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مقایسه اثر 2 رژیم دارویی گرانیسترون ـ دگزامتازون و دروپریدول ـ دگزامتازون روی 
تهوع و استفراغ بعد از عمل در جراحی داخل شکمی  
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مقدمه 
    تهوع و اســتفراغ بعـد از عمـل یکـی از مشـکلات بیهوشـی 

بوده(Ponv) و علاوه بر داشتن اثر منفـی روی رضایت بیمار  
 
 
 

 
 
 

 
عامل بروز عوارض جدی مانند آسپیراسیون، دهیدراتاسیون، 

اختلال الکترولیتی و طولانی شدن توقف بیمار در بیمارستان  
 
 
 

چکیده  
(Ponv)امروزه از گروههای دارویی متفاوتی جهت پیشگیری یا درمان تهوع و اســتفراغ بعـد از عمـل    
استفاده میشود که این داروها میتوانند در عملهای مختلف یا بیماران مختلــف اثـرات متفـاوتی داشـته
باشند. علاوه بر آن بعضی از این داروها گرانقیمت بوده و این مسئله عاملی محدود کننده برای استفاده
از آنها محسوب میشود بنابراین برنامههای دقیقی بــرای اسـتفاده از داروهـای ضـد تـهوع و اسـتفراغ
ــد وجود ندارد. با توجه به این که نوروترانسیترهای متعددی در ایجاد این عارضه نقش دارند، درمان چن
دارویی میتواند اثر بیشتری روی تهوع و اســتفراغ بعـد از عمـل داشـته باشـد. در ایـن مطالعـه کـه بـه
صورت ارزیابی بالینی تصادفی طراحی گردید، 140 بیمار که تحت عمل جراحی داخل شکمی قرار گرفته
ــاب شـدند و بـه 2 گـروه تقسـیم بودند(شیوع تهوع و استفراغ بعد از عمل در این بیماران بالا است) انتخ
ــن دو رژیـم گردیدند سپس 2 رژیم درمانی متفاوت جهت پیشگیری از این عارضه تجویز گردید و اثر ای
ـــا هــم مــورد مقایســه قــرار گرفــت. در گــروه اول از ترکیــب دارویــی گرانیســترون و درمـانی ب
ــروه دوم از دروپریـدول و دگزامتـازون اسـتفاده شـد(n=70). هـدف از ایـن دگزامتازون(n=70) و در گ
مطالعه مقایسه شیوع تهوع و استفراغ در این 2 گروه، در مدت24 ساعت بعد از عمل بوده است. بیمــاران
مورد مطالعه در گروه سنی 50-15 سـال بودنـد و اعتیـاد بـه الکـل و موادمخـدر نداشـتند، از داروهـای
اعصاب استفاده نمیکردند و زمان جراحی آنها بیش از 4 ساعت نبــوده اسـت. خانمهـا در 10 روز اول
ــدند. براسـاس نتـایج بـه دسـت آمـده تـهوع و اسـتفراغ بعـد از عمـل در گـروه قاعدگی وارد مطالعه نش
گرانیسترون و دگزامتازون 1/4% و در گــروه دوم 23% بـود(p=0/0001). اگـر چـه گرانیسـترون داروی
گرانقیمتی میباشد، به علت وجود تفاوت بارز، به نظر میرسد که اثر آن از نظر اقتصادی قابل بررســی

و توجیه باشد.   
          

کلیدواژهها:    1 – تهوع و استفراغ بعد از عمل(PONV)   2 – گرانیسترون     3 – دروپریدول 
 

این مقاله خلاصهای است از پایان نامه دکتر نادر صالحی جهت دریافت درجه دکترای تخصصی بیهوشی به راهنمایی دکتر رضا صفائیان سال 1382. همچنین این مقالــه
در سیزدهمین کنگره بینالمللی بیهوشی در پاریس، سال 1383 ارائه شده است. 

I) استادیار گروه بیهوشی، بیمارستان فیروزگر، میدان ولیعصر، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران.(*مولف مسئول) 
II) متخصص بیهوشی 

III) استادیار گروه بیهوشی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران. 
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اسـت. در جراحیهـای شـکمی کـه بـا دسـتکاری احشـــا و 
پریتوئـن همـراه هسـتند، تـهوع و اسـتفراغ از شـیوع بـــالایی 
برخوردار میباشد(1) بنابراین پیشگیری از ایــن عـوارض بـه 
طور جدی و با تجویز چند دارو توصیه شده است. در رابطــه 
با ایجاد این عوارض راههای عصبی مختلفــی درگـیر بـوده و 
ــوان  ترانسمیترهای متفاوتی نقش دارند که از جمله آنها میت
ــامینرژیـک، کولیـنرژیـک، سـروتونینی،  به ترانسمیترهای دوپ

هیستامینک و موسکارنیک اشاره کرد.(2)  
ــای موثـر بـر ایـن راههـا و نوروترانسـمیترها      تمام داروه
میتوانند در پدیده ponv نقش داشته باشند به همین علــت در 
مواردی که احتمال این عارضه بالا است، توصیه می شود از 
2 یا چند دارو از گروههای مختلف استفاده شود یا زمانی کـه 
1 دارو در کنـترل ponv موثـر نیسـت توصیـه میشـود کــه 
ـــهوع و  داروی متعلـق بـه گـروه دیگـری از داروهـای ضـد ت
ــه هـر یـک از ایـن  استفراغ به کار برده شود.(3) بدیهی است ک
ـــوارض جــانبی خــاص خــود  گروههـای دارویـی، دارای ع

میباشند.  
ــشگـیری و درمـان تـهوع و      گروههای دارویی که جهت پی
استفراغ استفاده میشوند شامل آنتیکولینرژیکها، داروهــای 
آنتیهیســتامینیک، بوتیروفنونهــا(آنتــیدوپــامینرژیــــک)، 
بنزآمیدها(متوکلوپرامید و Dompridone) بنزودیازپینها(بــه 
ــــورازپـــام)، دگزامتـــازون، پـــروپوفـــول و  خصــوص ل

آنتاگونیستهای سروتونین هستند.  
    در گروه اخیر داروهایی مانند اوندانسترون، گرانیسترون، 
 (Tropisetron)ـــروپیســترون دولاسـترون(Dolastron) و ت
قرار دارند. این گروه از قدرت بالایی در مهار تهوع و استفراغ 
برخوردار میباشند که در بیمــاران شـیمیدرمانی بـه خوبـی 
شـناخته شـدهاند. عـوارض شـــایع گرانیســترون کــه یــک 
ــردرد، خوابآلـودگـی،  آنتاگونیست 5HT3 میباشد شامل س
ــدی  اسـهال و گـاهی یبوسـت اسـت. ایـن دارو متابولیسـم کب

داشته و 12-11% آن بدون تغییر در ادرار ظاهر میشود.  
ــت      مهمترین عامل محدود کننده استفاده از این داروها، قیم
ــی گرانیسـترون و  نسبتاً بالای آنها است. تاثیر ترکیب داروی
دگزامتـازون روی تـهوع و اســـتفراغ در مطالعــات مختلفــی 

گزارش شده است اما به طــور اختصـاصی روی اعمـال بـاز 
شکمی کمتر مورد بررسی قرار گرفته اســت. در ایـن مطالعـه 
تــاثیر ترکیــب دارویــی گرانیســترون و دگزامتــازون بـــر 
ــیری از تـهوع و اسـتفراغ بعـد از عمـل در بیمـاران بـا  پیشگ
ـــب دارویــی دروپریــدول و  جراحـی داخـل شـکمی بـا ترکی
ـــزء  دگزامتـازون مقایسـه شـد. ایـن دو رژیـم درمـانی در ج
دگزامتازون با یکدیگر مشترک هستند امــا قیمـت ترکیـب دوم 
ــول در ابتـدا بـرای  بسیار کمتر میباشد بنابراین به طور معم

پیشگیری و درمان از آن استفاده میشود.   
 

روش بررسی 
 (RCT)ــالینی تصـادفی     این مطالعه به صورت کارآزمایی ب
در بیمارستان شهدای هفتم تیر طی سالهای 81-1380 انجام 
ــال  شـد و از روش نمونـهگـیری آسـان اسـتفاده گردیـد. اعم
جراحی که بیش از 4 ساعت طول کشــیده بـود، بیمـارانی کـه 
سابقه مصرف الکل، مواد مخدر، داروهای اعصاب و دخانیات 
داشتند و نــیز بیمـاران بسـیار چـاق و دارای سـابقه بیمـاری 
حرکتی و خانمها در 10 روز اول قــاعدگـی از مطالعـه خـارج 

شدند.  
    جراحی انجام شده در بیماران مورد مطالعه در 114 مورد 

کله سیستکتومی(33 مورد مــرد و 81 مـورد زن) و در سـایر  
ــرد و  موارد(23 مورد) بستن کلستومی بوده است(16 مورد م
7 مورد زن). این بیماران به صورت تصادفی در 2 گروه قرار 
گرفتند و مطالعه به صــورت دو سـویهکور انجـام گردیـد. در 
گروه اول(N=70) بعد از القای بیهوشی جــهت پیـشگـیری از 
ــترون(20  تهوع و استفراغ بعد از عمل، ترکیب دارویی گرانیس
میکروگرم بــه ازای کیلـوگـرم) و دگزامتـازون(8 میلـیگـرم) 
تجویـز شـد و در گـروه دوم(n=70) از ترکیـب دروپریـــدول 
(1/25 میلیگرم) و دگزامتازون(8 میلیگرم) استفاده گردید.  

ــه کـار بـرده شـده طـی عمـل در 2 گـروه      تمام داروهای ب
 (premedication)ــش از بیهوشـی یکسان بودند. داروهای پی
ــیگـرم بـه ازای کیلـوگـرم و  شامل مورفین به میزان 0/1 میل
فنتانیل 1 میکروگرم به ازای کیلوگرم بود و القای بیهوشی بــا 
تجویز تیوپنتال بــه مـیزان 5 میلـیگـرم بـه ازای کیلـوگـرم و 
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ــه ازای کیلـوگـرم جـهت  آتراکوریوم به میزان 0/5 میلیگرم ب
شلی عضلانی، صورت گرفت. برای حفظ بیهوشی از هالوتان 
ــروپیـن  و نیتروس اکسید و برای برگشت شلی عضلانی از آت
ــها در صـورت نیـاز، مقـادیر  و نئوستیگمین استفاده شد و تن
بیشتری از هر یک از داروهای ذکر شده به کار برده میشد. 
ــدم وجـود تـهوع و اسـتفراغ در 24  در مرحله بعد وجود یا ع
ساعت بعد از عمل مــورد بررسـی قـرار گرفـت و بـر اسـاس 

آزمون کای مقایسه گردید.  
 

نتایج 
    براساس نتایج به دســت آمـده تـهوع و اسـتفراغ در گـروه 
گرانیسترون و دگزامتازون در 1 مورد مشــاهده شـد(1%) در 
حالی که در گروه دروپریــدول و دگزامتـازون 16 نفـر دچـار 
این عارضه شده بودند(%23)(P=0/0001). ذکر این نکتــه لازم 
است که استفراغ در گروه گرانیسترون و دگزامتــازون ایجـاد 
نشد و تنها در 1 مورد تهوع مختصر تا متوسط در این گــروه 
وجـود داشـت در حـالی کـه در گـروه دوم 14 بیمـار دچـــار 

 .(P=0/0000)(%20)استفراغ شدند
 

بحث 
    اعمال داخل شکمی از جمله اعمالی هستند که احتمال بروز 
بالای تهوع و اســتفراغ بعـد از عمـل در آنهـا بـالا اسـت(1و 4) 
ــروری میباشـد.  بنابراین پیشگیری از بروز این عوارض ض
پیشگیری در این رابطه حتی با استفاده از 3 دارو منطقی بــه 
نظر میرسد(3) زیرا ترکیب داروهای ضدتــهوع و اسـتفراغ، از 
به کار بردن هر یــک از آنهـا بـه تنـهایی موثرتـر اسـت.(2و 3) 
ترکیبات ضدسروتونینی داروهایی بسیار موثر در جلوگــیری 
از تهوع و استفراغ بعد از عمل محسوب میشوند. اگر چــه در 
ــات و در بعضـی از جراحیهـای خـاص اثـر  بعضی از مطالع
آنها کمتر گزارش شده است(5و 6)، اغلــب کتابهـای مرجـع و 
مطالعات انجام شده تأیید کننده اثرات مفید آنها هستند.(7-15)  
ــر ایـن دسـته دارویـی      در بسیاری از مطالعات تأثیر بیشت
نسـبت بـه سـایر گروههـای رایـج دارویـی نشـان داده شــده 
است.(7، 8و 11) هــمچنیـن مطالعـات مختلـف نشـان دادهانـد کـه 

ترکیـــب داروهـــای ضـــد ســـروتونینی بـــا داروهــــای 
ـــا را  کورتیکوسـتروییدی اثـرات ضـد تـهوع و اسـتفراغ آنه
افزایش میدهد و اثر این ترکیب با اثر هر یک از ایــن 2 گـروه 

دارویی مورد مقایسه قرار گرفته است.(9، 10، 12، 13و 14)  
    یکی از مهمترین عوامل محــدود کننـده مصـرف داروهـای 
ضد سروتونینی، قیمت نسبتاً بالای آنها میباشد بنابراین در 
مطالعه حاضر، ترکیب گرانیسترون ـ دگزامتازون بــا ترکیـب 
دیگری مقایسه شد که در جــزء دگزامتـازون، مشـابه ترکیـب 
قبلی بود اما قیمت پایینتری داشت. داروی دوم در گروه اول 

گرانیسترون و گروه دوم دروپریدول بود.  
    گروه اول ترکیب دارویی گرانقیمــت و گـروه دوم ترکیـب 
دارویی ارزان قیمت دریافت کردند. اغلب مطالعات موجـود در 
ــی شـکمی مربـوط بـه اعمـال لاپاراسـکوپیـک  رابطه با جراح
میباشند زیرا این نوع عمل به علت ماهیت ذاتــی آن و تزریـق 
ــالای تـهوع و اسـتفراغ  گاز CO2 به حفره پریتوئن، با شیوع ب
بعد از عمل همراه است و از سوی دیگر این تمایل وجود دارد 
ــوند و عارضـه  که این بیماران به صورت سرپایی جراحی ش
تهوع و استفراغ میتواند موجب بستری شدن آنها گردد. این 
دو علت سبب شده تا اغلب تحقیقات روی اعمال لاپاراسکوپی 
متمرکز شود اما پیشگیری از این عارضه در ســایر بیمـاران 

نیز ضروری میباشد.  
ــترون      در مطالعه حاضر استفاده از ترکیب دارویی گرانیس
ــش از 98% از  و دگزامتـازون بـه صـورت پیـشگیرانـه در بی
بیماران سبب از بین رفتــن عارضـه تـهوع و اسـتفراغ بعـد از 
ـــالی کــه در 23% از بیمــاران گــروه  عمـل شـده بـود در ح
ــه  دروپریدول ـ دگزامتازون، میزانهای مختلفی از این عارض
مشاهده شــد. در مطالعـه بیسـواز و رودرا(16) روی بیمـاران 
لاپاراسکوپی شــده، ایـن عارضـه در گـروه گرانیسـترون بـه 
تنهایی 17% و در گروه گرانیسترون و دگزامتــازون تنـها %5 
بوده است(گرانیسترون 40 میکروگرم به ازای کیلوگــرم). در 
مطالعـه فوجـی و همکـاران(10) روی گرانیســـترون، تــهوع و 
ــل بـه دنبـال تجویـز آن 13% و در ترکیـب  استفراغ بعد از عم
گرانیسترون و دگزامتازون تنها 2% مشاهده شد که نتــایج آن 
بسـیار مشـابه بـا مطالعـه حـاضر در گـروه دگزامتـــازون و 
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ــا دوز  گرانیسترون میباشد(در این مطالعه نیز گرانیسترون ب
40 میکروگرم به ازای کیلوگرم استفاده شده بود). در مطالعه 
ـــق(15) آمــار بــه دســت آمــده از بررســی  دیگـر ایـن محق
ــهایی در بیمـاران زن، نشـان دهنـده بـروز  گرانیسترون به تن
تهوع و استفراغ به میزان 13% بعد از عمل لاپاراسکوپی بــوده 

است که مشابه مطالعه قبلی میباشد.  
ــد از عمـل بـا اسـتفاده از      بروز تنها 2% تهوع و استفراغ بع
ــه بـا گرانیسـترون و دگزامتـازون در اعمـال  رژیم پیشگیران
دیگری مانند تیروئیدکتومی(9)، اعمال گوش و حلق و بینــی(13)، 
پستان(14) و کودکان(12) نیز ذکر شده است. همانطور که گفته 
شد در بیماران با جراحی داخل شکمی احتمال بــروز تـهوع و 
استفراغ بالا بوده و تا 70% نیز گزارش شده است.(4) علاوه بر 
ــدر بـا اثـر طولانـی جـهت  آن در این بیماران از داروهای مخ
ــد از عمـل اسـتفاده مـیگـردد کـه ایـن مسـئله  کاهش درد بع
استفاده پیشگیرانه از داروهای ضد تهوع و استفراغ را مطرح 

میکند.(2)  
ــدول      با توجه به آمار موجود، گروه دگزامتازون و دروپری
ــاهش  نیز به طور چشمگیری تهوع و استفراغ بعد از عمل را ک
داده بود اما اثر آن به طور مشخص کمتر از گروه دیگر بوده 
ــتفاده از  است. در گروه دروپریدول و دگزامتازون نیاز به اس
ــئله بـه معنـای  داروی سوم نیز به چشم میخورد که این مس
افزایش هزینه و عــوارض خواهـد بـود. اگـر چـه اسـتفاده از 
داروی سوم در هر لحظه امکانپذیر است اما باید به این نکته 
توجه کرد که بروز تهوع و استفراغ تجربه ناخوشایندی است 
ــل در بیمـار بـه جـا  و خاطره بدی نسبت به مرحله بعد از عم
میگذارد. از سوی دیگر استفراغ حتی اگر تنها 1 بار صــورت 
گـیرد خـود میتوانـد عـوارض جـدی مـانند پـارگـی مــری و 

آسپیراسیون را به دنبال داشته باشد.  
    به عنـوان نتیجـهگـیری کلـی میتـوان گفـــت کــه ترکیــب 
ــه در اعمـال جراحـی  گرانیسترون و دگزامتازون همانطور ک
مختلف نشان داده شده اســت در اعمـال داخلـی شـکمی نـیز 
میتواند تهوع و استفراغ را کاهش دهد و در مقایسه با ترکیب 
دارویی دروپریدول و دگزامتازون بسیار موثر است. اگر چــه 
قیمــت، عــامل محدودکننــدهای بــرای مصــرف داروهـــای 

ـــارز در مــوارد  آنتیسـروتونینی میباشـد، وجـود تفـاوت ب
استفاده از این دارو سود مصرف روزمره این داروهــا را در 
این بیماران نشــان میدهـد. اگـر چـه انجـام شـدن مطالعـات 
تکمیلـی از نظـر بررسـی قیمـت ضـروری بـه نظـر میرســد، 
بعضی از عوامل مانند رضــایت بیمـاران از نظـر قیمـت قـابل 
سنجش نمیباشد. از سوی دیگر باید در دید کلــی نسـبت بـه 

یک پدیده به آن بها داده شود.  
ــروز تـهوع و اسـتفراغ      همانطور که ذکر شد در صورت ب
ــا داروی سـوم ادامـه داد امـا اسـتفاده از  میتوان درمان را ب
داروی سوم به معنای افزایــش هزینـه و عـوارض اسـت و از 
سوی دیگر وقــوع حتـی 1 نوبـت اسـتفراغ میتـوان عـوارض 
جدی به همــراه داشـته باشـد بنـابراین شـاید بـهتر باشـد در 
بیمارانی که در خطر بالای بروز تهوع و استفراغ هستند با به 
ــرای پیـشگـیری از ایـن  کار بردن بهترین داروهای موجود ب

عوارض اقدام کرد.   
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Comparison between Two Drug Combination Effects on Post-Operative
Nausea and Vomiting in Abdominal Operations

(Granisetron & Dexamethasone VS Droperidol & Dexamethasone)

                                          I                                II                                                        III    
*R. Safaeian, MD        N. Salehi, MD        M. Tamadon Rastegar, MD

Abstract
    Nowadays, many drug groups are available for prophylaxis and treatment of post-operative
nausea and vomiting(PONV). These drugs can have different effects on individual patients and
surgical procedures. Additionally, some of these drugs are expensive and this can be a limiting factor
in their selection. Moreover, no exact protocol exists for the use of these drugs. Due to the
involvement of different neurotransmitters in these phenomena(nausea and vomiting), multiple drug
therapy can be more effective. Therefore, in this double-blind randomized clinical trail(RCT) study,
140 patients with intra-abdominal operation (in which PONV could be seen with high incidence) were
selected and randomly divided into two groups. Later, different prophylactic measures were used in
these groups and their effects were then compared. In the first group the combination of granisetron
and dexamethasone was used while the combination of dexamethasone and droperidol was used in
the second group in order to determine and compare the incidence of PONV 24h after operation in
these two groups. The range of age was 15-50. Alcohol and drug abuse, the use of neurologic drugs,
operations more than 4 hours and women in their first 10 days of menstrual period were exclusion
criteria. The incidence of PONV in granisetron/dexamethasone group was 1.4% and 23% in the other
group(P=0.0001). According to this study the great efficacy of granisetron is in favor of its routine
use with dexamethasone as a prophylactic measure.

Key Words:  1) Post-operative Nausea and Vomiting(PONV)

                     2) Granisetron     3) Droperidol
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