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  چكيده
عوارض كوتاه و  طول اثراز مشخصات آن  و بكار ميرود هوشي بيبراي است كه  پركاربردترين داروي القاء وريدي پروپوفل :زمينه و هدف
بروز هدف از انجام اين مطالعه بررسي  .باشد مي مصرف اين دارو ايجاد حركات خودبخودي يا ميوكلونوسيكي از عوارض  .جانبي كم است

اين كميت  و تزريقعلايم پس از  ايجادسرعت  ،زمان شروع به علاوه. بود ميوكلونوس و عوامل مرتبط با آن به دنبال تجويز پروپوفول
  .ررسي قرار گرفتندمورد ب حركات

مورد مشاهده  هوشي بيتوسط دو پزشك متخصص  ،با پروپوفول هوشي بيبيمار تحت القاء  204عداد لعه تن مطادر اي :كار مواد و روش
تمام  .ثبت گرديدميوكلونوس به عنوان  )movement score(تكانش بر اساس درجه  ،حركات غير طبيعي و بوجود آمدن گرفتندقرار 

از  با ساير متغير ها براي بررسي ارتباط ميوكلونوس .قرار داشتند) BIS( با روش شاخص دو طيفي هوشي بيعمق  حت مانيتورينگبيماران ت
  .انجام شد  SPSS 16كليه تجزيه و تحليل ها در نرم افزار .رگرسيون لجستيك استفاده شد

افرادي كه دچار ميوكلونوس شدند به طور . برآورد شد% 29وكلونوس دچار ميوكلونوس شدند كه بروز ميبيمار  204بيمار از  60 :يافته ها 
رابطه  رگرسيون لجستيك در مدل .دوز بيشتري از پروپوفل به ازاء هر كيلوگرم وزن بدن دريافت كردند و داشتند معني داري وزن كمتري

  .با ميوكلونوس مشاهده شددارو سن و دوز 
با توجه . بروز بالاي ميوكلونوس در اين بيماران نسبت به آمارهاي ذكر شده در ساير منابع است نشاندهندهطالعه مهاي  يافته :نتيجه گيري
و وقوع  هوشي بيتاثير نژاد بر ميزان دوز مورد نياز براي رسيدن به سطح مطلوب ايسه آن با ساير مطالعات، فرضيه و مقها  به اين يافته

رد نياز و لزوم كاربرد داروهاي جلوگيري كننده از ميوكلونوس طي مطالعاتي چند لازم است دوز مودر نتيجه  ،ميوكلونوس شكل گرفت
  .مركزي در هر نژاد تعيين گردد

 سن، نژاد ،هوشي بي پروپوفل، ميوكلونوس، : واژه هاي كليدي
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  مقدمه
از خانواده  وپروپوفل پركاربردترين داروي القاء وريدي 

 اختهآلكيل فنل ها ست كه بصورت امولسيون چربي س
از  ورود  مي بكار هوشي بي القاء اين دارو براي .شود مي

كوتاه و عوارض )   recovery(بهبودي مشخصات آن دوره 
بوده كه  mg/kg 1-2دوز كار برد آن  .]1[ جانبي كم است

تري لا زم است، بطوريكه بالاترين در بچه ها اغلب دوز بالا
 mg/kg(است  ذكر شده  سال 2دوز در سنين كمتر از 

8/2( ]2[   
با  هوشي بيبه دنبال   (Excitatory)تحريكي حركات 

داروهاي اتوميدات، تيوپنتال، متوهگزيتال و پروپوفول در 
در اين مطالعات . ]3،4[ ه استمطالعه گزارش شدچند 

%  6/86شامل ميوكلونوس و ترمور در  تحريكيحركات 
ر ه .بيماراني كه اتوميدات دريافت كرده بودند، ديده شد

%  5/5پروپوفول  مورددر ميوكلونوس عارضه شيوع چند
ولي با توجه به آنكه امروزه اين دارو پر  گزارش شده است،

، اين است هوشي بي كاربرد ترين داروي وريدي براي القاء
كه  اين داروبه علاوه  .كند مي وضوع اهميت ويژه اي پيدام

 در ،شود مي خود به عنوان يك داروي ضد تشنج شناخته
 عدم هوشياري و تشنجتواند منجر به  مي شرايط خاصي

و هم  هوشي بيهم در طي  تشنجحركات مشابه  .]5[ گردد
د نتوان مي اين علايم .]6[اند گزارش شدهبهبودي  ي ورهددر 

د و منجر به از كار افتادگي دايم ندر مواردي پايدار باش
 مكانيسم پاتوفيزيولوژيك نوروتوكسيته. ]7[ دنبيمار گرد

 بطور كامل مصرف پروپوفول هنوزايجاد شده پس از 
 رسد كه زمان تغيير مي اما به نظر ،است نشده شناخته

يا بر عكس  هوشي بيبه  بيداريحالت  زا سطح هوشياري
  .]8[ در ارتباط با اين موضوع باشد حساسزماني  دورهيك 

هاي  اعمال جراحي و يا پروسه براي كليه بيماراني كه از بين
يا  )deep sedation(عميق بخشي   آرامي تحت تشخيص

، بچه ها در گيرند مي قراروفول با پروپعمومي  هوشي بي
كمتري حمل و ت هستندبراي بروز عوارض  تريريسك بالا

نسبت به بزرگسالان دارند و به همين دليل در تجويز دارو 
علاوه بر اين براي  .]9[ بايد مورد توجه خاص قرار گيرند

 ها به خيصي و درماني گاهي بچههاي تش هانجام پروس
. ري نسبت به بزرگسالان نياز دارندت عميقآرامبخشي 

 بررسيا ها ر مطالعاتي كه اثرات جانبي پروپوفول روي بچه
در مطالعات انجام شده هر چند . بسيار محدودند ندا كرده

كه بروز عوارض جانبي به دنبال مصرف پروپوفول در 
عوارض جانبي از ست ولي گزارشاتي كم ابطور كلي ها  بچه

جدي كه نياز به مداخله براي نجات جان بيمار را دارد يك 
اين . ]10[ بوده است تجويز پروپوفول 98مورد در هر 

مسئله لزوم مطالعات بيشتر در اين خصوص براي شناسايي 
  . طلبد مي افراد در معرض خطر را

ن بود كه آحاكي از ران گوهشژنكه تجربيات بآبا توجه به 
با  هوشي بي بدنبال القاء بخصوص كودكان ،ما در بيماران
به مراتب بيش از ميزان بروز حركات غير ارادي پروپوفول 

بروز  ن شديم تاآبر ،باشد مي مارهاي ارايه شدهآ
تجويز به دنبال آن  ميوكلونوس و عوامل مرتبط با

 .دهيم مورد مطالعه قراررا  هوشي بي براي القاء پروپوفول
زمان شروع علايم پس از مصرف در اين مطالعه  همچنين

مورد بررسي  كميت حركات و دارو، سرعت شروع علايم
  .قرار گرفتند
   روش كار

جامعه آماري بيماراني بودند كه در  هدر اين مطالع
عمومي با القاء  هوشي بيتحت ) ع(بيمارستان امام علي

محاسبه با توجه به حجم نمونه . قرار گرفتندپروپوفول 
كانديد  از بين بيماراني كه مورد مطالعهشده جامعه 

پي  در به طور پي با اين روش بودند هوشي بي
(consecutive)  مورد نظر انتخاب  تعدادتا رسيدن به

آذر ماه تا ارديبهشت از تاريخ كه  بيمار 204تعداد . شدند
شهرستان بجنورد ) ع(ير بيمارستان امام علد 89 سال

بعد از  ،گرفته بودندبا پروپوفول قرار  هوشي يبتحت القاء 
مورد مشاهده  هوشي بيمتخصص توسط دو پزشك  ،تزريق
ها  در اندام حركات غير طبيعي و بوجود آمدن گرفتندقرار 

به عنوان  گرديدثبت نفر كه توسط هر دو ردن و يا سر و گ
شرايط ورود به مطالعه . فته شدردر نظر گميوكلونوس 

  : ر بودشامل موارد زي
 ASA-PS 1,2  )American society ofطبقه بندي

anesthesiologists classification physical 
status(، به شرط بدون عارضه بودن ها  جراحيانواع  تمام

 .قبل از عملري مديكاسيون پ عدم استفاده ازو  هوشي بي
افزايش يا كاهش فشار خون  دچار ءالقا مواردي كه پس از

ريتمي قلبي آ، از تزريق شدند نسبت به قبل %30بيش از 
 اسم لارنكس يا فك كهپاس، كه نياز به درمان با دارو داشت

در حين مواردي كه  ،تهويه بيمار اختلال ايجاد كرد در
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نياز به ترانسفوزيون خون پيدا كردند، بيماران  هوشي بي
هيپو و مبتلايان به چاق، افراد ، و الكل معتاد به مواد مخدر

 ءالقااز بعد و هيپوترمي قبل بيماراني كه  وتيروئيدي، رهيپ
قبل از از نكه آبا توجه به  .از مطالعه خارج شدندداشتند 

 هوشي بيعمق  كليه بيماران تحت مانيتورينگ ءالقا

)Danmeter DK 5000-Odense C-  Denmark(  قرار
هسته و تا به صورت تزريق آپروپوفول لازم ز دو ،رفتندگ

 =BIS(Bispectral index)دو طيفي  شاخصحد ايجاد 

كليه بيماران در طول مدت . ردبدگمشخص   45-50
 - م الكتروائدمانيتورينگ تحت بهبودي و  هوشي بي

الس اكسيمتري و دي اكسيدكربن انتهاي پو گرافي كارديو
نها آ دقيقه فشار خون 3هر  ند وبازدمي قرار داشت

 ر طبيعي اتفاقحركات غيو در صورتيكه  شد گيري اندازه
) movement score(تكانش درجه بر اساس افتاد  مي

است  تايي سهيك مقياس  تكانشدرجه  .گرديد ثبت مي
حركت گونه عدم ايجاد هر ي  هصفر نشان دهندآن كه در 

يك معادل حركت غير طبيعي در يك يا دو ، غير طبيعي
اندام و دو به معني حركت غير طبيعي در بيش از دو اندام 

  . اندام و تنه است يا
ميوكلونوس بر اساس درصد افراد مبتلا به  بروز

براي آنها انجام افرادي كه تزريق كل ميوكلونوس نسبت به 
جهت متغير هاي كمي از ميانگين و  .بيان گرديد ،شد

رهاي كمي در مقايسه متغي .معيار استفاده شدانحراف 
ستفاده ونوس داشتند با سايرين با اگروه افرادي كه ميوكل

براي بررسي ارتباط . انجام شد مستقلاز تست تي 
از رگرسيون لجستيك استفاده  با ساير متغيرها ميوكلونوس

در نظر ميو كلونوس  بروز زدر اين آناليمتغير وابسته . شد
هاي سني مختلف  ها در گروه علاوه دادهه ب. گرفته شد

) 16>بزرگسالي و 16تا  8 >بلوغو  8صفر تا  كودكي(
كليه تجزيه و تحليل ها . ندد تجزيه و تحليل قرار گرفتمور

   .انجام شد  SPSS 16در نرم افزار
  يافته ها

بيمار مورد مطالعه دچار ميوكلونوس  204بيمار از  60
% 29 هوشي بي ءدر القا ميزان بروز ميوكلونوسكه شدند 
 ءالقامشخصات بيماران تحت  1جدول شماره  .شدبرآورد 

  .دهد مي ر ميوكلونوس را نشانچاماران دو بيل وفووپربا پ
 و 10با حداقل  47.9±22ميانگين وزن دركل بيماران 

افرادي كه دچار ميوكلونوس  .كيلوگرم بود 90حداكثر 

شدند به طور معني داري وزن كمتري نسبت به بقيه 
. كيلو گرم بود 55ميانه وزن در افراد تحت مطالعه  .داشتند

در  ،كلونوس شدند يانه دچارميوافراد با وزن زير م% 76.6
   .بود% 4/23ميزان بروز در افراد با وزن بالاي ميانه  حاليكه

   بيماران همه داروي بكار رفته در  كلي ميانگين دوز
در بيماران دچار ميو كلونوس  و رمگميلي  2/151 ± 3/53
 ازكمتركه بطور معني داري  بودرم گميلي  1/56±5/120

حداقل دوز ) p-Value>001/0( شد برآورد بيماران ديگر
ميلي گرم  220و حد اكثر آن  30در اين افراد بكار رفته 

دوز داري  بيماران دچار ميوكلونوس به طور معني .بود
دريافت  هر كيلوگرم وزن بدن ازاءبيشتري از پروپوفل به 

سال  8-0در گروه سني ). 33/3در مقابل  04/4 ( كردند
 36سال  16سال تا  8تر از نفر و در گروه سني بيش 53

نفر قرار  115سال  16سني بيشتر از   نفر و در گروه
 متوسط دوز بكار رفتهدر زير گروههاي سني، . داشتند

و  4.6سال  9در گروه زير  BIS=45-50 براي دستيابي به
 2.93و درگروه بزرگسالان  3.25سال  16تا  9در گروه 

در گروه اول . بود رم وزن بدنهر كيلو گ رم به ازاءگميلي 
%  13.0و در گروه سوم %  38.9و در گروه دوم %  58.5

  .شدندبيماران دچار ميو كلونوس 
تزريق دارو  س ازپزمان شروع ميوكلونوس  2جدول شماره 

بيشترين  .دهد مي و نيز طول مدت ميوكلونوس را نشان
 .شروع شدندتزريق ثانيه بعد از  10موارد ميوكلونوس 

درجه آنها  %63.8يك و درجه تكانش از بيماران % 36.2
 تك لجستيك در آناليز رگرسيون .داشتند دوتكانش 
اثر عوامل مختلف در بروز ميوكلونوس  گانه و چند عاملي

ميوكلونوس در  احتمالدر مدل چند عاملي . بررسي شد
 Odds = 52/2،% 95/0 ،05/1- 03/6( مردان بالاتر بود

Ratio( دار به طور  معنياينكه اين رابطه  براي اطمينان از
مجزا بين زنان و مردان وجود دارد و به تعداد بستگي 
ندارد، آناليز به طور مجزا بين زنان و مردان انجام شد و در 

. ميوكلونوس مشاهده شد دوز با هر دو آناليز رابطه سن و
در زنان رابطه معني  ليوبود دار  در مردان معني اين رابطه

 .ه نشدداري مشاهد
ابتلا به ميوكلونوس براي عوامل نسبت شانس  3جدول 

 نشانرا  در مردان گانهك عاملي و چندمختلف در مدل ي
با  ميو كلونوس بروزاحتمال در مدل يك عاملي  .دهد مي

و در اوزان پايين تر بروز  بالا رفتن دوز كمي كمتر شد
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 با توجه به همبستگي بالا بين وزن و دوز. بودكمي بيشتر 
)92/0=Pearson Correlation(  وزن  فقطدر مدل نهايي

اين حالت بروز ميوكلونوس در وزن هاي  در. قرار داده شد
   .بودپايين كمي بيشتر 

 
  
  
 

 مشخصات بيماران تحت عمل جراحي و افراد مبتلا به ميو كلونوس در جمعيت مورد مطالعه: 1جدول 

  .مقايسه بين افرادي كه ميوكلونوس داشته اند و كسانيكه نداشته اند *
  
  

  زمان شروع ميوكلونوس از زمان تزريق و طول مدت آن: 2جدول 
  حداكثر  حداقل  انحراف معيار ±ميانگين   

  50  10  6/28±9/7 )ثانيه(زمان شروع ميوكلونوس 
  30  5  0/11±5/4  طول مدت ميوكلونوس

  
  

  و براي بروز ميوكلونوس در مورد فاكتور هاي سن، وزن و دوز دارونسبت شانس : 3جدول 
 در مدل لجستيك يك عاملي و چند عاملي

 نسبت شانس در مدل چند عاملي در مدل يك عاملي *نسبت شانس  
98/0) 96/0-11/1(  سن  )05/1-00/1 (03/1  
97/0) 95/0-98/0(  وزن  - 

99/0) 98/0 -99/0( دوز دارو  )97/0-93/0 (95/0  
  براي نسبت شانس% 95فاصله اطمينان *                                   

  
  بحث

 ءبدنبال القابروز ميو كلونوس  اولاًكه نشان داد  اين مطالعه
بيشتر از ما در بيماران مورد مطالعه با پروپوفل  هوشي بي
دوز پروپوفل لازم براي  ثانياً و ستامارهاي ذكر شده آ

 نيز) BIS= 45 -50( هوشي بيوب رسيدن به سطح مطل
در اين بيماران به مراتب بالاتر از مقادير ذكر شده در ساير 

  .منابع است

 تعداد زياد بيماران توان به مي وت اين مطالعهقاز نقاط 
مقدار دوز مورد نياز براي تعيين  همچنين مورد مطالعه و

شاخص دو  بر اساس هوشي بيرسيدن به سطح مطلوب 
كه اين امر احتمال خطا در تعيين دوز كرد اشاره  طيفي

حركات درصدي  29بروز  .رساند مي مورد نياز را به حداقل
كه % 5در مقايسه با  بدنبال مصرف پروپوفلغير طبيعي 

  افراد مبتلا به ميو كلونوس  لونوسافراد غير مبتلا به ميو ك  افراد تحت مطالعه  
P-value* ) انحراف معيار ±ميانگين (  ).انحراف معيار ±ميانگين (  )انحراف معيار ±ميانگين.(  

 >001/0 9/17±2/16 3/18±9/26 8/1±7/23  سن
 >001/0 6/56±5/120 0/79±0/163  3/53±/2/151  دوز دارو
 >001/0  2/22±7/34 5/19±3/53 0/22±9/47  وزن
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 .]3[ بيشتر است رش شد بسيارو همكاران گزا1رديتوسط 
و همكاران در مطالعه اي ديگر بروز اين حركات 2استارك

در مطالعه   .]11[ گزارش كردند% 14 در بيماران خود را
ار از نژاد آسيايي بيم 303و همكاران كه بر روي  3چان

 كشوردر  1996 در سال Caucasianهند و اروپايي 
ميزان بروز ميوكلونوس در كل بيماران  ،انجام شدانگلستان 

آسيايي  نژاد و در% 19 هند و اروپايي در نژاد ،درصد 22
كه اين مطالعه نتايج دقيقاً با  خيرمورد ا كه ]12[ بود 29%

  .همخواني داردصرفاً بر روي بيماران آسيايي انجام شد، 
در  در اين مطالعه بيشترين وقوع حركات غير طبيعي

زير گروه سني براي  سال رخ داد كه اين 9سنين زير 
بيشترين ميزان  هوشي بيرسيدن به سطح مطلوب 

 بعلاوه. داشتندنياز  اهر كيلوگرم وزن بدن رازاء پروپوفل به 
بروز ميوكلونوس  ،اين يافته ها نشان داد كه با افزايش دوز

 عمق پايشبه افزايش يافت و اين در حالي بود كه با توجه 
اين مقدار دارو اجتناب در اين بيماران تزريق  هوشي بي

تاكنون  پژوهشگرهر چند بر اساس دانش . ناپذير بود
بر لزوم  نگرفته، يافته هات رصومطالعه اي در اين زمينه 

هاي پيشگيري از ايجاد ميوكلونوس بدنبال  استفاده از روش
  .در بچه ها تاكيد داردبه خصوص  تزريق پروپوفل

بيماران دوزي بيشتر از آنچه براي رسيدن به سطح  اغلب
ده هاي سازن و توسط شركتدر منابع  هوشي بيمطلوب 

 با. ت داشتنددرياف ]2[ شود مي دارو و كتب مرجع توصيه
و  دوز داروتعيين  براي هوشي بيعمق  پايش توجه به
 امكان دارد كه ،اشتباه در محاسبه دوزكم وقوع  احتمال

تفاوت ميران بروز در بيماران اين مطالعه و آنچه در ساير 
رخ  بيمارانهاي ژنتيكي  به دليل تفاوت منابع آمده است

نياز به جيه تو علاوه برفرضيه تفاوت نژادي  .داده باشد
مقدار بيشتر دارو و در نتيجه احتمال بيشتر بروز 

ت لع درفرضيه تواند بعنوان يك  مي همچنين ميوكلونوس
  . باشد مطرح بيماراناين در بالاي ميوكلونوسوقوع 

بين سن و وزن با ميوكلونوس  دار عدم وجود رابطه معني
ه براي در زنان نشان دهنده عدم وجود توان كافي مطالع

دهد كه دوز و  مي نشانيافته ها .باشد مي فتن اين رابطهيا

                                                            
1  - Reddy 
2 -Stark 
3 - Chan 

باشند  مي در بروز ميوكلونوس مطرحسن بعنوان دو عامل 
  .هر چند كه رابطه قوي در اين ارتباط يافت نشد

جز مطالعه چان  اي تاكنون مطالعههاي ما  اساس بررسي بر
 حركات ايجاد  بار مورد ارتباط نژاد د و همكاران
به ها  با توجه به اين يافته .جام نشده استانميوكلونيك 

در بيماران  تواند پاسخگوي تفاوت مي آنچهرسد  مي نظر
در  مقدار نياز به دارو و نيز ميزان بالاي بروز ميوكلونوس

   .نژاد است ،مطالعات مختلف باشد
  تيجه گيرين

ميزان دوز  ثير نژاد برأت مبني بر اي فرضيهدر اين مطالعه 
 هوشي بيبراي رسيدن به سطح مطلوب پوفل مورد نياز پرو

بر اين اساس لازم است  .ونوس شكل گرفتميوكل ووقوع
و  هوشي بيدوز مورد نياز براي رسيدن به سطح مطلوب 

لزوم كاربرد داروهاي جلوگيري كننده از ميوكلونوس طي 
  .مطالعاتي چند مركزي در هر نژاد تعيين گردد
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