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مقدمه 
    لرز (Shivering) پــس از بيهوشــي عمومــي عارضـــه 
ـــاقي  شـايعي اسـت كـه بعلـت اسـتفاده از داروهـاي استنش
بيهوشـي و هيپوترمـي در زمـان بيهوشـي عمومـي ايجـــاد 
ــوان بـه مـوارد،  ميشود. از جمله عوارض ناشي از لرز ميت
افزايش ١٠٠تا ٦٠٠ درصدي مصــرف اكسـيژن متناسـب بـا 
ميزان از دست رفتن حــرارت در طـي عمـل، افزايـش تهويـه 
ـــن،  دقيقـهاي، افزايـش بـازده قلبـي، افزايـش دياكسـيد كرب
افزايش فشار داخل چشم و مغـــز، كشيدگـــي محــل برش 

ــوط وريـدي كـه بـاعث  جراحي و كاهش اشباع اكسيژن مخل
اختلال  

 
 
 
 
 
 
 
 
 

ــوط وريـدي كـه بـاعث  جراحي و كاهش اشباع اكسيژن مخل
اختلال در اندازهگيري در پالس اكســيمتري ميشـود اشـاره 
كرد كه تمام اين موارد لزوم اهميت درمان لرز پس از عمــل 
ــرم كـردن سـطح پوسـت  جراحي را نشان ميدهد(١و٢و٣). گ
بيمـار همـراه بـا اسـتفاده از دارو در درمـان لـــرز پــس از 
بيهوشـي مؤثـر ميباشـد(١و٤و٥). مپريديـن وريـدي يكــي از 
داروهايي است كه در درمــان لـرز پـس از بيهوشـي تجربـه 

شده و مؤثر ميباشد(١و٤و٥و٦و٧و٨). 
 

چكيده  
    لرز پس از بيهوشي عمومي به دليل، افزايش مصرف اكسيژن تا ٦٠٠%، ايجاد كشيدگــي در محـل بـرش جراحـي،
افزايش فشار داخل چشم و مغز، نياز به توجه و درمــان دارد. اسـتفاده از گـرم كـردن سـطحي پوسـت و دارو در
درمان لرز پس از عمل مطرح ميباشند. مپريدين يك داروي مؤثر در درمان لرز است اما در برخي بيماران از جمله
مصرفكنندگان MAO- I (Mono Amino oxidase inhibitor) داراي ممنوعيت مصرف است. لذا در اين مطالعه
ــراي سعي شده است تا با مقايسه اثر دارويي مپريدين با متادون در درمان لرز بعد از بيهوشي، جايگزين مناسبي ب
مپريدين در مواقعي كه مصرف آن ممنوع است پيدا كنيم. در اين مطالعه كــه بصـورت كارآزمـايي بـاليني صـورت
گرفت، ٥٠ بيمار به روش غيراحتمالي آسان انتخاب و با راندوميزاسيون در ٢ گروه متــادون و مپريديـن قـرار داده
ــوگـرم وزن بيمـار بصـورت داخـل وريـدي و در گـروه شدند. در گروه مپريدين ٢٥ ميليگرم دارو به ازاي ٧٠ كيل
ــها در متادون ٢/٥ ميليگرم به ازاي ٧٠ كيلوگرم وزن بدن بصورت رقيق شده داخل وريدي استفاده شد و اثرات آن
ــن ٣٣/٧٦ سـال و در درمان لرز بعد از بيهوشي عمومي در ريكاوري بررسي گرديد. ميانگين سني در گروه مپريدي
گروه متادون ٣٤/٤ سال بود. ميانگين دماي اگزيلاري در گروه مپريدين ٣٦/١ و در گروه متــادون ٣٦/٠٨ بـود كـه
تفاوت معنيداري نداشت (٠/٠٥ <P). در گروه مپريدين در ٨٤% موارد بهبودي لرز تا ١٥٠ ثانيه پس از تزريق ديده
شد و در گروه متادون در ٦٤% موارد بهبود لرز طي اين مدت مشاهده گرديد كــه بـا هـم تفـاوت معنـيدار آمـاري
ــادون ايـن نداشتند. (٠/٠٥ <P). در گروه مپريدين اغلب بيماران در ٣٠ ثانيه اول، لرز آنها بهبود يافت و در گروه مت
اثر در ٦٠ ثانيه اول پس از مصرف دارو ديده شد. اختلاف بهبودي در اين ٢ گــروه از نظـر آمـاري معنـيدار نبـود
ــرز (٠/٠٥ <P). با توجه به نتايج بدست آمده ميتوان در موارد ممنوعيت مصرف مپريدين از متادون جهت درمان ل

پس از بيهوشي عمومي استفاده كرد.  
         

كليدواژهها:   ١ – مپريدين    ٢ – متادون    ٣ – لرز پس از بيهوشي  

I) استاديار گروه بيهوشي، بيمارستان شهداي هفتم تير، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ايران، تهران ( *مولف مسؤول) 
II) متخصص بيهوشي 
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ــديد آن در مصـرف كننـدگـان   اما به علت تداخل دارويي ش
داروهاي MAO-I و كنتراانديكاسيون مصرف آن در برخي 
ـــايگزين در  مـوارد مشـكلات قلبـي اسـتفاده از داروهـاي ج
ـــوده  درمـان لـرز پـس از بيهوشـي همـواره مـورد توجـه ب

است(٩و١٠و١١).  
ــا توجـه بـه اهميـت درمـان لـرز پـس از      در اين مطالعه ب
ــر از جملـه  بيهوشي و مقايسه اثرات ضد لرز مخدرهاي ديگ
متادون بر آن شديم كه اثرات ضد لرز مپريدين و متادون را 

در يك كارآزمايي باليني مقايسه نمائيم.  
 

روش بررسي 
    اين مطالعه به صورت يك كارآزمايي باليني بود و جامعه 
ــد كـه پـس از بيهوشـي عمومـي  مورد مطالعه بيماراني بودن
مبتلا به لرز ميشدند. جامعه نمونه از ميان بيماراني انتخاب 
شد كــه در بررسـيهاي قبـل از بيهوشـي، سـابقه هيـچگونـه 
بيماري سيستميك جــدي، بيمـاري ايسـكميك قلبـي و فشـار 

خون بالا نداشتند و در گروه ASA class II,I بودند. 
ــيداز        هيچ يك از بيماران از مهاركنندههاي مونوآمينواكس
اســتفاده نميكردنــد. تمــام افــــرادي كـــه داراي چنيـــن 
خصوصياتي بودند، قبل از عمل در جريان انجام طرح قــرار 
ــد و از آنـها رضـايت  گرفته و از نظر علمي توجيه شده بودن
نامه گرفته شده بود تا در صورت وقوع لرز پس از عمل، به 

آنها يكي از داروهاي مپريدين يا متادون تزريق گردد.  
ــير      نمونههاي مورد مطالعه ٥٠ نفر بودند كه به صورت غ
ــه ٢  احتمـالي آسـان انتخـاب و بـا روش راندوميزاسـيون، ب
گروه مساوي ٢٥ نفري تقسيم شدند. گروه اول براي درمان 
لرز مپريدين و گروه دوم متادون دريافت كردند. مدت زمان 
ــاران انـدازهگـيري  بين تزريق دارو تا خاتمه لرز در همه بيم

شد. 
ــه ازاي هـر ٧٠ كيلـوگـرم       مپريدين با دوز ٢٥ ميليگرم ب
وزن بدن به صورت وريــدي و متـادون بـا دوز معـادل ٢/٥ 
ــرم  ميليگرم به شكل رقيق شده و وريدي به ازاي ٧٠ كيلوگ
وزن بدن، به بيماران تزريق شد (اين دوز معــادل دوز ضـد 

درد مپريدين ميباشد).  

ــا قطـع      بطوري كه گفته شد، مدت زمان بين تزريق دارو ت
لرز در همه بيماران اندازهگيري و ثبت شد. چنانچه هــر يـك 
از بيماران در ٢ گروه تا ١٥٠ ثانيه پس از تزريق اول هنــوز 
ــد. در  لرز داشتند، يك تزريق مپريدين براي آنها انجام ميش
ـــي  همـه بيمـاران از هالوتـان بعنـوان داروي اصلـي بيهوش

استفاده گرديد.  
    همـه بيمـاران بمـدت ٤٥ دقيقـه در ريكـاوري تحـت نظــر 
ـــاصل توســط همكــار طــرح در يــك  بودنـد. اطلاعـات ح
ــه بخشـي از آن  پرسشنامه جمعآوري شد. اين پرسشنامه ك
قبل از عمل پر شده بود، حاوي اطلاعاتي شامل مشــخصات 
ــك، سـن، جنـس، وزن، زمـان شـروع لـرز، دمـاي  دموگرافي
آگزيلاري هنگام لرز، فشار خون و تعداد ضربان قلب هنگام 
لرز قبل و بعد از تزريق دارو به صورت جداگانه و نيز مدت 
زمان خاتمه لرز بود. يافتههاي مطالعه بــا نرمافـزار آمـاري 

SPSS 9 تجزيه و تحليل شد.  

 
نتايج 

ــا      در اين مطالعه در گروهي كه لرز پس از بيهوشي آنها ب
ــه  مپريدين درمان شده بود، ٩ نفر زن و ١٦ نفر مرد بودند ك
ميانگين ســني آنـها ١١/١ ± ٣٣/٧٦ سـال بـود، حداقـل سـن 
بيماران مورد مطالعه ١٢ سال و حداكثر ٧٩ سال بوده است. 

ميانگين وزن بيماران در اين گروه ٦٣/٢ كيلوگرم بود.  
    در گروهي كه لرز پس از بيهوشي آنها با متادون درمــان 
ــانگين سـني  شده بود، ١٣ نفر زن و ١٢ نفر مرد بودند كه مي
آنها ٧/٨ ± ٣٤/٤٤ سال با حداقل سن ١٦ سال و حداكـثر ٦٣ 
ــوگـرم  سال بود. ميانگين وزني بيماران در اين گروه ٦٨ كيل
ـــه  بـوده اسـت. ميانگيــــن دمـاي آگزيـلاري در گروهـي ك
ــروه  مپريديـن گرفتـه بودنـد ٣٦/١ درجـه سـانتيگراد ودر گ
ــه سـانتيگراد بـود كـه مقايسـه اختـلاف  متادون٣٦/٠٨ درج
ميـانگين دمـاي اگزيـلاري در ٢ گـروه بـــا آزمــون جفتــها 

 .(P > ٠/٠٥) .معنيدار نبود (Paired t-test)
     در اين مطالعه توزيع دماي اگزيلاري در ٢ گروه نرمــال 
ــانگين زمـان قطـع لـرزش پـس از  بود. در گروه مپريدين مي
مصـرف دارو ٤٠ ± ٩٣ ثانيـه، بـا حداقـل زمـان ٣٠ ثانيــه و 
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ــروه در مـدت ٣٠  حداكثر ٢٧٠ ثانيه بود در اغلب افراد اين گ
ــد. در گـروه متـادون  ثانيه پس از مصرف دارو، لرز قطع ش
ميانگين زمان قطع لرز پس از مصرف دارو ٥٥ ± ١٥١ ثانيه، 
ــاران   با حداقل ٣٠ ثانيه و حداكثر ٣٦٠ ثانيه بود در اغلب بيم
ــون  اين گروه ٦٠ ثانيه پس از تجويز، لرز قطع شد كه با آزم
t-student اختلاف ميانگين زماني ٢ گروه تفاوت معنيداري 

 .(P> ٠/٠٥) نداشت
     در گروه مپريدين، ٨٤ % بيماران در كمتر از ١٥٠ ثانيه و 
ـــا تزريــق دوم  ١٦% باقيمـانده كـه مقـاومت نشـان دادنـد ب
مپريدين لرز آنها قطع شد. در گروه متادون ٦٤% بيماران در 
ــاومت  كمتر از ١٥٠ ثانيه و ٣٦% بيماراني كه در اين گروه مق

نشان دادند با تزريق مپريدين لرز آنها قطع شد.  
ـــرز و      آزمـون كـاي دو در ٢ گـروه در رابطـه بـا قطـع ل
استفاده از اين ٢ دارو در ١٥٠ ثانيه بعد از تزريق داروهـا از 

  .(P> ٠/٠٥) نظر آماري معنيدار نبود
 

بحث 
    كارآزمايي باليني حاضر براي مقايسه اثربخشي متــادون 
و مپريدين در درمان لرز پــس از بيهوشـي روي ٢ گـروه از 
ــاران ٢ گـروه از نظـر عوامـل مـهم و  بيماران انجام شد. بيم
تأثير گذار بر نتايج درمان از قبيل سن، وزن و دماي زيربغل 
تفـاوت معنـيداري نداشـتند. بطوريكـه ذكـــر شــد، نســبت 
بيماراني كه درمان شده طي ١٥٠ ثانيــه اول پـس از تزريـق 
ـــد  دارو در ٢ گـروه مپريديـن و متـادون درمـان شـده بودن
تفاوت معني دار آماري نداشت. ميانگين مدت زمان قطع لرز 
پس از تزريق دارو نيز در ٢ گــروه بـا هـم تفـاوت معنـيدار 

آماري نداشتند. 
     اين نتايج نشان داد كــه متـادون در درمـان لـرز پـس از 
بيهوشـي از كـارايي بـالايي برخـــوردار اســت،  در نتيجــه 
ميتوان در مواقع لزوم از متادون بجاي مپريديـن در زمينـه 
ــه  مهار لرزهاي پس از بيهوشي استفاده كرد (مثل مواقعي ك

كنتراانديكاسيون مصرف مپريدين وجود دارد). 
     لرزهـاي پـس از بيهوشـي بـه ٢ فـــرم مشــخص ديــده 
ميشوند كه به نظر ميرسد ماهيت و علت متفاوتي دارند(١). 

يك گروه، لرزهاي با فركانس ٨-٤ سيكل در دقيقه با كيفيــت 
ــي رخ  كم و زياد شونده و تونيك هستند كه به دليل هيپوترم
ميدهند و در واقع يك مكانيسم  جبراني در پاسخ به كـاهش 
ــب لرزهـاي پـس از عمـل را تشـكيل  دماي بدن هستند و اغل
ميدهند. گروه ديگر كه شيوع كمتري دارند لرزهــاي فـازيك 
بافركانس ٧-٥ سيكل در ثانيه و بــه شـكل حركـات كلونيـك 
ناگهاني و سريع شبيه كلونوس پاتولوژيك هستند و به نظــر 
ميرسد كه از عوارض داروهاي بيهوشي استنشاقي باشــند 
و ممكن است در بيماراني كه درجه حرارت طبيعي هم دارند، 
ــا هسـتند كـه  رخ دهند(١). مپريدين و متادون جزء اوپيوئيده
داراي ٣ نوع رسپتور اختصاصي بنامهاي مو(µ) كاپـا (K) و 

دلتا (δ) ميباشند(٨و١٢).  
ــق      به نظرميرسـد كـه اثـرات ضـد لـرز مپريديـن از طري
ــن فرضيـه بـا تكيـه بـر شـواهد  رسپتورk اعمال ميشود. اي
متعددي مطرح شده است. اين شواهد عبارتند از: ١- مورفين 
و فنتانيل كه آگونيستهاي قوي رســپتور مـو هسـتند اثـرات 
ضد لرز چنداني از خود نشان نميدهند(١٢). ٢- بوتورفــانول 
كه يك آگونيست كاپا است اثرات ضــد لـرز شـبيه مپريديـن 
دارد(٤). ٣- نالوكسان كه يك آنتاگونيست اوپيوئيدهــا اسـت 
در دوزهاي پايين (كه فقط رسپتور مورا آنتاگونيزه ميكنــد) 
نميتوانـد اثـرات ضـد لـرز مپريديـن را مـهار كنـد امـــا در 
دوزهـاي بـالا كـه در آن هـر دو رسـپتور مـو و كـــاپــا را 
ــن را مـهار  آنتاگونيزه ميكند ميتواند اثرات ضد لرز مپريدي

نمايد(٨). 
     سوالي كه در اينجا مطرح ميباشد اين است كه آيا اثرات 
ضد لرز متادون كه بطور عمـده يـك آگونيسـت رسـپتورمو 
است(١١) نــيز از طريـق تـأثير آن بـر رسـپتور كـاپـا اعمـال 
ميشود يا خــير؟ نكتـه قـابل توجـه آن اسـت كـه داروهـاي 
ديگري هــم هستنــــد كـه اثـرات ضـد لـرز از خـود نشـان 
ـــــن(٧)  ميدهنـــد، ايـــن داروهـــا عبارتنــــــد از: كلونيدي
ــاگونيسـتهاي سـروتونين و  فيزوستيگميـــن، پروپوفول، آنت
ـــــن و منـــيزيوم  α1 آدرنــرژيــك آگونيســتها، كتانسريــ

ــا هـم  سولفات(١). اين دستجات و گروههاي دارويـي كاملاً ب
متفاوت هستند. 
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ــمهاي متعـددي در توليـد يـا       به نظر مي رسد كه مكانيس
حداقل مهار لـرز پـس از عمـل مؤثـر باشـند و شـايد اثـرات 
مپريديـن در كـاهش لـرز را بتـوان عـلاوه بـــر تــأثير روي 
ــدي آن هـم نسـبت داد بـه  رسپتوركاپا به اثرات غير اوپيوئي
ــاهش لـرز نـيز بواسـطه  همين دليل شايد تأثير متادون بر ك

اثرات غير اوپيوئيدي اين دارو باشد. 
     برخـي تـأثير فيزوسـتگمين در كـاهش لـرز را دليـل بــر 
دخالت سيستم كولينرژيك در بروز لرز ميدانند(٨). در حالي 
كه فيزوستيگمين تقويت كننده سيستم كولينرژيكي است امــا 
مپريدين اثرات آنتي كولينرژيك شبيه آتروپين دارد(٤) (و بـه 
ـــيون  هميـن دليـل در برخـي مشـكلات قلبـي كنـترا انديكاس
ـــالت  مصـرف دارد). بنـابراين ميتـوان گفـت كـه شـايد دخ
ــنرژيـك در ايـن مـورد كمـتر مطـرح ميباشـد.  سيستم كولي
بطوري كه ذكر شــد مـاهيت لرزهـاي پـس از عمـل متفـاوت 
ـــا  اسـت و شـايد مشـاهده اثـرات ضـد لـرز از داروهـايي ب
دستجات متفاوت را بتــوان تـا حـدودي بـه مـاهيت متفـاوت 
ــال مكانيسـم دقيـق تـأثيرات  لرزها مربوط دانست. در هر ح
مپريديـن و بويـژه متـادون در درمـان لـرز پـــس از عمــل 
ــايد در بررسـيهاي بعـدي بـه آن پاسـخ  مسئلهاي است كه ب

گفت. 
     بطوركلي ميتوان گفــت كـه باتوجـه بـه مطالعـه حـاضر 
بـراي درمـان لـرز پـس از عمـل در افـرادي كـه ممنوعيـــت 
ـــه عنــوان  مصـرف مپريديـن دارنـد، ميتـوان از متـادون ب
ــه  جـايگزين مناسـبي بـراي مپريديـن اسـتفاده كـرد. اگـر چ
باتوجه به كارآزمايي هاي بــاليني متعـددي كـه تـأييد كننـده 
ــوز  اثرات مثبت مپريدين در مهار لرز پس از عمل هستند، هن
مپريدين به عنوان داروي خط اول و انتخابي درمان لرز پس 
از عمل مطرح ميباشــد (در مـورد متـادون چنيـن تجربيـات 

متعدد و تأييد كنندهاي در دست نيست). 
ــده پيشـنهاد       باتوجه به نتايج طرح بررسيهاي ذيل در آين
ميشود: اول آنكه بهتراســت مطالعـات ديگـري جـهت تـأييد 
ــام شـوند بويـژه دوز  اثرات مثبت متادون بر درمان لرز انج
مصرفـي و عـوارض دراز مـدت داروهـــا ارزيــابي شــوند 
ــاي ديگـر  همچنين ميتوان در اين بررسيها اثربخشي داروه

را نيز سنجيد. ديگر آنكه چون متادون از جمله اوپيوئيدهايي 
ــام  است كه مصرف خوراكي نيز دارد ميتوان مطالعاتي انج
داد كه در آنها اثرات پروفيلاكتيك متــادون خوراكـي قبـل از 
ــل را بررسـي نمـود و در  عمل، بر ميزان لرزهاي پس از عم
نـهايت، باتوجـه بـه آنكـه درصـدي از بيمـاران بــه دوز اول 
ــها از مپريديـن  متادون پاسخ نداده بودند و براي قطع لرز آن
اسـتفاده شـد، ايـن مسـئله بررسـي شـود كـه آيــا دوز دوم 
متادون را ميتوان براي قطع لرز اين بيماران در نظر گرفــت 

يا خير؟  
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COMPARISON BETWEEN ANTISHIVERING EFFECTS OF MEPERIDINE AND METHADON

                                                                                                         I                                         II
*Gh.R. Movassaghi, MD          H.Palideh, MD

ABSTRACT
    Post anesthesia shivering induces a number of complications, which causes a variety of therapeutic
approaches. Meperidine has been used as a drug of choice for the treatment of the complications in some
patients; while it is forbidden for some (e.g. those who use M.A.O inhibitors). In a randomized clinical
trial 50 cases were selected and divided randomly in two groups, the first group received 25 mg
meperidine (I.V); while the second group received methadone 2.5 mg/ 70kg (I.V) The anti- shivering
effects were compared in the recovery room. The first group had a mean age of 33.76 years and second
group 34.4 years. The mepridine group had a mean axillary temperature of 36.1 degrees °C; while the
second group had a mean of 36.08 degrees centigrade (P.value > 0.05) Also, the two group had shivering
relief 84%, and respectively. The meperidine group had shivering relief after 30 seconds and the
methadone group after 60 seconds, but these differences were not statistically significant (P.value > 0.05).
The above results suggest similar anti- shivering effects for the two drugs and so, the two drugs could be
used interchangeably.

Key Words:    1) Meperidine       2) Methadone       3) Post anesthetic Shivering
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