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چکیده  
    پاسخهای بدن بیمار نسبت به تحریکات دردناک با تغییرات وسیع فیزیولوژیک در بــدن همـراه اسـت. یکـی از
پاسخهای مهم بدن، آزادسازی نوراپینفرین در خون است که میتواند موجب بــروز تغیـیرات سیسـتمیک مـانند
اسپاسم کرونر، افزایش انعقادپذیری، برهم خوردن تعادل عرضه و تقاضای میوکارد و غیره گردد. در مطالعــات
ــاد ایـن تغیـیرات متعددی سعی شده است تا با استفاده از داروهای مختلف و ایجاد عمق مناسب بیهوشی از ایج
ــوپنتـال بـر جلوگیری به عمل آمده یا از شدت آن کاسته شود. در این مطالعه بالینی اثر 2 داروی پروپوفول و تی
ASA class I میزان آزاد شدن نوراپینفرین به دنبال لارنگوسکوپی بررسی شده است. بدین منظور 60 بیمار با
ــد، بـه صـورت تصـادفی در 2 و در محدوده سنی 45-15 سال که برای جراحی غیر اورژانس انتخاب شده بودن
گروه قرار گرفتند. در این مطالعه سنجش عمق بیهوشی توسط مونیتورینــگ BIS انجـام میشـد. در ابتـدا بـرای
تمام بیماران میدازولام به عنوان پیشدارو تا رسیدن سطح BIS به 70 تزریق شــده سـپس اولیـن نمونـه خـون
گرفته میشد. در مرحله بعد به یک گروه تیوپنتال و در گروه دیگر پروپوفول تا رسیدن سطح BIS به 40 تجویز
ــرم فنتـانیل بـه میگردید. پس از تزریق 0/5 میلیگرم به ازای کیلوگرم آتراکوریوم و 3 میکروگرم به ازای کیلوگ
ــهگـذاری صـورت مـیگرفـت و 3 دقیقـه بعـد نمونـه دوم خـون گرفتـه میشـد. بـه ایـن ترتیـب هر دو گروه لول
نوراپینفرین پایه و بعد از لارنگوسکوپی، توسط روش ELISA اندازهگــیری مـیگردیـد. نتـایج بـه دسـت آمـده
میانگین سطح نوراپینفرین پلاسما بعد از لارنگوسکوپی (SD) را در گروه پروپوفول (0/125) 0/236 میکروگرم
ــاوت آمـاری در دسیلیتر و در گروه تیوپنتال (0/118) 0/216 نشان داد(P = 0/534) که با توجه به این نتایج، تف
ــرایط بین 2 گروه از نظر آماری معنیدار نبود(P > 0/05). بدین معنی که انتخاب داروی مناسب باید براساس ش

بیمار، عوارض جانبی دارو و برآورد هزینههای بیمار صورت گیرد. 
         

کلیدواژهها:   1 – نوراپینفرین    2 – تیوپنتال     3 – پروپوفول  
 BIS 4- تحریک دردناک   5- مونیتورینگ                       

ــال 1381. همچنیـن این مقاله خلاصهای است از پایان نامه دکتر حسین امین سبحانی جهت دریافت مدرک دکترای تخصصی بیهوشی به راهنمایی دکتر ولیا… حسنی، س
این طرح تحت حمایت مالی و پشتیبانی معاونت پژوهشی دانشگاه علوم پزشکی ایران انجام شده است( شماره ثبت: 429) 

I) استاد گروه بیهوشی، بیمارستان حضرت رسول اکرم(ص)، خیابان ستارخان، خیابان نیایش، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران، تــهران.(*مولـف
مسئول). 

II) استادیار گروه ارتوپدی، فوق تخصص آرتروسکوپی زانو، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران، تهران. 
III) دانشیار گروه بیوشیمی بالینی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران، تهران. 

IV) استادیار گروه بیهوشی، دانشگاه علوم پزشکی و خدمات بهداشتی ـ درمانی ایران، تهران. 
V) متخصص بیهوشی.  
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مقدمه 
    انتخاب مناســبترین داروی بیهوشــی یکـــی از اهـــداف 
ـــوب  مـهم اداره یـک بیهوشــــی و جراحــــی موفـق محس
ـــده اسـت کـه پاسـخهای  میشود. از سوی دیگر ثابــت شـ
ــار نسبـــت بـه تحریکـــات دردنــاک بـا تغییــرات  بدن بیم
ـــی  وسیـع فیزیولوژیـک در بدن همراه میباشد(1و 2) که یکـ
از ایـــن پاسخهـــا آزادسـازی نـــوراپینفریــن در خـــون 

است(1و 2). 
    تغیـیرات ناشــــی از آزاد شـدن نـوراپـــینفریـــــن در 
بـــدن شامــــل افزایــــش فشــــار خـــــون، افزایـــــش 
ضربان قلب، کاهـــش خونرسانـــی به کرونـــر، به هــــم 
ـــادل عرضــه و تقاضــای میوکــارد، افزایــش  خـوردن تع
ـــار سیستــــم ریــــوی و …  انعقادپذیری، افزایـــش فشــ

میباشد(1و 2).  
    همیشـــه سعــی بر ایـــن بوده اســـت کــه با اســتفاده 
از داروهـای مختلـف بیهوشـــی و ایجــاد عمــق مناســــب 
ــا از  بیهوشـی از ایجاد این تغییرات جلوگیری به عمل آمده ی

شدت آن کاسته شود.  
ـــول و تیـــوپنتــــال      در ایــن مطالعــه تاثیـــر پروپوفــ
ــــر  در جلـوگـیری از آزاد شـــدن نـوراپینفریــــــن در اث
تحریک دردناک با یکدیگـــر مقایســـه شـــد. مقدار داروی 
ــــی کــه  بـه کـار رفتـه براسـاس عمـق مناســــب بیهوشــ
ــــن  توســـــط مونیتورینــگ  BIS ســنجیده میشــد تعیی

میگردید. 
 

روش بررسی 
    در ایــن بررســی 60 بیمــار بــــا ASA class I و  
میــانگین ســــنی 45-15 ســـال کـــه در ســـال 1380 در 
بیمارسـتان حضـــرت رســول(ص) بــرای عمــل جراحــی 
انتخابی ترمیـم ربـاط قدامـی زانـو انتخـاب شـده بودنـد بـه 

صورت تصــادفی در 2 گـروه مسـاوی قـرار گرفتنـد.  
    رعـایت مسایــــل اخلاقـی بـــه تــایید کمیتــه بررســی 
کننـده رسـید و از تمـام بیمـاران رضـــایت نامــه دریــافت 

گردیـد. 

    بیمـاران بـــا مشــکلات زمینــهای و بیماریــهای کنــترل 
ـــالاتر)، جراحــی اورژانــس و  نشـده(ASA class III و ب
بیماران با سابقه مشخص آلرژی به داروهای مورد بررسی 

از مطالعه خارج شدند.  
ـــیاری و عمـــــق بیهوشـــی در      تغیـیرات سطـــح هوش
بیمـاران توســــط دستگــــاه مونیتورینـــگ BIS تعییـــن 

میشد.  
ـــا      مونیتورینـگ BIS وسـیلهای کـامپیوتری اسـت کـه ب
ــد  استفاده از امواج EEG، عمـق بیهوشــی را مونیتور میکن
ـــام  و ایـن عمـل را بـا پـردازش آنـالیز دو طیفـی EEG انج

میدهد.  
ــدازولام      در ابتــدا به تمام بیماران به عنوان پیش دارو می
ــیگردیـد، و اولیـن نمونـه  تا رسیــدن به BIS=70 تجویز م
ــه عنـوان مـیزان پایـه نـوراپینفریـن پلاسـما گرفتـه  خون ب
میشـد. پـس از آن در یـک گـروه جـهت القـای بیهوشــی از 
ــا رسـیدن BIS بـه  تیوپنتال و در گروه دیگر از پروپوفول ت

40 استفاده میگردید.  
    به هـر دو گــروه 0/5 میلــیگــرم بــه ازای کیلــوگــرم 
آتراکوریوم جهت تسهیل لولــهگـــذاری و 3 میکـروگـرم بـه 
ازای کیلوگرم فنتانیل به عنوان داروی ضد درد داده شـده و 
لارنگوسکوپی و لولهگذاری صورت میگرفت و 3 دقیقه بعـد 
نمونه دوم خون از بیمار جــهت انـدازهگـیری نـوراپینفریـن 

گرفته میشد.  
ــول ادامـه پیـدا      بیهوشی در هر دو گروه با روشهای معم

میکرد.  
    در مواردی که لارنگوسکوپــی طـول میکشـید، بیمـار از 

مطالعه خارج میگردید.  
ــده سـطح نـوراپینفریـن از      بیمار و واحد اندازهگیری کنن
ــه در هـر یـک از بیمـاران بیاطـلاع  نوع داروهای به کار رفت

بودند. 
 

نتایج 
ــلاف      در مطالعـه انجـام شـده 2 گـروه از نظـر سـنی اخت

معنیداری با یکدیگر نداشتند(نمودار شماره 1).  
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ــراف معیـار آن      در گروه پروپوفــول میانگین سنی و انح
7/446± 33 سال و در گروه تیوپنتال6/194±32/1 ســال بـا 

P=0/613 بود(P> 0/05)(نمودار شماره 1). 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

نمودار شماره 1- میانگین سنی بیماران مورد مطالعه در 2 گروه 
تیوپنتال و پروپوفول 

 
ـــروه نیـــــز      مقایسـه سـطح نـوراپینفریـن پایـه در 2 گ
نشــاندهنده عــدم وجــود اختــلاف معنــــیدار آمـــاری 

ـــود.       بــ
    ایــن مــیزان در گــروه پــروپوفــــول 0/245±0/113 
میکـــروگـــرم در دســـیلیتر و در گـــروه تیـــوپنتـــــال 
 P =0/225 0/105±0/210 میکــروگــرم در دســیلیتر بــــا

(نمـودار شــماره 2).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

نمودار شماره 2- میانگین نوراپینفرین اولیه (قبل از لارنگوسکوپی) 
در 2 گروه تیوپنتال و پروپوفول 

 

سـطح نـوراپینفریـن بعـد از لارنگوسـکوپـی نـیز در گــروه 
پـروپوفـــول 0/125±0/236 میکــروگــرم در دســیلیتر و 
در گــروه تیــــوپنتـــال 0/118±0/216 میکـــروگـــرم در 
دسـیلیتر بـا P= 0/534 بـه دسـت آمـد کـه از نظـر آمـاری 

معنیدار نبــود(نمـودار شـماره 3).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 

نمودار شماره 3- میانگین سطح نوراپینفرین بعد از لارنگوسکوپی 
در 2 گروه تیوپنتال و پروپوفول 

 
    در نــهایت مــیزان نــــوراپینفریـــن پایـــه و بعـــد از 
لارنگوسـکوپـی نـیز در هـر یـک از 2 گـروه مقایســـه شــد 
ـــد( نمــودار  کـه اختـلاف آمـاری معنـیداری مشـاهده نگردی

شــماره 4).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

نمودار شماره 4- مقایسه میانگین سطح نوراپینفرین قبل و بعد از 
لارنگوسکوپی در 2 گروه تیوپنتال و پروپوفول 
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بحث  
ــر      بـا توجـه بـه ایـن کـه یکـی از پاسـخهای بـدن در براب
تحریکــات دردنــاک آزادســازی نــوراپــــینفرین و بــــه 
دنبـال آن ایجـاد تغیـیراتی ماننــــد افزایـش فشـار خـــون، 
ـــر و  افزایــش ضربــان قلــب، کــاهش خونرســانی کرون
ـــــب  غــــیره میباشــــد، انتخــــاب روش و داروی مناس
بیهوشـی جـهت بـه حداقـــل رسانـــدن ایـن تغیـیرات مــهم 

به نظــر میرسـد.  
ــــه بـــا مقایســـه اثـــرات      مطالعــات مختلفــی در رابط

ــال انجـام شـده اسـت.   پروپوفول و تیوپنت
    در مطالعــه Lindgren و همکــاران در ســــال 1993(3) 
تغیـیرات سـطح نـوراپینفریـن بعـد از لارنگوســـکوپــی در 
هر دو گروه وجــود داشـت کـه در گـروه تیـوپنتـال مـیزان 
آن بیشــتر بــود. در مطالعــه Gin و همکــاران در ســــال 
1993 غلظـت نـوراپینفریـن در گـــروه تیــوپنتــال بعــد از 

لولهگذاری بطور مشــخصی بـالاتر بـه دسـت آمـد(4).  
    در مطالعــــــه Brossy و همکــــــــاران در 1994(5) و 
Mustola و همکـــاران در 1995(6) نـــیز نتـــایج تقریبــــاً 

ــود.  مشابه ب
    براســاس نتایـــــــج حاصـــــل از ایـــــن مطالعــــــه 
سطــح نـوراپینفریـن خـون در هیــــچ یــــک از 2 گـــروه 
بــه میـــــزان معنــیداری بــــالا نرفتـــــه و از نظـــــــر 
ـــود  مقــدار نــیز بیــن 2 گــروه اختــلاف معنــیداری وج

نداشــت.  
ـــــت اختـــلاف در      بـــــه نظــر میرســــــد کــه علـــ
ــــن مطالعــه و مطالعــات  نتایــــج بـه دسـت آمـده از ایـــ
ــــق بیهوشـــی  قبلـــــی استفــــاده از مونیتورینـــــگ عم

باشـد.  
ـــانی کــه      بـا توجـه بـه نتـایج حـاصل میتـوان گفـت زم
ـــــب بیهوشـــــی رسانــــــده  بیمــاران بــه عمــق مناسـ
شونــــد تفـاوتی از نظـر سطــــح نـــوراپینفریــن خــون 
ـــی هنگــام اســتفاده از تیــوپنتــال و  بعـد از لارنگوسـکوپ
پــروپوفــول وجــود نخواهـــــد داشـــــت و انتخــــــاب 
ـــــوارض دارو،  داروی مناســــب بایـــــــد براســــاس ع

شرایــــط بالینـــــی بیمــــار و توجیـــه اقتصـــادی دارو 
ــیرد.   صورت گ

ـــن مطالعــه روی      بـاید بـه ایـن نکتـه اشـاره کـرد کـه ای
بیمــاران بــدون مشــکلات زمینــهای انجــام شــد و ایـــن 
احتمال وجــود دارد کـه در بیمـاران دیگـر بـا ASA بـالاتر 

ــه دسـت آیـد.   نتایج متفاوتی ب
 

تقدیر و تشکر 
    بدین وســیله از مرکـز تحقیقـات سـلولی دانشـگاه علـوم 
پزشکی ایران و از کارشناسان محترم سرکار خانمها ناگهی 
ــهای  و دلفـی کـه در انجـام آزمایشـات همکاریـهای صمیمان

داشتهاند تشکر و قدردانی میگردد. 
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COMPARISON OF THE EFFECTS OF PROPOFOL AND THIOPENTAL ON
NOREPINEPHRINE LEVEL BEFORE AND AFTER LARYNGOSCOPY DURING

ANESTHESIA

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

                                                                                                                            V
 H. Amin Sobhani, MD

ABSTRACT
     Responses to painful stimulus are associated with broad range of physiological changes in human body.
One of these significant responses is an increase in plasma norepinephrine level that may cause different
systemic effects like coronary spasm, hypercoagulation, demand/supply ratio imbalance in myocardium,
etc. Many clinical trials have tried to eliminate or decrease these changes by using different drugs and
increasing depth of anesthesia. In this clinical trial study, the effects of two drugs of propofol and
thiopental on norepinephrine level during laryngoscopy were studied. 60 ASA I patients, candidated for
elective surgery under general anesthesia in the range of 15 to 45 years old, were randomly allocated to
two groups. BIS monitoring was performed to measure depth of anesthesia. For all of the patients
midazolam was administered as a premedication to reach BIS 70, then blood sampling was done.
Thiopental was injected to one group and propofol to the other to reach BIS 40. Atracurium (0.5mg/kg)
and fentanyl (3mcg/kg) was administered to both groups and intubation was done. Second blood sampling
was done 3 minutes later. Norepinephrine level was measured in two stages: one as basal level and the
other after laryngoscopy via ELISA method. Data showed that plasma norepinephrine level was
0.236±0.125 (mean±SD) after laryngoscopy in propofol group and 0.216±0.118mcg/dl (P=0.534). in
thiopental groups. There was no significant statistical difference between two groups (P>0.05); therefore,
it can be concluded that clinical decision for selection of drugs is only based on patient condition, drug
side effects and cost–benefit ratio but not the type of drug itself.

Key Words:   1) Norepinephrine     2) Thiopental    3) Propofol    4) Painful stimulus   5) BIS monitoring
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