
بررسی اثر سولفات منیزیم وریدی بر سطح پاسخهای استرس                                                                    دکتر شهرام ناصرنژاد و همکاران 

619سال دهم/ شماره 36/ فوقالعاده یک 1382                                                                      مجله دانشگاه علوم پزشکی ایران                        

 

بررسی اثر سولفات منیزیم وریدی بر سطح پاسخهای استرس، نورواندوکرین و فاز حاد 
در بیهوشی عمومی در مقایسه با بیحسی نخاعی  

 
   

 I دکتر شهرام ناصرنژاد*

 II دکتر ولیا… حسنی  
 III دکتر حسین فراهینی  

 IV دکتر لادن حسینیگوهری  
 V دکتر محمودرضا محقق دولتآبادی  

 VI دکتر علیرضا جوانشیر  
 
   

    
 

 
  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

چکیده  
    از بین بردن یا کاهش پاسخهای نورواندوکرین، فاز حاد و استرس در ترومــای جراحـی و حیـن
بیهوشی مورد توجه متخصصان بوده و برای پیشگیری از آن داروها و روشهای مختلفـی بـه کـار
گرفته شده است. هدف از انجام این مطالعه، بررسی اثرات تجویز سولفات منیزیم بر تغییرات میزان
ــوده سرمی هورمونهای استرس، نورواندوکرین و فاز حاد و مقایسه آن با اثرات بیحسی نخاعی ب
است. در این مطالعه که به صورت کارآزمایی بالینی تصادفی انجام شد، 60 بیمار کــه کـاندید عمـل
جراحی آرتروسکوپی تشخیصی زانو بودند به 3 گروه 20 نفری تقسیم شدند و تحت بیهوشی کامل
داخل وریدی با میدازولام، فنتانیل و آتراکوریوم همراه با سولفات منیزیم(گروه 1)، بیهوشــی کـامل
ــه تنـهایی(گـروه 3) داخل وریدی با همان روش بدون سولفات منیزیم(گروه 2) و بیحسی نخاعی ب
(Visual analog scale)VAS قرار گرفتند. در پایان عمل و بعد از هوشیاری بیمار، درد با سیستم
در هر سه گروه ارزیابی میگردید و در صورت بالاتر بودن VAS از شماره 3 جهت کنترل درد در
ــد. سـپس 24 سـاعت بعـد از انجـام عمـل جراحـی، سـطح 24 ساعت بعد از عمل فنتانیل داده میش
ــــاز حـــاد و ســـطح هورمونـــهای پاســـخهای اســـترس و هورمـــون شــاخصهای پاســخ ف
نورواندوکرین(نوراپینفرین) تعیین میگردید. بررسی نتایج حاصل از مطالعه توســط روش آمـاری
Ttest ،ANOVA و X2 و نرم افزار SPSS با ســطح معنـیدار 0/05 مـورد تجزیـه و تحلیـل قـرار

ــن بـه دنبـال اسـتفاده از سـولفات گرفت. برخلاف مطالعات قبلی که نشان دهنده کاهش نوراپینفری
ــون و برخـی از منیزیم قبل از لارنگوسکوپی و استفاده از بیحسی رژیونال بودند، سطح این هورم
T3 هورمونهای دیگر در 3 گروه اختلاف معنیداری با هم نداشت و در مقایسه 3 گروه با هــم تنـها
BS ،P=0/004 بـا WBC ،P=0/045 ــا با T4 ،P=0/000 با GH ،P=0/016(Growth Hormone) ب
با P=0/043 و +CRP با P=0/024 با هم اختلاف معنیداری داشتند. نتایج این مطالعــه عـدم تـأثیر
ــترس، فـاز حـاد و نورواندکریـن را سولفات منیزیم و تأثیر نسبی بیحسی نخاعی بر پاسخهای اس

نشان داد.      
         

کلیدواژهها:   1 – سولفات منیزیم   2 – پاسخهای استرس    3 – نورواندوکرین 
                        4 – فاز حاد                5 – بیحسی نخاعی  

ــه این مقاله خلاصهای است از پایان نامه دکتر علیرضا جوانشیر جهت دریافت مدرک دکترای تخصصی بیهوشی به راهنمایی دکتر شهرام ناصرنژاد سال 1381. این مطالع
تحت حمایت مالی و پشتیبانی معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی ایران انجام شده است(شماره ثبت: 363). 

I) استادیار گروه بیهوشی، بیمارستان شفایحیاییان، خیابان مجاهدین اسلام، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران(*مولف مسئول). 
II) استاد گروه بیهوشی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران. 

III) استادیار گروه ارتوپدی، فلوشیپ جراحی آرتروسکوپی زانو و مفاصل، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران. 
IV) دانشیار گروه بیوشیمی بالینی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران. 

V) استادیار گروه بیهوشی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران. 
VI) متخصص بیهوشی 
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مقدمه 
ــواد واسـطهای و بـه      پاسخ نورواندوکرین یا آزاد شدن م
دنبال آن تغییرات متابولیسم سلولی یا بین سلولی براســاس 
ــاهیت ضایعـه مشـخص میشـود. اگـر چـه  شدت، مدت و م
ــا الگوهـای  ماهیت دقیق این پاسخها هنوز مشخص نیست ام

قابل پیشبینی وجود دارند.  
ـــور در قالــــب محــــور هیپوتــالاموس،      الگوهـای مذک
هیپوفیز، سیســتم عصبـی اتونـوم، هورمونـهای کلاسیـــک، 
ـــا  مــواد واســطهای بــا عملکــرد موضعــی(پــاراکرین) ی
سیسـتمیک(اندوکریـن)، محصـولات سـلولهای اندوتلیـــــوم 
عـروق و برخـــی از مولکولـهای داخـــل سلولــــی مطــرح 

میباشند.  
ــات جراحـی، عفونـی و ترومـا      پاسخهای میزبان به صدم
ـــوژیکــی  توسـط تغیـیرات متـابولیکی، اندوکریـن و ایمونول

مشخص میگردد.  
    اگر ضایعه کوچک بــوده و زمـان محـدودی از ایجـاد آن 
ــها و بـازگشـت بـه حـالت عـادی  گذشته باشد بهبودی زخم
هموستاز و متابولیک بــه سـادگـی اتفـاق میافتـد. ضایعـات 
شـدیدتر سـبب اختـلالات بیشـتر در پروســـههای تنظیمــی 
میزبان میگردد که در صــورت عـدم دخـالت مناسـب، ایـن 
مکانیسمها میتوانند جنبـــه پـاتوفیزیولوژیـک پیـدا کـرده و 
ــی  زمینهسـاز مشـکلات مـهمی در دوره بعـد از عمـل جراح

شوند(1و 2).  
ــده موجـب فعـال      پاسخهای کلاسیک بـه ضایعات ذکر ش
شـدن پاسـخهای هورمونـی مـیگـردد کـه از راهـهای زیــر 
صورت میگیرد: 1- واسطههــــای آزاد شـده توسـط بـافت 
ــل  آسـیب دیـده، 2- پاسـخهای عصبـی منشـا گرفتـه از مح
ضایعه، 3- تحریک بارورسپتورها که ناشی از کاهش حجــم 
ــخ بـه 2  داخل عروقی میباشد. آزاد شدن هورمونها در پاس
ــه یکـی از آنـها تحـت کنـترل  نوع تحریک صورت میگیرد ک
محور هیپوتالاموس ـ هیپوفیز و دیگری تحت کنترل سیستم 
ــن ایـن راهـها براسـاس مکانیسـمهای  اتونوم است. رابطه بی
ــیز  فیدبک مثبت و منفی موثر بر محور هیپوتالاموس ـ هیپوف

تنظیم میشود.  

ــق گیرندههـای      بروز این پاسخها به دنبال جراحی از طری
انمتیلدیآسپارتات(NMDA) صورت میگیرد.  

    همانطور که میدانیم افزایش میزان هورمونهای استرس 
در سرم بلافاصله پس از تروما شروع میشود اما 24 تا 48 
ساعت بعد به حداکثر غلظت خود رســیده سـپس شـروع بـه 

کاهش مینماید.  
ــدازهگـیری سـطح سـرمی      به همین دلیل در این مطالعه ان
هورمونهای استرس 24 ساعت بعد از عمل جراحی بیمـاران 

صورت گرفت(3).  
    در مطالعات مختلف به عوامل مختلفی که روی پاسخهای 
استرس، نورواندوکرین و فاز حاد طی اعمال جراحــی مؤثـر 
هسـتند، اشـاره شـــده اســت، از جملــه مطالعــه ترامــر و 
همکارانش که برای اولین بار در سال 1995 تــأثیر سـولفات 
ــورد بررسـی قـرار  منیزیم بر کاهــش درد پس از عمل را م
دادند(4). اثر ضددردی و کاهش نیــاز بـه ضددردهـا توسـط 
سـولفات منـیزیم، حیـن و پـس از عمـــل توســط Koing و 

Herbert نشان داده شده است(5).  

    Testuro-Kagaural در مطالعهای اثــر سـولفات منـیزیم 
بر ســطح کـاتکول آمینـهای سـرم را در زمـان لولـهگـذاری 
بررسی کرد(3). در مطالعــه Poon و همکـارانش نشـان داده 
شد کــه پاسـخهای اسـترس توسـط بیحسـی نخـاعی بـهتر 
کنترل میشودAono .(6) و همکارانش در مطالعه دیگری بـه 
این نتیجه رسیدند که بیحسی اپیدورال توراسیک پاسخهای 
ــی کلهسیسـتکتومی بـا لاپاراسـکوپـی  سمپاتیک را در جراح
توسط بلوک سمپاتیک آوران مهار میکند(7). در این مطالعــه 
از ملــح وریــدی ســولفات منــیزیم بــه عنــوان یکــــی از 
ــتهای رسـپتور(NMDA) اسـتفاده شـد(8) و اثـر  آنتاگونیس
منیزیم بر پاسخهای هورمونال بــدن بررسـی شـد و بـا اثـر 

بیحسی رژیونال روی این پاسخها مقایسه گردید.   
 

روش بررسی 
ــه روش کارآزمـایی بـالینی تصـادفی      در این مطالعه که ب
ــد، اثـر سـولفات منـیزیم بـر تغیـیر مـیزان سـرمی  انجام ش
هورمونهای استرس، نورواندوکرین و فاز حاد در 60 بیمــار 
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ــی  بررسی شد و با اثرات بیحسی نخاعی بعد از عمل جراح
آرتروسـکوپـی تشـخیصی بـه عنـوان نمـــادی از دردهــای 
سوماتیک مقایســه گردیـد. تمـام بیمـاران مـورد مطالعـه در 
جریان طرح قرار گرفته و رضایت کتبی از آنها گرفتــه شـده 

بـود. بیمـاران در محـدوده سـنی 15 تـا 45 سـال بودنــد و  
بیماری زمینهای و منعی برای دریافت منیزیم نداشتند(سطح 
سـرمی منـیزیم بیـش از 1 میلیمـــول در لیــتر یــا وجــود 

حساسیت شناخته شده به منیزیم).  
    ایـن افـراد بطـور تصـادفی در 3 گـروه (1، 2و 3) قـــرار 
ــامل داخـل وریـدی  گرفتند. بیماران گروه 1 تحت بیهوشی ک
(TIVA=Total interavenous Anesthesia) همـراه بــا 
ــل وریـدی  سولفات منیزیم، گروه 2 تحت بیهوشی کامل داخ
ــاعی بـه تنـهایی قـرار  به تنهایی و گروه 3 تحت بیحسی نخ
گرفتند قبل از القای بیهوشی به گروه 1 سولفات منیزیم %10 
به مــیزان 0/25 میلیلیـتر بـه ازای کیلـوگـرم و بـه گـروه 2 
ــوگـرم بـه  نرمال سالین به میزان 0/25 میلیلیتر به ازای کیل
صورت تزریق وریدی آهسته داده شد سپس 3 میکــروگـرم 
ــیگـرم بـه ازای کیلـوگـرم  به ازای کیلوگرم فنتانیل، 0/1 میل
میدازولام، و 0/4 میلیگرم به ازای کیلوگرم آتراکوریوم بــه 
بیماران تزریق گردیــد(20% کـاهش دوز) و بعـد از 5 دقیقـه 
لولـهگـذاری داخـل تراشـه انجـام گردیـد. بیهوشـی بعــد از 
لولهگذاری با اکسیژن و میدازولام به میزان 1 میکروگرم بـه 

ازای کیلـوگـرم در دقیقـه بـدون تجویـز N2O ادامـه یــافت.  
ــهدارنده، سـولفات منـیزیم  بیماران گروه 1 به عنوان دوز نگ
ــوگـرم در سـاعت بـه  10% با سرعت 8 میلیگرم به ازای کیل
صورت انفوزیون داخل وریدی و گروه 2 معادل همان حجم 
نرمالسالین دریافت کردند. 5 دقیقه بعد از لولهگذاری داخــل 
تراشه، فشار خون و ضربان قلب بیمار به عنوان میزان پایه 
ثبت میشد و در صورت افزایش ضربان قلب یا فشار خـون 
ــه) 1 میکـروگـرم بـه ازای  سیستولی(بیش از 20% میزان پای
ــد تـا تعـداد ضربـان قلـب و  کیلوگرم فنتانیل تزریق میگردی
ــون سیسـتولی بـه حـد پایـه بـرگردانـده شـود. در  فشار خ
صورتی که پاسخ مناسب به دست نمیآمد و افزایــش فشـار 
خون باقی میماند بیمار از مطالعه حذف میشــدو از داروی 

ــترل فشـار خـون و ضربـان قلـب اسـتفاده  مناسب جهت کن
میگردید. برای گروه 3، مقدار 100 میلــیگــرم لیدوکاییـــن 
ـــال تجویـز گردیـد.  5% بدون آدرنالین به صــورت اینتراتکـ
در پایـان عمــــل و پــــس از هوشـــیاری بیمــار، درد بــا 
Visual analog Scale(VAS) در تمــام گروهـها ارزیـابی 

ــماره 3 جـهت  می شد و در صورت بالاتر بودن VAS از ش
کنترل درد در 24 ساعت بعد از عمل 0/5 میکروگرم به ازای 
کیلوگرم فنتانیل تزریق میگردید. اندازهگیری ســطح سـرمی 
هورمونهای استرس، فاز حــاد و نورواندوکریـن 24 سـاعت 
بعد از عمل جراحی صورت میگرفت(اندازهگیری هورمونـها 
از طریق روش رادیوایمونواســی انجـام شـد). پـس از ثبـت 
ــات، بـا اسـتفاده از  نتایج آزمایشها در فرم جمعآوری اطلاع
نرمافزار آمــاری SPSS اطلاعـات بـه دســـت آمـده مـورد 
ــرار گرفــت. در پایـان نتایــــج آزمایشـها  تجزیه و تحلیل ق
ـــــت  بـــرای مقایســـه 3 گـــروه بـــا هـــم، توســـط تس
ANOVA(Analysis of variance) و مقایسـه دو بـه دو 

ــی و  گروهـها توسـط Student t.test بـرای متغیرهـای کم
آزمون X2 برای متغیرهای کیفی با P<0/05 مورد بررســی 

قرار گرفت. 
 

نتایج 
    در این مطالعه 60 بیمار در 3 گروه 20 نفری قرار گرفتند. 
بر اساس نتایج حاصل از بررسی دموگرافیک، میانگین سنی 
ــروه دوم 3/96±28/00 و  در گـروه اول 5/58±26/65، در گ
در گـروه سـوم 49/6±27/10 بـا P=0/644 بـود. میـــانگین 
وزنــــی در گــــــروه اول 4/58±73/60 در گـــــروه دوم 
6/13±72/55 و در گروه سوم 4/44±75/65 با P=0/158 به 
 ANOVA دست آمد کــه اختـلاف معنـی داری را بـا روش
ــت  نشان نداد. تمام این بیماران مردان جوانی بودند که به عل
صدمات ورزشی تحت عمل آرتروسکوپــی تشـخیصی زانـو 

همراه با ترمیم ACL قرار گرفته بودند. 
 ،T3)ـــج حاصـــل از پاسخهــای اسـترس     بررســی نتایـ
ACTH ،GH ،TSH ،T4 و کورتیــزول)، نورواندوکریـــن 

(نوراپـینفریــن) و فاز حــاد(فریتیــن، قندخــون، WBC و 
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CRP) بین 3 گروه توسط آزمون ANOVA صورت گرفت 

که نتایج آن در نمودار شماره 1 آورده شــده اسـت. سـپس 
 T-test گروهها به صـورت دو به دو با هـم توســط آزمون

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 مورد بررسی قرار گرفتنــد. بـرای بررسـی متغـیر CRP از 
آزمون Chi-square استفاده شد که نتایج به دست آمده در 

جدول شماره 1 آورده شده است.   
 

   
 
 
 
 
 

    
 
 

  
 
 
 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

جدول شماره 1- مقایسه کلی نتایج پاسخهای استرس، نوراندوکرین و فاز حاد در 3 گروه مورد مطالعه که تحت عمل آرتروسکوپی قرار گرفته بودند 
Spinal(گروه 3) TIVA(گروه 2) TIVA+Mg(گروه 1)  

  Spinal & TIVA Spinal & TIVA + Mg TIVA+Mg & TIVA

  (ANOVA) (ANOVA) (ANOVA)

   BS(P=0/043) 1 WBC(P=0/004)  1 
   CRP(P=0/024)* CRP(P=0/024)*
  Spinal (T test) Spinal (T test) TIVA+Mg(T test)

    BS(P=0/006) 1
    WBC(P=0/014) 1
    CRP(P=0/08)*
  TIVA(T test) TIVA+Mg(T test) TIVA(T test)

   BS(P=0/045) 1 WBC(P=0/014) 1
   CRP(P=0/008)* 
  Spinal & TIVA Spinal & TIVA + Mg TIVA+Mg & TIVA

  (ANOVA) (ANOVA) (ANOVA)

    
  Spinal (T test) Spinal (T test) TIVA+Mg(T test)

    
  TIVA(T test) TIVA+Mg(T test) TIVA(T test)

    
  Spinal & TIVA Spinal & TIVA + Mg TIVA+Mg & TIVA

  (ANOVA) (ANOVA) (ANOVA)

  GH(P=0/045) 1 T3(P=0/000) 1 T4(P=0/016) 1
  Spinal (T test)  TIVA+Mg(T test)

  GH(P=0/036) 1 Spinal (T test) T3(P=0/045) 1
   T3(P=0/016) 1 T4(P=0/001) 1
  TIVA(T test) TIVA+Mg(T test) TIVA(T test)

  GH(P=0/009) 1 T3(P=0/001) 1 
 (Pvalue<0/05)

    : هیچ کدام از پارامترها معنیدار نمیباشد.                                                       ANOVA= آنالیز واریانس 
1   : بقیه پارامترها معنیدار نمیباشند.                                                                  TSH= هورمون تحریک کننده تیرویید 

 C پروتیین واکنشی =CRP                                                 .مورد آنالیز قرار گرفته است X2 بوسیله CRP :*
TIVA= بیهوشی کامل داخل وریدی.                                                                   T3= تری یدوتیروکسین 

BS= قند خون                                                                                                 ACTH= هورمون آدرنوکورتیکوتیروپین 

TIVA+Mg= بیهوشی کامل داخل وریدی همراه با سولفات منیزیم                          T4= تیروکسین 

GH= هورمون رشد 

فاز حاد 
 (C

R
P, Feritin, B

S, W
B

S)
نورواندوکرین 

  (N
orepinephrine)

س 
پاسخهای استر

 (C
ortisol, A

C
TH

, G
H

, T3,
  T4, TSH
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بحث 
    اعمال هورمونهایی که روی رسپتورهای ســطحی سـلول 
ـــیگنالها  اثـر میکننـد از طریـق 3 مکانیسـم عمـده انتقـال س

صورت میگیرد.  
    هومورنــهای خاصـــــــی ماننــــــد پلـــــیپپتیدهـــــا 
(انسولیـــــن، گلوکــاگــــون، آرژینیـــن، وازوپرسیــــــن، 
اینترلوکینها، فاکتور نکروز تومور، انــترفرون، اندوتلینـها) و 
ـــــن، هیستامیـــــن،  آمیدهــا(کــاتکول آمینــها، سروتونیــ
تیروکســین T4) بـــه رسپتورهــــای غشــــــا وصـــــل 

میشونــد.  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ــــه پروتئیـــــن متصـــل بـــه      ایـــــن رسپتورهـــــا ب
ـــــد و  نوکلئوتیــدگوانیــن (پروتئیــن G) جفـــــت شدهانــ
واسطههای داخل ســلولی آنـها CAMP یـا یونـهای کلسـیم 

میباشد.  
    رسپتورهای چســبیده بـه غشـا همچنیـن موجـب هدایـت 
ــد از طریـق رسـپتورکینازها  پیامهای انسولین و فاکتور رش

میگردند.  
ـــــی      نوروترانسمیترهـــــا از طریـــــق کانالــهای یونــ
ــه بالیگاندهـا بـاز و بسـته میشـوند عمـل  غشــای سلول ک

میکنند.  

TIVA= بیهوشی کامل داخل وریدی.                                                                  TSH= هورمون تحریک کننده تیرویید 

                          C پروتیین واکنشی =CRP                                                                                                 قند خون =BS

TIVA+Mg= بیهوشی کامل داخل وریدی همراه با سولفات منیزیم                          T3= تری یدوتیروکسین                 

GH= هورمون رشد                                                                                          ACTH= هورمون آدرنوکورتیکوتیروپین 

ANOVA= آنالیز واریانس                                                                                T4= تیروکسین 

نمودار شماره 1- مقایسه میانگین پاسخهای استرس، نوراندوکرین و فاز حاد در 3 گروه مورد مطالعه که تحت عمل آرتروسکوپی 
قرار گرفته بودند 
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ـــن (T3) بـه رسـپتورهای      استروییدها و ترییدوتیرونیــ
سیتوزولیـــک کـــــه از HSP(پروتئیــــن شـوک حرارتـی) 
جـدا میشـوند متصـل شـده و بـه هستــــــه انتقــــال داده 

میشوند.  
    هورمونهایــــی کـــه تحــــت کنـترل سیسـتم عصبـــی 
ـــــد عبارتنــــــد از: کاتکـــــول آمینـــها،  اتونــوم هستنــ
آلدوســـترون، رنیــــــن، آنژیوتانسیـــــن و انســــولین و 

گلوکاگون.  
ــوگلیسـمی      کاتکول آمینها در پاسخ به آسیب، ترس و هیپ

آزاد میشوند.  
ـــامیکی      اعمــال متــابولیک تنظیـــــم هورمونــی همودین
براســاس نــوع رســپتور سلـــــول هـــــــدف، چگالــــی 
آن(دانسـیته) و غلظـت کـاتکول آمینـهای در گـردش خـــون 

متفاوت است.  
    کاتکـول آمینـها بلافاصلـــه بعـــد از آسیـــب افزایـــش 
ـــــح پایـــه  یافتــه و بعــد از حــدود 48 ســاعت بــه سطـ

برمیگردند(1و 2).  
ــــا      اسـتفاده بالینــــی از سولفــــات منیزیــــم از سالهـ
پیـش جهت کنتـــرل بیماران پرهاکلامپســــی وجـود داشـته 

است.  
ـــه فارمــاکولوژی منیزیــــم بــه عنــوان      توجـه اخـیر ب
آنتـاگویسـت گیرنــــــده NMDA(انمتیــــلدیاسپارتات) 
منجـــر بـه انجـام آزمایشـهای مختلـــــف در رابطــــه بــا 
تداخــــل دارویـی آن و مکانیسـمهای فـیزیولوژیـک کنــترل 
ـــرات آن روی درد شــده  کننـده همودینامیـــک بـــدن و اث

است(2).  
    در مطالعه Herbert-Koing با تزریق قبــل و حیـن عمـل 
سولفات منیزیم توانستند نیـاز بـه بـیدردی حیـن و پـس از 

عمل را کاهش دهند(5).  
ــــاتکول      در مطالعــــــه Tetsuro-Kagaural ســـطح ک
آمینـهای سـرم و وضعیــــت ثبــات همودینـامیکی بعــد از 
تجویز داخل وریدی ســولفات منیزیـــم بـــه عنـوان داروی 
قبل از بیهوشی در زمان لولهگذاری تراشــه مـورد بررسـی 
قـرار گرفـت و مشـاهده شـد کـه سـطح کـاتکول آمینـــهای 

ـــن) بـه مـیزان کمـی افزایـش  سرم(اپینفریــن، نوراپینفریـ
ــود نداشــــت(3).  یافته است اما اختلافـی بیـــن 2 گروه وج
ـــیزیم  در بررسـی Watson-Vaughan نـیز سولفــــات من
ـــن لارنگوسـکوپـی،  موجب کاهش پاسخهای تحریکـــی بیــ
لولهگذاری و خــارج کـــردن لولـــه تراشـــه شـده بــود(9) 
در مطالعــــهای دیگــــر کـــه توســــط Pernerstorfer و 
همکارانــش انجــام شــــد میـــزان اپــینفریــــن سـرم 5 
ـــی  دقیقــــه پـــس از لارنگوسـکوپــــی بــــه میـــزان کم
ـــح نـوراپینفریــن و پرولاکتیــــن سـرم  کاهـــش و سطــ
بطـور واضــــح بعــــد از لارنگوسـکوپـی افزایـش یافتـــه 

بود(10).  
ـــط Charmer-Jorgeson و      در یــک مطالعــه کــه توس
همکارانـــش انجـــام شــــد میــــزان کاتکــــول آمینـهای 
ســــرم پــــس از لارنگوسـکوپــــــی افزایــــش یافتـــــه 

بود(11).  
    از سـوی دیگــــر کاتکــــول آمینـها نقـش مــهمی را در 
پاســــخ فـیزیولوژیـک بـه اسـترس و صدمـات بـافتی ایفــا 
ــــن عقیــده وجــود دارد کــه وضعیـــــت  میکننــــد. ایــ
ـــالیت  همودینـامیک بعـد از صدمـه شـدید در ارتبـاط بـا فع
ـــوراپینفریــن از  سیسـتم آدرنـرژیـک و در نتیجـه نشـت ن
ــــی فعالیـــــت ســمپاتیکی  سـیناپــــس عصبــــی در طــ
میباشــــد کـــه منجــــــر بــه بـــروز اثــرات متــابولیک 
ــردد و فعـالیت ایمنـی نـیز  هورمونال و همودینامیـــک میگ
تحت تاثیــر آن قــرار مـیگیــــرد. همچنیـــن در مطالعـات 
ــخهای اسـترس،  مختلف اثر مهاری بلوک رژیونال روی پاس
ــی مختلـف گـزارش  نوراندوکرین و فاز حاد در اعمال جراح

شده است(12). 
    Breslow و همکارانــــش در مطالعــــــه خـــــود بـــه 
ــــال  کاهــــش فشـار خـــون بعــــد از عمــــل بــــه دنبـ
ــــش  بیحســــــی اپیـــــدورال کــه ناشـــــی از کاهـــــ
فعالیــــت سیسـتم اعصـــاب ســمپاتیک میباشــد اشــاره 

کردهاند(13).  
ـــه      در مطالعــه Poon و همکــارانش مشــاهده شــــد ک
ــهتر  پاسـخهای استــــرس توســـــط بیحســـی نخـاعی ب
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کنـترل میشونـــــدHarm .(6) و همکارانــــــش طــــــــی 
ــزارش کردنــــد کــــه بیحســــی اپیـــدورال  مطالعهای گ
ـــه جراحــی آئــورت شــکمی را کمتــــر  پاسـخ اسـترس ب

میکند(14).  
    مطالعـه Hangen و همکـــارانش نشــان داد کــه بلــوک 
ــهار  نوروژنیک پاسخ هیپوفیز قدامی را به استرس جراحی م

میکند(15).  
    Aono و همکارانـــــش در بررســـــی هورمونهــــــای 
ـــط لاپاراســکوپــــی  اسـترس در کلهسیستکتومــــی توس
نتیجـــه گرفتند که بیحسی اپیــدورال توراسـیک پاسـخهای 
سمپاتیـــک را توســط بلـوک مسـیر آوران سـمپاتیک مـهار 
میکند امــا افزایـش در مـیزان کورتـیزول کـه یـک اسـترس 
ـــال  هورمــون از محــور هیپوتــالاموس ـ هیپوفــیز ـ آدرن

میباشد، رخ میدهد(7).  
ـــــه      Engquist و همکارانــــــش نشـــان دادنـــــد کــ
ــک پاسـخ بـه  آدرنالیـــن ترشح شده طی استرس جراحی، ی
تحریک نوروژنیک اســـت چـــون این افزایش در جراحی با 
بیهوشی عمومی یا بیحســـی اپیـدورال بلوک میشــود. با 
وجـــود این به نظر میرسد کــه بیحسـی اپیـدورال ترشـح 

نورآدرنالین بعد از عمل را افزایش میدهد(16).  
    در ایـن مطالعـه نکتـه دارای اهمیـت، انـدازهگـیری ســطح 
کاتکول آمینها و سایر مشخصههای فاز حــاد و اسـترس در 
مرحله بعد از عمل بوده است که نشان دهنده پاسخ بــدن بـه 

صدمه وارد بر آن میباشد.  
    بالاتریـن سطــــح پلاسمایـــی تمـام ایـن هورمونـها بــه 
عنوان مشخصه پاســخهای نورواندوکریـن، اسـترس و فـاز 
ـــه در  حـاد در 24 سـاعت بعـد از عمـل دیـده میشـود(1) ک
بیماران این مطالعه نیز اندازهگیری در همین زمــان صـورت 

گرفت.  
    در این مطالعــه تفـاوت، بیــــن گروهـی کـه بـا بیحسـی 
نخاعی اداره شــده و گروهـی کـه فقـــط بیهوشـی عمومـی 
ــد  گرفته بودند به عنـــوان پایه مطالعــه در نظــر گرفتـه ش
ــهایی نسـبت بـه آن، مـورد تجزیـه و تحلیـل قـرار  و نتایج ن

گرفت.  

ــــد از عمــل تــا زمــان      تمـام ایـن بیمـاران در فـاز بعــ
نمونهگیری بـــدون درد نگـــه داشتـــــه میشـدند بطـوری 
کـــه پـــس از پایان عمـــل و هوشیــار شــدن بیمار، درد 
بـا VAS در تمـام گروههــــا ارزیابــــی مـیگردیـــد و در 
ـــرای کنـترل درد  صورت بالاتر بودن VAS از شماره 3 بــ
در 24 ساعت بعد از عمل 0/5 میکروگرم به ازای کیلــوگـرم 
ــد. بنـابراین در زمـان نمونـهگیـــری درد  فنتانیل داده میش
عاملی برای تغییر سطـح پارامترهای اندازهگیری شده نبوده 

است.  
    با توجه به اهداف این تحقیق، نتایج بــه دسـت آمـده از 3 
گروه مورد مطالعه ابتدا با آزمون ANOVA مورد تجزیه و 

تحلیل قرار گرفت.  
ــــاره 1 دیــده      همـان طــــور کــــه در نمــــودار شمــ
 GH و P=0/16 با T4 ،P=0/000 با T3 میشود تنها مقادیر
 ،P=0/004 بــا WBC از پاسـخهای اسـترس و P=0/045 بـا
ــاز  BS بـا P=0/043 و +CRP بـا P=0/024 از پاسـخهای ف

  .(P<0/05)حاد با هم اختلاف معنیداری داشتند
    مقادیــــر +CRP توسـط آزمـون X2 بـا هـــم مقایســه 

گردید.      
ـــده      در مــورد نــوراپینفریــن اختــلاف معنــیداری دی

  .(P=0/949)نشد
ــخ بـه فرضیـههای      با توجه به اهداف مطالعه و جهت پاس
 T-test تحقیـق، گروهـها دو بـه دو بـا هـم توسـط آزمـــون

مقایسه شدند.  
    نتیجه حاصل از مقایسه آماری گروهها در جدول شماره 

1 خلاصه شده است.  
ـــا      پاسـخهای هورمونــی بـدن بـه جراحـی و بیهوشـی ب
افزایــــش نیـاز اعضـای مختلــــف بــــدن بــه اکســیژن، 
عوارض ریوی، ترومبـــو آمبولـــی، انفارکتوس میوکارد و 
بـروز فـاز کاتـــابولیک منفــی همــراه بـــوده و افزایــــش 
ـــی عروقــــی (هیپردینـامیک)  متابولیســـم و فعالیـــت قلبـ
در نهایت عامـــــل تعیینکننــــدهای در ایجـاد عـــوارض و 
ــا خطـر بـالا  مرگ و میر بعد از عمل بخصوص در بیماران ب

میباشند.  
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    نتـایج حـاصل از ایـن مطالعـه نشـاندهنده عـــدم تــأثیر 
ــی حسـی نخـاعی روی ایـن  سولفات منیزیم و تأثیر نسبی ب

پاسخها میباشد.  
    ایــــن مطالعــــه تنهــــا روی بیمـاران فـــاقد بیمــاری 
زمینهای و بیماران مرد انجــام شــــده اسـت و ایـن امکـان 
وجـود دارد کـه بیماریـهای زمینـــهای ایـــــن پاسخهـــا را 
تغییـــر دهنـــــد یـا براسـاس شـدت بیمـاری ایـن پاسـخها 
متفـاوت باشــــد کــــــه نیازمنــــد مطالعــــات تکمیلــــی 

میباشد.  
ــتگی پاسـخهای      بطور کلی این تحقیق بیشتر احتمال وابس
مذکـور بـه شـدت ترومـای حـاصل از جراحـی و تغیـــیرات 

فیزیولوژیک حاصل از آن را مطرح نموده است.  
 

تقدیر و تشکر 
    بدینوسیله از زحمات بیدریغ همکاران ارجمند در بخـش 
ــوط  تحقیقات سلولی و مولکولی جهت انجام آزمایشهای مرب
به تحقیق که هسته اصلی این پژوهش بوده است بخصـوص 
استاد ارجمند سرکار خانم دکتر لادن حسینی گوهری تقدیر 

میگردد.  
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EVALUATION OF THE EFFECT OF USING INTRAVENOUS MAGNESIUM SULFATE IN

GENERAL ANESTHESIA ON THE LEVEL OF STRESS, NEUROENDOCRINE AND ACUTE
PHASE RESPONSES IN COMPARISON WITH SPINAL ANESTHESIA

                                                            I                                 II                                   III                                                     IV
*Sh. Naser Nejad, MD   V. Hassani, MD    H. Farahini, MD     L. Hosseini Gohari, Ph.D

                                                                                                                V                                              VI
M.R. Mohaghegh Dolat Abadi, MD        A.R. Javanshir, MD

ABSTRACT
    Reducing the stress neuroendocrine and acute phase responses to surgical trauma during anesthesia has
always attracted the attention of anesthesiologists. In order to achieve this goal, different drugs and
methods have been used for prevention. The goal of this study was to evaluate the magnesium sulfate
effects on serum level changes of stress hormone, neuroendocrine and acute phase reactant and then
compare these effects with spinal anesthesia induced changes. In this study, 60 patients who were
candidates for diagnostic knee arthroscopic surgery were randomly allocated to three groups(Group 1, 2
and 3). In the first group the patients received total intravenous anesthesia(TIVA) with midazolam,
fentanyl and atracurium plus magnesium sulfate. In group 2 the patients received total intravenous
anesthesia in the same way but did not receive magnesium sulfate and in the third group only spinal
anesthesia was performed. Pain was evaluated with visual analog scale(VAS) in the three groups and
fentanyl intravenous was administered during 24 hours after the surgery in the condition that VAS was
more than 3. Acute phase response indicators, stress responses and neuroendocrine (Norepinephrine)
hormones were measured 24 hours after the surgery. Results obtained from ANOVA, T-test, X2 and SPSS
software were analysed with significant Pvalue of 0.05 and in contrast to previously preformed studies the
level of norepinephrine and some other hormones showed no significant difference. Comparisons made
between the three groups using analysis of variance(ANOVA) showed significant differences in T3
(P=0.000), T4 (P=0.016), GH(P=0.045), BS(P=0.043), WBC(P=0.004) and CRP+(P=0.024). The results of
this study have shown that magnesium sulfate has no significant effect and spinal analgesia has relative
effect on the neuroendocrine, acute phase and stress hormone responses respectively.

Key Words:   1) Magnesium sulfate      2) Stress responses      3) Neuroendocrine     4) Acute phase

                        5) Spinal analgesia  
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