентрации внутриклеточного Са++, а блокада этого механизма уменьшает отек (Parker J.C. et al 1998; 2000).
Вентиляция здоровых легких низкими объемами с низким уровнем РЕЕР в течение часа вызывала у животных нарушение газообмена и снижение растяжимости легких, но существенно не повреждала легочную ткань (Taskar V. 1995). И напротив, вентиляция с такими параметрами поврежденных легких приводила к формированию ателектазов и прогрессированию повреждений (Muscedere J.G. et al., 1994), что еще ранее было названо ателектравмой. Была доказана защитная роль РЕЕР при вентиляции с низкими объемами, ввиду поддержания достаточного уровня ФОЕ и МАР (Argiras E.P. et al 1987; Sandhar B.K. et al., 1988). Многочисленные клинические наблюдения о защитной роли РЕЕР были опубликованы в 70-80-е годы при различных клинических ситуациях. Защитная роль РЕЕР при вентиляции поврежденных легких высокими объемами тоже была доказана экспериментально и связывалась с уменьшением амплитуды дыхательных экскурсий, что снижало тканевой стресс и капиллярную фильтрацию, сохраняя тем самым активность сурфактанта (Dreyfuss D. еt al., 1988; Ricard J-D et al., 2003). Вентиляция интактных легких с повышенным уровнем РЕЕР повреждала их, вызывая развитие отека и снижение растяжимости.
Высокие уровни РЕЕР в большинстве случаев тоже оказались вредоносными, так-так, увеличенная ФОЕ способствовала инспираторному перерастяжению легких даже при низких Vt, что повреждало хорошо вентилируемые здоровые альвеолы. При высоких значениях РЕЕР развивался отек легких из-за повышения гидростатического давления в капиллярах, что было связано со снижением сердечного выброса при высоком внутригрудном давлении (т.н. гемодинамическая альтерация). Этот эффект был выражен значительно меньше, если при высоких уровнях РЕЕР животным проводилась инфузия допамина (Dreyfuss D., Saumon G., 1993).
Кроме того, было установлено, что вентиляция поврежденных легких ведет к их дальнейшему повреждению, связанному с развитием воспалительной реакции (Imanaka H. et al., 2001). Инфильтрация легких гранулоцитами с их последующим разрушением приводила к высвобождению цитокинов, TNF-α и других медиаторов воспаления. Эти медиаторы также были обнаружены в эпителии ДП и альвеол в значительном количестве и высвобождались при его повреждении перерастяжением или повторяющимся коллапсом (Vlahakis N.E. et al., 1999). Вентиляция же с высокими Vt + ZEEP (zero end expiratory pressure) приводила к транслокации микрофлоры ДП, эндотоксинов и медиаторов воспаления в системный кровоток, способствуя развитию полиорганной дисфункции (Nahum A. et al., 1997; Verbrugge S. et al., 1998). Эти явления суммарно получили название биотравма.
К концу 90х годов одной из стандартных моделей повреждения легких у мелких животных стала вентиляция в течение часа с PIP-30cm H2O + ZEEP.
Клинико-морфологические проявления VILI, RDS недоношенных, ARDS, т.е. дистресс синдрома взрослого типа (adult или острого acute) и ALI (acute lung injury)-острого повреждения легких весьма сходны: снижение растяжимости легких и ФОЕ, отек легочной ткани, дефицит сурфактанта, воспалительная реакция, нарушение соотношения V/Q и гипоксемия. Собственно, ARDS от ALI отличается лишь более тяжелым нарушением газообмена. Хотя инициирующие повреждение легких причины  различны (при RDS недоношенных – первичный дефицит сурфактанта, при VILI -  повреждающий режим ИВЛ, а при ARDS, который возникает у доношенных новорожденных и взрослых -  гипоксия, генерализованая воспалительная реакция или ишемия – реперфузия), в дальнейшем повреждения продолжают развиваться по сходному сценарию и в конечном итоге имеют одинаковую морфологическую картину. Вентиляционные стратегии при лечении поврежденных легких основаны на общей концептуальной базе и призваны предотвратить развитие дальнейшего повреждения и оптимизировать газообмен. Их использование предполагается вне зависимости от причинного фактора повреждения легких. Конечно, вентиляция недоношенного с RDS в деталях отличается от вентиляции взрослого с ARDS, но принципиально они весьма сходны. Поэтому, при дальнейшем изложении материала и обсуждении вентиляционных стратегий отличия VILI, RDS, ARDS и ALI учитываться не будут, так как все эти состояния суть поврежденные легкие.

                   Классификация, этиология и патогенез VILI
B 1993г Parker J., Hernandes L. и Peevy K. предложили современную классификацию VILI: 

                           - Волюмтравма

                           - Баротравма

                           - Ателектравма

                           - Биотравма

                           - Токсичность кислорода

Волюмтравма (volumtrauma, volutrauma) – повреждение легких повторяющимся перерастяжением альвеол и капилляров большим дыхательным объемом (Vt). Проявления волюмтравмы:

- повышение проницаемости сосудов и альвеолярного эпителия

- отек легких

- повреждение альвеолокапиллярного барьера

- пропотевание плазмы в альвеолы и формирование гиалиновых мембран

- инактивация сурфактанта

- инфильтрация легких гранулоцитами и развитие воспаления

- облегчение транслокации микрофлоры ДП, эндотоксинов и медиаторов

  воспаления в системный кровоток.         

Макро и микроскопическая картина повреждений легочной ткани при волюмтравме идентична диффузному поражению альвеол при ARDS.

Высокий конечный инспираторный объем зависит не только от Vt, но и от ФОЕ, величина которой, в свою очередь, зависит от уровня РЕЕР. Негомогенность поражения легочной ткани отмечается при большинстве патологических процессов. Однако, при выраженной негомогенности (к примеру, при поражении нижних долей легких) избыточно увеличенная ФОЕ приведет к волюмтравме здоровых альвеол (Vieira S. et al 1999; Lu Q. et al 2000). Наличие распространенных ателектазов снижает количество функционирующих альвеол, попытки форсированного расправления ателектазов ведет к волюмтравме (Tsuchida S. et al 2006). Перерастяжение альвеол у больных с ARDS даже  при вентиляции с Vt 6 ml/kg отмечали Terragni P.P. et al 2007. Избежать волюмтравмы помогает анализ инспираторной ветви петли P/V c определением LIP (low inflection point – нижняя точка перегиба) и UIP (upper inflection point – верхняя точка перегиба) для подбора адекватных значений РЕЕР и PIP, к чему призывают многие авторы. Особенно опасно повышать РЕЕР, когда LIP на кривой P/V отсутствует, что свидетельствует о нормальной или даже повышенной ФОЕ, то есть достаточном количестве легко рекрутируемых альвеол, могущих подвергнуться перерастяжению.
Предотвратить перерастяжение легких помогает укладывание пациента на живот (prone position). Полезный эффект заключается в ограничении дыхательных экскурсий грудной клетки (рестрикция), то есть в снижении конечного инспираторного объема. Эта позиция также способствует лучшему распределению вентиляции и кровотока, особенно в задненижних отделах легких (Galiotsou E. et al 2006). Зачастую в этом положении у больных отмечается улучшение оксигенации, при этом  рекомендуется удерживать пациента на животе не менее 20 часов в сутки (Pelosi P. et al 1998).
Чувствительность легких к волюмтравме тем выше, чем больше степень их повреждения, предшествующего ИВЛ. Даже минимальное повреждение, подобное тому, что развивается у пациентов при спонтанном дыхании во время длительной ингаляционной анестезии (приводящее к деградации сурфактанта и способствующей развитию фокальных ателектазов) может синергично усиливать вредные эффекты ИВЛ с высоким Vt (Dreyfuss D. et al 1995;  Ricard J-D. et al 2003). Волютравма является наиболее часто встречающимся вариантом VILI и одной из основных причин развития БЛД (бронхолегочной дисплазии) у недоношенных детей.

Баротравма (barotrauma) – разрыв альвеол или ДП с последующим перемещением воздуха в экстраальвеолярное пространство.

Баротравма практически не встречается при вентиляции пациентов со здоровыми легкими. В ретроспективном анализе 1983г Petersen G. и Baier H. изучали роль РЕЕР и PIP как причин возникновения баротравмы в отделениях интенсивной терапии. Они установили, что баротравма в 100% случаев развивалась при РЕЕР 40см Н2О и/или PIP > 100см Н2О. Конечно, в настоящее время такие параметры ИВЛ – нонсенс, однако, пациенты, которые нуждались в таких давлениях, наверняка имели экстремально тяжелые поражения легких, которые и явились предрасполагающим фактором к развитию баротравмы. У пациентов с ARDS баротравма развивается в 10 – 11% случаев при одинаковых параметрах вентиляции с теми пациентами, у которых она не развивалась (Weg J. et al 1998). При RDS у новорожденных по данным разных авторов баротравма развивается у 5 – 15% пациентов (Фомичев М.В. 2007).

В основном баротравма развивается при региональном перерастяжении легочной ткани, возникающей из-за неравномерного распределения Vt. Десинхронизация пациента с вентилятором может явиться пусковым моментом развития баротравмы. При большой разнице в аэродинамическом сопротивлении разных отделов легких (как это имеет место при мекониальной аспирации у новорожденных) лучшему распределению Vt способствует снижение инспираторного потока и увеличение Ti, а при большой разнице в растяжимости различных отделов легких наоборот. Но, в конечном итоге, баротравма является последствием волюмтравмы (Dreyfuss D., Saumon G. 1992).

Факторами, способствующими развитию баротравмы у новорожденных, являются:

- «борьба пациента с вентилятором»

- PIP > 30cm H2O, PEEP > 6cm H2O, MAP > 12cm H2O, CPAP > 8cm H2O.

- Ti > 0,6 сек., инверсия I : E, auto PEEP, но особенно опасно сочетание высокого

  РЕЕР с высоким PIP (Фомичев М. 2002).Профилактикой баротравмы являются: подбор адекватных параметров ИВЛ, стратегия ограничения Vt, использование HFO, применение различных вариантов PTV (SIMV, A/C, PS, VS). В ряде случаев допустимо использование седации и миоплегии.
Ателектравма (atelectrauma, atelectotrauma) – повторяющийся коллапс дистальных дыхательных путей и альвеол во время выдоха с восстановлением объема при вдохе (collapse – recruitment) вследствие сниженной ФОЕ. Это явление характерно для RDS и ARDS, то есть для состояний с первичным или вторичным дефицитом сурфактанта. При этом снижается растяжимость легких, а на инспираторной  ветви петли P/V появляется LIP (low inflection point). Последствиями повторяющегося коллапса дистальных отделов легких являются:

- некротический бронхиолит, альвеолит

- формирование гиалиновых мембран и инактивация сурфактанта

- дальнейшее снижение растяжимости легких

Такая концепция ателектравмы была предложена еще в 1984г (Robertson B.). Хотя подобное толкование этого феномена к концу 80х годов стало традиционным и поддерживается большинством исследователей, оно и до настоящего момента не является бесспорным. 

Профилактикой ателектравмы и ее лечением является применение адекватного уровня РЕЕР при проведении ИВЛ. РЕЕР (обычно выше уровня LIP) обеспечивает увеличение ФОЕ и поддерживает дистальные ДП и альвеолы в открытом состоянии – «концепция открытого легкого» (OLC – open lung concept). Несмотря на то, что подобная практика снизила почти на 22% летальность при ARDS у взрослых в 90е годы, не все исследователи признают существование самого феномена (collapse – reopening), например (Martinowicz M. et al 1999; Hubmayr R. 2002). Существует ряд альтернативных объяснений появления LIP на кривой P/V (разные уровни поверхностного натяжения воздушных и частично или полностью заполненных жидкостью, возникновение пузырьков в бронхиолах, сдавление мелких ДП отеком и др.) и патогенеза повреждения легочной ткани при низкой ФОЕ (выдавливание сурфактанта из альвеол, тканевая гипоксия невентилируемых зон и др.) однако защитная роль РЕЕР сомнению не подвергается. Дискуссия продолжается об уровнях РЕЕР и механизмах его протективного действия. Считается, что РЕЕР не только поддерживает ФОЕ, но и способствует перемещению жидкости из ДП и альвеол в интерстициальное  пространство (baby – lung эффект). Еще в 1983г Hоlzapfel L. et al заявили, что LIP является «неправильной» точкой и не она определяет начало расправления альвеол, а «истинная» точка – СРР (collapse pressure point) расположена на экспираторной ветви петли P/V и именно после этой точки легкие быстро теряют объем, поэтому оптимальный уровень РЕЕР, поддерживающий легкие открытыми должен соответствовать этой точке. Такого же мнения придерживаются Rimensberger P. et al 1999. Для расправления компрессионных ателектазов (которые, согласно концепции Robertson B., должны иметь место при ARDS) необходимо давление 140см Н2О, что определили на математической модели легких Mead J. et al  еще в 1970г.

Высокие уровни РЕЕР кроме гемодинамической альтерации препятствуют лимфодренажу из-за повышенного ЦВД. Вообще, при IPPV лимфоотток возможен только в фазу выдоха, когда внутригрудное давление снижается. Лимфостаз развивается, прежде всего, в самих легких, что ведет к секвестрации жидкости в интерстиции и нарастанию отека, хотя лимфодренаж спланхнической зоны тоже страдает (Soni N., Williams P. 2008)
Одно из возможных объяснений протективной роли РЕЕР – ограничение амплитуды дыхательных экскурсий, снижающее тканевой стресс. Tschumperlin D.J. et al  в 2000г обнаружили, что при одинаковой пиковой деформации альвеолярного эпителия, снижение амплитуды деформации значительно уменьшало его апоптоз.

Биотравма (biotrauma) – нарушение альвеолокапиллярного барьера с транслокацией микрофлоры ДП, эндотоксинов и медиаторов воспаления в системный кровоток. Биотравма может играть ведущую роль в развитии полиорганой дисфункции (Slutsky A., Tremblay L. 1998; Dreyfuss D., Saumon G. 1998). Биотравма является последствием (или одним из элементов) волюмтравмы, что подтверждено многочисленными экспериментальными исследованиями и клиническими наблюдениями. У пациентов с ARDS, которым проводилась CMV (conventional mechanical ventilation - PEEP – 5cm H2O, Vt – 12ml/kg) отмечался значительно более высокий уровень цитокинов, TNF- альфа, PAF и других медиаторов воспаления в сыворотке и BAL (broncho – alveolar lavage) по сравнению с группой пациентов, которым проводилась протективная вентиляция (lung – protective ventilation) (повышенный уровень РЕЕР, ограничение Vt/PIP). Летальность в группе с протективной вентиляцией была 38%, а в группе с CMV 71% (рандомизированое исследование 53 пациентов с ARDS. Amato M. et al 1998). Аналогичное снижение уровня цитокинов в подобном исследовании отметили Ranieri V. et al 1999.

В основе патогенеза биотравмы лежит перерастяжение альвеолярного эпителия и капилляров, которое повышает их проницаемость. Высвобождение цитокинов из эпителия активирует макрофаги, расположенные в альвеолярных стенках. Макрофаги выделяют (MIP) – 2 (macrophage inflammatory protein), являющийся хемоаттрактантом гранулоцитов, и другие медиаторы воспаления (Tremblay L.N. et al 1997). В капиллярах накапливаются нейтрофилы. Перерастяжение эндотелия приводит к его порозности и контакту нейтрофилов с базальной мембраной, что активирует их. Нарастающая лейкоцитарная инфильтрация (с последующим разрушением лейкоцитов) высвобождает медиаторы воспаления и перекиси, которые поступают в системный кровоток и ДП, вызывая повреждение и гибель клеток эпителия. А лейкоцитарные коллагеназа и эластаза разрушают соединительнотканную строму легких. В экспериментах, при перфузии поврежденных легких кровью, из которой были удалены лейкоциты, отмечался более низкий уровень медиаторов воспаления в сыворотке и BAL (Kawano T. et al 1987). Вентиляция с низкими уровнями РЕЕР и высокими Vt в наибольшей степени способствует развитию биотравмы.

Токсичность кислорода в отношении легочной ткани проявляется при использовании его для респираторной поддержки в высоких концентрациях. Токсическое действие выражено тем больше, чем выше концентрация кислорода и длительность его применения. Пагубное влияние кислорода  на легочную ткань комплексно. Оно зависит, с одной стороны, от местного цитотоксического действия на эпителий ДП и альвеол, а с другой стороны, от выраженности оксидантного стресса, который развивается в организме в условиях гипероксии. Поэтому поврежденные легкие, неспособные обеспечить диффузию кислорода, достаточную для развития гипероксии, менее подвержены токсическому воздействию. Здоровые легкие более чувствительны к токсическому действию кислорода, и это следует учитывать при проведении длительных анестезиологических пособий. Нужно избегать применения газонаркотических смесей с FiO2 > 0,4, принимая во внимание способность ингаляционных анестетиков подавлять активность суфактанта, чтобы не допустить синергического повреждающего воздействия на легочную ткань.

Прямой цитотоксический эффект связан с активацией ПОЛ и разрушением клеточных мембран.  Продукты окислительного каскада – перекиси, эйкозаноиды (простагландины, лейкотриены, тромбоксан др.) и протеолитические ферменты из разрушенных лизосом являются активными медиаторами воспаления. Этим процессам в организме противостоит система антиоксидантной защиты, которая истощается при гипероксии. Токсичность кислорода возрастает при снижении уровня антиоксидантной защиты (низкие уровни каталазы, супероксиддисмутазы, глутатионпероксидазы, дефицит антиоксидантных витаминов А, Е, С, а также селена и меди, которые включены в простетические группы антиоксидантных ферментов). У здоровых новорожденных ингаляция кислорода вызывает активацию антиоксидантной системы, у недоношенных детей такой ответ не наблюдается.

Другими факторами, увеличивающими токсичность кислорода, являются: сепсис, белковая недостаточность, гемотрансфузия, высокие уровни стрессовых гормонов (Фомичев М. 2002).

Проявлениями токсического действия кислорода на легкие являются:

- повреждение эпителия ДП и альвеол (апоптоз – некроз, бронхиолит, альвеолит)

- блокада мукоцилиарного транспорта с развитием обструкции мелких ДП

- инактивация сурфактанта

- снижение растяжимости и общего объема легких из-за развития отека

- формирование абсорбционных ателектазов

Отдаленные последствия у новорожденных: развитие БЛД – ХЗЛ, ретинопатия.

Основным мероприятием, снижающим токсичность кислорода, является поддержание его минимальной концентрации, при которой достигается приемлемый уровень оксигенации у пациента. У новорожденных не следует стремиться повысить SpO2 > 90%. У пациентов с ARDS в критическом состоянии возможно поддержание SpO2 < 85% (permissive hypoxemia – допустимая гипоксемия) (Miller R., 2000). В острую фазу легочных заболеваний у новорожденных ИВЛ с FiO2 0,6 – 0,7 считается относительно безопасной, однако, при длительной ИВЛ FiO2 следует поддерживать, по возможности, не более 0,4. Улучшения оксигенации в ряде случаев можно добиться  повышением сердечного выброса, МАР и дегидратацией, улучшающей легочную механику, а не повышением FiО2.
Периодическое кратковременное использование повышенных концентраций кислорода, к примеру, после санации ТБД на 5 – 10 минут безопасно, что подтверждено экспериментальными исследованиями (Koptezidis P. et al., 2009)

Введение сурфактанта новорожденным снижает токсичность кислорода.

Гиперкапнический ацидоз (permissive hypercapnia), благодаря подавлению ПОЛ и блокированию ксантиноксидазы снижает токсичность кислорода (Shibata K. et al 1998).
Новейшие данные о том, что метронидазол блокирует ксантиноксидазу и инициируемое ею ПОЛ, которые получил проф. Конвай В.Д. в 2009 г., и о чем сообщил автору в личной беседе, позволяют сделать предположение о возможных полезных эффектах этого препарата при тяжелой ДН, когда высокие концентрации кислорода применяются вынужденно.

Глюкокортикоиды, ингибирующие превращение продуктов деструкции клеточных мембран в провоспалительные медиаторы, тоже могут уменьшать токсичность кислорода. Однако, рутинное применение глюкокортикоидов с этой целью у новорожденных, особенно в первую неделю жизни, не может быть оправданным, так как чревато развитием грозных осложнений (сепсис, перфорации ЖКТ, желудочные и кишечные кровотечения, внутричерепные кровоизлияния). Кроме того, глюкокортикоиды тормозят развитие альвеол у недоношенных детей. Наилучшие результаты гормональной терапии достигнуты у недоношенных детей при ее антенатальном проведении.

Факторы, способствующие развитию VILI у недоношенных детей:

- незрелость легких (дефицит сурфактанта, податливая грудная клетка, незаконченное                формирование альвеол, узкие дыхательные пути, отсутствие пор Кона и каналов     Ламберта).

-  незрелость механизмов регуляции дыхания.

-  несформированный иммунитет.

-  продолжительная ИВЛ с «жесткими» параметрами (высокие PIP,FiO2 и частота).

-  сопутствующие легочные заболевания.

-  дефицитное питание.

-  SpO2 > 95%.

Обсуждение путей профилактики и лечения поврежденных легких

Углубление наших знаний о причинах и механизмах развития VILI дает нам ключ к определению стратегий профилактики и лечения этих повреждений, а также ALI, ARDS  и RDS недоношенных. При этом основным фактором успеха, безусловно, является адекватная вентиляционная поддержка. Ведь именно некорректная вентиляция больных с поврежденными легкими является основной причиной развития дальнейших повреждений, полиорганной недостаточности и летальности.
Основными направлениями, обсуждавшимися в текущих публикациях по VILI - ARDS за последние 15 лет можно считать:

-  Определение механических свойств легких у всех больных с ARDS с анализом кривых P/V и определением значений LIP и UIP. К этому призывали Vieira S. et al 1999; Lu Q. et al 2000; а Ricard J-J. et al 2003; назвали это важной стратегией. Если в 1990-94гг этой теме было посвящено менее 50 публикаций, то в 2000-04гг уже более 250 (de Chazal A., Hubmayr R. 2005). К настоящему моменту это уже стало рутинной обязательной практикой отделений интенсивной терапии в развитых странах (и должно прививаться и в России). Наиболее приемлемыми методами являются квазистатические, которые не требуют отключения пациента от аппарата ИВЛ и позволяют использовать обычный дыхательный монитор (имеется в виду аппаратура 4 – 5 поколений с соответствующим программным обеспечением).

- Определение характера изменения морфологии легочной ткани (гомогенное – негомогенное). Обычная рентгенограмма грудной клетки в прямой проекции не дает нам представления об этом, что доказали Vieira S. et al 1999; Grass S. et al 2009; и только КТ легких позволяет получить объективную информацию. Вентиляционные стратегии в этих двух случаях должны быть совершенно разными.

-  Применение концепции открытого легкого для всех пациентов с RDS, ARDS при гомогенном характере поражения легочной ткани.

-  Снижение тканевого стресса, что достигается протективной вентиляцией, то есть ограничением Vt/PIP на уровне UIP или ниже (обычно подразумевается Vt – 6мл/кг при повышенном уровне РЕЕР).

-  Поддержание приемлемого уровня гиперкапнии и гипоксемии при протективной вентиляции (PaCO2 – 60mm Hg, PH – 7,15 – 7,2, SpO2<85%) (permissive hypercapnia – hypoxemia) что, в частности, означает поддержание наименьшей возможной FiO2.
-    Использование PTV (SIMV, A/S, PS, VS), а в неонатологии PTV + VTV(PRVC, VAPS, VG, TTV) что не только исключает «борьбу» пациента с вентилятором, но и улучшает венозный возврат.
-    Применение экзогенного сурфактанта.

-    Ингаляции оксида азота при легочной гипертензии.

            Упоминания о положительном влиянии повышенных уровней РЕЕР на газообмен у пациентов с ARDS появлялись с начала 80х годов, однако «концепция открытого легкого» (OLC) была предложена в1992г (Lachmann B.) в статье “Open up the lung, keep the lung open”- открой легкие, держи легкие открытыми. Суть концепции заключалась в поддержании  РЕЕР на уровне LIP +2см при вентиляции больных с ARDS. У этой идеи быстро появилось множество сторонников, а Евро-Американская Согласительная Конференция по Механической Вентиляции 1993г одобрила эту практику. Средний уровень РЕЕР (LIP +  2см Н2О) у больных с ARDS по данным литературы составил 12см Н2О. Это привело к снижению летальности при ARDS в 90е годы на 22%. Однако при этом не учитывался характер поражения легочной ткани (гомогенный – неогмогенный). Исследования этой проблемы 1999 – 2009гг привели к выводу, что высокие уровни РЕЕР, которые показаны пациентам с гомогенным нарушением морфологии и улучшают у них V/Q и оксигенацию, противопоказаны больным с негомогенной морфологией (лобарный ARDS), так как приводят к развитию волюмтравмы здоровых отделов легких. Этим пациентам рекомендуются низкие или средние уровни РЕЕР (подбор оптимального уровня определяется титрованием), положение на животе и ингаляции оксида азота. Особенно это относится к пациентам, у которых на кривой P/V отсутствует LIP, что говорит о нормальном или даже повышенном уровне ФОЕ.

В неонатологии концепция открытого легкого и до настоящего времени не находит достаточного  числа сторонников, хотя обсуждалась с 2000г (Clark R.H.,Slutsky A.S.). В анализе 24 РКИ и 3 систематических обзоров Cochrane Database (van Kaam A.H., Rimensberger P. 2007) исследовалась защитная роль различных вентиляционных стратегий на развивающиеся легкие новорожденных, однако концепция открытого легкого оставлена без внимания и протективное действие РЕЕР не обсуждалось. Хотя  исследования 1999 – 2005гг на экспериментальных моделях RDS у мелких животных (в том числе у новорожденных поросят) убедительно доказали пользу этой концепции в оптимизации газообмена, улучшении легочной механики, уменьшении воспалительного ответа и защите экзогенного сурфактанта от инактивации (Vazquez de Anda G.F. et al 1999; 2000; van Kaam A.H. et al 2003; 2003).  Широкому внедрению в клиническую практику этой концепции препятствует определенная РЕЕРофобия у многих клиницистов, опасающихся получить нежелательные гемодинамические эффекты. В обзоре ИВЛ в неонатологии 2009г Keszler M. подчеркивает важность использования концепции открытого легкого у новорожденных: Нет единственно безопасного уровня РЕЕР, а оптимальный определяется степенью повреждения легких, то есть их растяжимостью. Для младенца с нормальной легочной растяжимостью, адекватный уровень РЕЕР для которого – 3см Н2О, применение РЕЕР - 6см Н2О приведет к перерастяжению легких, ухудшению кровообращения и повышению церебрального венозного давления. С другой стороны, ателектатические, плохо податливые легкие могут потребовать РЕЕР = 8 – 10см Н2О и выше для достижения адекватного расправления альвеол и улучшения V/Q. Поскольку мы редко вентилируем младенцев со здоровыми легкими, то РЕЕР<5см Н2О должен быть скорее исключением, чем правилом.

В публикациях посвященных проблемам VILI и ARDS c начала 90х годов и до настоящего времени практически все авторы единодушны в том, что PIP/Vt следует ограничивать из-за угрозы развития волюмтравмы. Та же Евро-Американская Согласительная Конференция 1993г рекомендовала ограничить уровень PIP- плато до 35см Н2О. Для нормальных легких такое давление обеспечивает наибольшую растяжимость легких (без перерастяжения). Однако, в обзоре Lu Q., Rouby J-J. 2000; были представлены результаты более поздних клинических  исследований, в которых было установлено, что уровень UIP у пациентов с ARDS колебался от 18 до 40см Н2О (в среднем 26см Н2О) в зависимости от тяжести поражения легких. Эти авторы заявили: не существует «магического» числа PIP, которое определяет риск перерастяжения легких. Они настоятельно рекомендовали квазистатическое определение комплайнса у всех пациентов с ARDS.

Единодушное и решительное снижение  Vt до 6мл/кг, при ИВЛ пациентов с ARDS, что стало тенденцией конца 90х годов, тоже оказалось неоправданным для всех пациентов. Метаанализ применения низких Vt при ARDS (Eichaker P.Q. et al 2002) показал увеличение летальности, это же подтвердило экспериментальное исследование (Caruso P. et al 2003). В обзоре литературы по VILI 2003г Ricard J-D. et al заявили: Резонное снижение Vt для предотвращения волюмтравмы должно основываться на определении механических свойств легких (то есть на анализе кривых P/V), чтобы избежать избыточного или недостаточного снижения Vt. Высокие уровни РЕЕР в настоящее время не могут быть оправданными. Kregenow D. et al 2006; изучали влияние гиперкапнического ацидоза на летальность при ARDS в группах с Vt 6мл/кг и 12мл/кг. Они обнаружили снижение летальности в группе с Vt 12мл/кг, а в группе с Vt 6мл/кг летальность не снизилась. А de Chazal A., Hubmayr R. 2005; предположили, что более оптимальным ограничением Vt может быть 7 – 8мл/кг.

Автор не ставил цели рассматривать применение режимов Bi Level.

Опыт применения протективной вентиляции у взрослых показал, что пациенты с ARDS (в отсутствие шока, анемии и болезней сердца) хорошо переносят умеренную гиперкапнию и даже умеренную гипоксемию, если они развиваются постепенно. У новорожденных это отмечали еще Wung J. et al 1985; и Dworetz A. et al 1989; которые использовали минимальную вентиляционную стратегию с поддержанием РaСО2 до 60мм Hg и РН до 7,25 при персистирующей легочной гипертензии (что диаметрально противостояло общепринятым рекомендациям) и получили неплохие результаты.

Однако, уменьшение развития VILI при протективной вентиляции связывали со снижением тканевого стресса, а не с гиперкапнией, как таковой, хотя некоторые ее полезные эффекты (улучшение потребления кислорода тканями, улучшение периферического кровотока и повышения за счет этого сердечного выброса) были известны давно. Гиперкапнический ацидоз, который развивался при протективной вентиляции практически неминуемо, представлялся неизбежным, но меньшим злом по сравнению с ужесточением параметров ИВЛ. Термин permissive hypercapnia (допустимая гиперкапния) появился уже в начале 90х годов, а вскоре были сформулированы и подходы к применению этой концепции в интенсивной терапии (Bidani A. et al 1994).

В педиатрической практике пользу протективной вентиляции связывали не с гиперкапнией, а с профилактикой гипокапнии, которая хорошо известна своими фатальными последствиями у недоношенных (ХЗЛ, ПВЛ, ДЦП, потеря слуха, задержка психомоторного развития) (Krabill E. et al 1989; Garland J. et al 1995; Collins D. et al 2001). В 2001г Carlo W., Ambalovanan V. уже отмечали потенциальные достоинства  гиперкапнии и ее недостатки, но вредные последствия гипокапнии.
 Miller R. 2001; сформулировал показания к допустимой гиперкапнии/ гипоксемии: РаСО2 60мм Hg приемлемо, если РН>7,25, функция ССС адекватна, а повышение Vt/PIP увеличит риск развития VILI, PaCO2>60мм Hg и РН<7,25 приемлемы, если увеличение параметров ИВЛ повышает риск развития фатальных осложнений в большей степени, чем риск тканевого ацидоза. РаО2 50мм Hg или SpO2 85-90% приемлемы при адекватной функции ССС, если повышение FiO2 или РЕЕР увеличит риск развития VILI, PaO2<50мм Hg или SpO2<85% приемлемы, если увеличение параметров ИВЛ повышает риск развития фатальных осложнений в большей степени, чем риск тканевой гипоксии.

Свидетельства о защитной роли гиперкапнического ацидоза в отношении поврежденных легких накапливались постепенно и не были вполне очевидны.

Экспериментальные исследования гиперкапнии 90х годов обнаруживали отдельные полезные эффекты, которые не создавали общей картины. Vannucci R.C. et al 1995; 1997; 2001; выявили нейропротекторное действие гиперкапнии. Kitakaze M. et al   1997; обнаружили ее кардиопротекторное действие. Shibata K. et al 1998; нашли ее ингибирующее действие на эндогенную ксантиноксидазу. West M.A. et al 1996; отметили уменьшение выхода цитокинов под действием липополисахаридов. И, наконец, Laffey J.G. et al 2000; изучили влияние гиперкапнии на поврежденные легкие. Они повреждали одно легкое у кроликов, используя модель ишемия – реперфузия. Всех кроликов вентилировали в эукапническом режиме, а затем в исследуемой группе моделировали гиперкапнию до РaСО2 110мм Hg путем повышения FiCO2, что именовали «терапевтической гиперкапнией». В исследуемой группе животных отмечались: лучшая оксигенация, лучшие показатели КЩС и лактата, меньший отек легочной ткани и сохранение легочной механики, уменьшение потерь белка из плазмы, снижение уровня свободнорадикального окисления и клеточного апоптоза, значительно более низкие уровни медиаторов воспаления (уровень TNF- α составлял всего 3,5% от уровня в контрольной группе). В 2002г Kregenow D.A. и Swenson E.R. суммировали легочные эффекты гиперкапнии:

- Дилатация дыхательных путей

- Увеличение коллатеральной вентиляции

- Усиление секреции сурфактанта

- Увеличение растяжимости

- Респираторный ацидоз – легочный вазоконстриктор*

- Гиперкапния без ацидоза – вазодилататор*

- Улучшает V/Q
- Усиливает гипоксическую вазоконстрикцию

                               * с дополнением из Asher J. 2000;

В большом обзоре по допустимой гиперкапнии 2005г O’Croinin D. et al цитировали уже 120 источников. Они обобщили комплексное воздействие гиперкапнического ацидоза на организм, подчеркнув многочисленные эффекты, подавляющие воспаление. Также они отметили, что нет полной ясности что важнее гиперкапния или собственно ацидоз, нужна ли коррекция ацидоза при РН< 7,25, так как применение гидрокарбоната Na только увеличивает внутриклеточный ацидоз, а выведение СО2 без увеличения альвеолярной вентиляции невозможно. Однако есть и многообещающие данные по применению в этих условиях ТНАМ (Kallet R.H. et al 2000)
Выраженная гиперкапния без ацидоза, которая легко моделируется в экспериментах,  не встречается в клинических условиях, поэтому не все данные, полученные экспериментально, актуальны в клинике. 

Взрослые пациенты могут компенсировать ацидоз увеличением почечной экскреции Н+, возможности новорожденных в этом весьма ограничены. У детей почечная компенсация ацидоза развивается только к двухлетнему возрасту. В неонатологической практике, к сожалению, допустимая гиперкапния пока не стала общепризнанным методом лечения, ввиду потенциальной опасности развития нежелательных побочных эффектов (повышения ВЧД и мозгового кровотока, повышения ЛСС, гиперкалиемии и снижения контрактильности миокарда). А безусловными противопоказаниями являются: отек мозга, судороги, высокое ВЧД,  легочная гипертензия, метаболический ацидоз, необходимость в инотропной поддержке. Все эти состояния не редкость в неонатологических отделениях интенсивной терапии. Аверин А.П. и Романенко К.В. 2007; наблюдали новорожденных с гиперкапнией до РаСО2 90мм Hg, у которых было удовлетворительное самочувствие и не отмечалось каких-либо неблагоприятных последствий. Вероятно, число таких свидетельств будет множиться, но понадобится немало крупных РКИ, чтобы консерватизм неонатологов был сломлен.

В настоящее время во всем мире отмечается значительное снижение смертности новорожденных от острой дыхательной недостаточности, но остается недопустимо высоким уровень осложнений, прямо или косвенно связанных с использованием ИВЛ. Особенно это касается недоношенных детей (БЛД, ХЗЛ, ПВЛ – ДЦП, НЭК и внутричерепные кровоизлияния). Мировой опыт применения новых технологий ИВЛ у новорожденных в развитых странах, позволяющий минимизировать последствия ее применения, насчитывает уже более 20 лет. HFO более 15 лет широко применяется у новорожденных, а его клиническая эффективность при самых тяжелых нарушениях газообмена и самых тяжелых повреждениях легких (баротравма) давно доказана (десятки публикаций). HFO в наибольшей степени снижает тканевой стресс и поддерживает легкие раскрытыми  за счет auto PEEP. В РФ опыт применения HFO крайне ограничен ввиду отсутствия аппаратуры (публикаций по его применению нет). Протективная вентиляция с использованием VTV (volume targeted ventilation – вентиляция с целевым объемом) начала применяться с конца 80х начала 90х годов с появлением дыхательной аппаратуры с режимами ИВЛ двойного контроля (dual control modes) первого поколения PRVC и VAPS. Однако, публикаций по применению этих режимов мало. Суть всех режимов VTV в том, что вентилятор приспосабливается к динамическим изменениям легочной механики пациента и обеспечивает доставку целевого объема с наименьшими значениями PIP. Аппаратура с режимами VTV второго поколения появилась в конце 90х начале 2000х годов. Режимы VG, APV, VC+, Autoflow и другие обеспечивают постоянный контроль легочной механики (C, Raw, Tc) c выводом всех показателей на дисплей монитора, компенсируют утечку между ИТ и трахеей, работают как в режиме принудительной вентиляции, так и в PTV. Наиболее распространенным аппаратом с VTV второго поколения является «Babylog 8000+» (Dräger) с режимом VG (volume guarantee). Этот режим является наиболее изученным (более 30 публикаций). В РФ дыхательная  аппаратура с режимами VTV пока еще большая редкость. Такие аппараты имеются лишь в нескольких отделениях и получены сравнительно недавно (видимо, поэтому российских публикаций по VTV пока нет). Сообщение о первом опыте применения VAPS прозвучало на Михельсоновских чтениях 2009г (Лекманов А.У.). Обобщенные данные об эффективности VTV и ее преимуществах перед традиционной TCPLV (time cycled pressure limited ventilation) у новорожденных можно привести только из мировых публикаций последнего десятилетия:

-  снижение длительности ИВЛ и частоты развития баротравмы

-  снижение числа пациентов, нуждающихся в дальнейшем лечении

-  снижение числа случаев развития БЛД и ВЖК среди выживших младенцев

Keszler M. 2009; подчеркивает важность применения VTV впервые сутки жизни, когда изменения растяжимости легких (особенно после введения сурфактанта) происходят наиболее быстро, и ручная подстройка параметров вентиляции может не поспевать за этой динамикой, приводя к развитию нежелательной гипервентиляции и волюмтравме. Он же обращает внимание клиницистов на то, что не все заявленные режимы VTV эффективны при значительной утечке воздуха между ИТ и трахеей, что опасно развитием гиповентиляции. 

Несмотря на наметившуюся тенденцию в неонатологии к ограничению показаний к ИВЛ и более широкому применению малоинвазивных методов лечения дыхательной недостаточности (CPAP, NCPAP), для пациентов, действительно нуждающихся в ИВЛ, применение VTV дает лучшие шансы на выживание и уменьшение осложнений.

Появление на мировом рынке чуть ли не каждый год новой дыхательной аппаратуры с новыми режимами VTV вносит сумятицу в головы клиницистов во всем мире, так как различия между этими режимами иногда можно уловить с большим трудом. Эта путаница затрудняет общение врачей, использующих разную аппаратуру. Понимание сущности, особенностей и возможностей новых режимов ИВЛ клиницистами значительно отстает от поступи технологических инноваций. России еще только предстоит вступление в этот процесс, происходящий во всем мире. 
Ингаляции оксида азота (iNO) при легочной гипертензии уже давно являются рутинной практикой отделений интенсивной терапии (включая неонатологические) в развитых странах. В РФ, к сожалению, такими возможностями пользуется лишь ограниченное число центральных клиник и НИИ. Персистирующая легочная гипертензия у новорожденных (по данным разных центров) возникает от 1 до 6 случаев на 1000 родившихся детей. Нередко ПЛГ осложняет течение синдрома мекониальной аспирации и сепсиса. Хроническая фетоплацентарная недостаточность, которая все чаще отмечается у беременных, является важным фактором риска развития ПЛГ у новорожденных. Статистические данные, в частности, зависят от диагностических возможностей лечебных учреждений, а в РФ велика вероятность, что такой диагноз в ряде случаев не выставляется и не подтверждается морфологами. Летальность при ПЛГ до применения iNO и ЭКМО (экстракорпоральной мембранной оксигенации) в развитых  странах была > 40%, а в настоящее время 10 – 12%. Около трети детей нуждаются в ЭКМО или умирают. Более чем у 50% пациентов применение iNO значительно улучшает оксигенацию и  позволяет обходиться без ЭКМО (метаанализ 12 РКИ Finer V., Barrington R. 2001;) В РФ ЭКМО новорожденным не проводится, а практически единственными методами лечения ПЛГ до сих пор являются: агрессивная гипервентиляция, гипероксия и ощелачивание. По данным Walsh-Sukys M. et al 2000; такие методы лечения ПЛГ увеличивают летальность, длительность применения ИВЛ и оксигенотерапии. А среди выживших младенцев около 20% имеют серьезный неврологический дефицит и ХЗЛ (Фомичев М.В. 2007). В/в вазодилататоры: АТФ, MgSO4, нитрглицерин, нитрпруссид  Na, простациклин, простагландин Е1, талазолин (многие из перечисленных РФ не закупает) могут применяться в безвыходных ситуациях, но клиническая эффективность этих препаратов доказательными методами не подтверждена (Walsh M.,Stork E. 2001) и во всем мире такое лечение считается экспериментальным. И только iNO и ЭКМО по данным тех же авторов имеют доказанную клиническую эффективность. А кто дал право рядовым больницам заниматься экспериментами на детях? Ограниченное РКИ в Колумбии показало эффективность применения виагры при ПЛГ новорожденных (Baquero H. 2006), однако, без расширенных РКИ такие данные не могут стать руководством к действию. Есть данные, что iNO эффективна не только при ПЛГ. Banks B. et al 1998; успешно применяли iNO при вентиляции недоношенных с тяжелыми нарушениями газообмена и отмечали улучшение оксигенации и исходов. Ballard R. et al 2006; в расширенном исследовании подтвердили эффективность iNO при вентиляции недоношенных и отметили меньшую частоту развития БЛД у выживших младенцев.
Единственным разумным выходом из существующей ситуации может быть лишь закупка за рубежом соответствующего оборудования и широкое внедрение iNO в практику, как того заслуживает этот метод лечения ДН.

                                                      Заключение

Экспериментальные исследования VILI последних 7 – 8 лет, в основном, не ставили задачи исследовать влияние режимов и параметров вентиляции на поврежденные легкие. Сфера интересов исследователей переместилась в тонкую биохимию. Изучалось влияние множества рецепторов (неизвестных практическим врачам) на течение развития повреждений с применением агонистов – антагонистов этих рецепторов, экспрессия генов, ответственных за выход того или иного медиатора, влияние других систем организма на VILI (к примеру, ренин – ангиотензиновой), действие различных химических соединений и т. п. Это очень напоминает лавину биохимических исследований шока в 80е годы, результаты которых так и не вышли на уровень клинического применения. Но были и неожиданные любопытные находки. Kornecki А. et al 2008; моделировали у крыс хроническую легочную гипертензию, подвергая их гипоксии в течение 28 дней. Затем животных вентилировали с применением стандартных повреждающих параметров. Ни в группе с высоким давлением в легочной артерии, ни в группе с медикаментозно сниженным VILI не развивались. Авторы сделали вывод, что сосудистая перестройка защищает легкие от вентиляционных повреждений. Выводы для клиники напрашиваются?

Искусственная вентиляция легких это такой непростой раздел реаниматологии, в котором сумма знаний врача и практика применения всегда балансируют на гранях невежество – ремесло – наука – искусство. Ricard J-D называет ИВЛ «трудным искусством», а Keszler M. так и назвал свой обзор 2009г «State of the Art in CMV» - состояние искусства в ИВЛ. Обновление знаний в области ИВЛ и VILI у клиницистов должно происходить постоянно, только так можно сдвинуть клиническую практику из области ремесла в сторону научной обоснованности. А ИВЛ, как искусство, вероятно, всегда будет оставаться уделом немногих специалистов, как это имеет место во всех сферах человеческой деятельности.

В завершение обзора литературы можно процитировать высказывания о VILI некоторых авторов.

Slutsky A.: Ятрогенные повреждения, причиненные механической вентиляцией, могут иметь последствия не только в легких, но также в отдаленных органах. Эти последствия могут быть основным фактором болезненности, и даже смертности некоторых вентилируемых пациентов.
Keszler M.: Вентилятор это всего лишь инструмент в руках клинициста, инструмент, которым можно пользоваться хорошо или нет. Мы пока еще говорим о VILI, как будто машины были виновны в нежелательных исходах. Вероятно, термин PILI (physician-induced…- вызванные врачом…) является более подходящим для нас, выбирающих установки на вентиляторе! 
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