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ن بر عمق بيهوشي با استفاده از اي تاثير هالوتان، ايزوفلوران و سووفلورا بررسي مقايسه
 ساله در بيمارستان حضرت 2-6كودكان در  در اعمال كاشت حلزون BISنيتورينگ ما

   1383-84، سال )ص(رسول اكرم
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  مقدمه
استفاده از داروهاي هوشبر استنشاقي از ساليان پيش، در             

  اين بين، در . توم بوده اسـي مرســداري بيهوشــالقاء و نگه
  

  
  
  
  
  
  
  
  
  

تلاش جهت دستيابي به داروهايي كه حداقل عوارض و اثرات          
  جهت تعيين عمق بيهوشي . ناخواسته را دارا باشند، ادامه دارد

  

  چكيده 
باشد كه جهت سـنجش       ر فارماكولوژي داروهاي بيهوشي، تاثير آنها بر عمق بيهوشي مي         يكي از مسايل مهم د    : زمينه و هدف      

در ايـن مطالعـه سـعي شـد تـا      . گردد استفاده مي) BIS)Bispectral index monitoringاين تاثير، اخيراً از ماركر مهمي به نام 
   .  ارزيابي شودBISمانيتورينگ تاثير سه داروي هالوتان، ايزوفلوران و سووفلوران بر عمق بيهوشي به كمك 

 ساله كه كانديد عمل جراحي كاشت حلزون در بخش گوش و حلق و بينـي           2-6 بيمار   114اين مطالعه بر روي     : رسير    روش ب 
 بيمـار   36گروه نخست شامل،    : بيماران به سه گروه تقسيم شدند     . شده بودند، انجام گرديد   ) ص(بيمارستان حضرت رسول اكرم   

 بيمـار بـود، از گـاز ايزوفلـوران          24القاي بيهوشي در آنها، از گاز هالوتان استفاده شد، براي گروه دوم كه شـامل                بود كه جهت    
تفاده  بيمار بود نيز، جهـت القـاي بيهوشـي از سـووفلوران اس ـ    54جهت القاي بيهوشي استفاده شد و براي گروه سوم كه شامل         

هـاي رسـيدن    همچنين زمان .  استفاده گرديد  BIS به صورت دقيق، از روش       نيتورينگ عمق بيهوشي  در هر بيمار، جهت ما    . گرديد
 در لحظات انتوباسيون و لارنگوسكوپي و نيز علايم حياتي بيماران شامل فـشار خـون و      BISبه بيهوشي عمومي با مانيتورينگ      

 مـورد مطالعـه،    اسـت و آزمـون  )Randomized clinical trial(نوع مطالعه، كارآزمايي باليني تصادفي. ضربان قلب ثبت گرديد
   .باشد  ميTukeyو تست ) One-Way ANOVA(طرفهآناليز واريانس يك

 1/42±3/1 و در گـروه سـوم،        43±3/0، در گـروه دوم،      42±6/1 زمان لارنگوسكوپي در گروه نخست،       BISمتوسط  : ها  يافته    
 4/42±3/1 و در گــروه ســوم، 1/42±7/3ه دوم، ، در گــرو7/42±5/1 در هنگــام انتوباســيون در گــروه اول، BISمتوســط . بــود
  ).>0001/0Pvalue(بود

، Tukeyو انجام تست ) One-Way ANOVA(طرفهريانس يكتجزيه و تحليل اطلاعات حاصله به كمك آناليز وا: گيري     نتيجه
ي وجـود نداشـت و زمـان        داري از نظـر آمـار       نشان داد كه از نظر تاثير بر علايم حياتي در جمعيت مورد مطالعه، تفـاوت معنـي                

رسيدن به بيهوشي عمومي با سووفلوران، نسبت به ايزوفلوران و هالوتان كمتر بود، يعني سووفلوران جهـت بيهوشـي عمـومي                
   .تر است در كودكان مناسب

             
    BIS مانيتورينگ – 5 ايزوفلوران      – 4سووفلوران      – 3       هالوتان– 2    كاشت حلزون – 1:    ها كليدواژه

  21/5/85:تاريخ پذيرش، 14/10/84:تاريخ دريافت

I(استاد و متخصص بيهوشي، بيمارستان حضرت رسول اكرم)خيابان ستارخان، خيابان نيايش، دانشگاه علوم پزشـكي و خـدمات بهداشـتي ـ درمـاني ايـران، تهـران،        )ص ،
  ).مؤلف مسؤول*(ايران

II (،دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ـ درماني ايران، تهران، ايران دستيار بيهوشي  .  
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شود كـه يكـي از         نيز از روشهاي متفاوتي استفاده مي      مناسب
 ــ نـــام ه جديـــدترين آنهـــا، اســـتفاده از يـــك روش كمـــي بـ

BIS)Bispectral index monitoring(مــشتق  اســت كــه يــك 
ــيگناله از  ــت) EEG)Electroencephalogramسـ ، BIS )1(.اسـ

گيري فعاليت كورتيكوسربرال است و بـه         روش مستقيم اندازه  
 ايـن   )2(.آوري دارو ارتبـاط دارد      درجه خـواب  طور معكوس با    

گيري عمـق بيهوشـي و تيتراسـيون دقيـق            روش، امكان اندازه  
داروها را فراهم ساخته، در نتيجه ضمن كاهش ميزان داروي          

اي نظيــر تهــوع و اســتفراغ  مــصرفي، از عــوارض ناخواســته
گـردد    تر مي    زمان ريكاوري سريع   ،جلوگيري شده و در ضمن    

   )3(.تر است ادي نيز مقرون به صرفهو از نظر اقتص
ژه در كودكــان، مــورد توجــه قــرار ـ، بويــBISاســتفاده از     

اي بر روي اثرات هوشـبرهاي        گرفته است و تحقيقات گسترده    
تر نظير هالوتان و مقايسه آنهـا بـا           متعدد از جمله انواع قديمي    

انواع جديد نظيـر سـووفلوران و ايزوفلـوران صـورت گرفتـه             
  )4(.است

تـري نظيـر    ه، سعي شد تا تاثير هوشبر قديمي ع    در اين مطال  
هالوتان با انواع جديدتر نظير ايزوفلـوران و سـووفلوران بـر            

 2-6 در عمل جراحـي كاشـت حلـزون در كودكـان             BISروي  
ساله مقايـسه شـود تـا مـشخص شـود كـه كـدام يـك تـاثير                   

تي تري دارند، همچنين زمان ايجاد اين تاثير و علايم حيـا            بيش
  . بيماران دريافت كننده داروها با هم مقايسه شدند

  
  روش بررسي

 اي     در ايـــن مطالعـــه، بـــا انجـــام يـــك پـــژوهش مداخلـــه
)interventional study (   از نـوع كارآزمـايي بـاليني)clinical 

trial (   ساله كه كانديد كاشت حلـزون       2-6 بيمار   114بر روي 
و  N2Oزوفلـوران ـ   ، ايN2Oبودند، اثرات گازهاي هالوتـان ـ   

، ارزيـابي و  BISدر القـاي بيهوشـي بـر     N2Oسـووفلوران ـ   
 سـاله   2-6، كودكـان    هع ـمـورد مطال  جمعيـت   . مقايسه گرديـد  

كانديد كاشت حلزون و محل انجام طـرح، اطـاق عمـل گـوش،              
دانـشگاه  ) ص(حلق و بيني بيمارستان حـضرت رسـول اكـرم         

  . علوم پزشكي ايران بود
  : تصادفي به سه دسته تقسيم شدندبيماران، به صورت     

 MAC شـد از     بيمـار را شـامل مـي       36خـسـت كــه         گروه ن 
ــان 5/2-2% ــاي O2 %50 و N2O %50 + هالوتــ ــت القــ  جهــ

 MACاز   نفـر بودنـد      24گروه دوم كـه     . ره بردند ـبيهوشي به 
گروه سوم كه   و   O2 %50 و N2O %50+  ايزوفلوران   3-5/2%

ــد از  18 ــر بودن ــووفMAC 5-4% نف و  N2O %50+ لوران  س
50% O2  بعـد از برقـراري     .  بهره جـستند   ي بيهوشي جهت القا

 ميكروگـرم بـه ازاي هـر        1راه وريدي مناسب، فنتانيل با دوز       
گــرم بــه ازاي هــر   ميلــي5/0كيلــوگرم و آتراكوريــوم بــا دوز 

جريـان گـاز دمـي      .  براي هر سه گروه تزريق گرديد      ،كيلوگرم
ــستم ــد)FGF=Fresh gas flow(سي ــم  ، ح ــر حج ود دو براب

  . بود) MV=Minute volume(اي دقيقه
شد   ارزيابي مي  BIS    عمق بيهوشي در هر بيمار با محاسبه        

  مقـادير  :شـود   كه مقادير آن بدين صورت در نظر گرفتـه مـي          
، Sedation، معـادل    65-85ر  ـ، مقادي Awake، معادل   100-85

، 30-40، مقـادير  General anesthesiaعـادل  ، م40-65مقادير 
 Burst، معــادل 0-30 و مقــادير Deep hypnosisمعــادل 

suppresion مقادير   )5(.باشد  مي BIS   براي هر بيمـار در لحظـه 
در . گيـري و ثبـت گرديـد        لارنگوسكوپي و انتوباسيون، اندازه   

ضــمن زمــان رســيدن بــه عمــق بيهوشــي مناســب در حــين   
 م حياتي شـامل فـشار     نگوسكوپي و انتوباسيون و نيز علاي     لار

 در جـدولي كـه بـدين        ،خون و ضربان قلـب در لحظـات فـوق         
  .گرديد منظور تدوين يافته بود، ثبت مي

    در خصوص انجام روش مطالعه، بـه بيمـار و نيـز والـدين       
شد و پس از اخذ رضايت كامـل از آنهـا،             وي توضيح داده مي   
در ضمن چنانچـه بيمـار تمايـل بـه          . شدند  در مطالعه وارد مي   
آمادگي كافي  . شد  اشت، از مطالعه خارج مي    شركت در طرح ند   

ايـن  . براي كنترل عوارض احتمـالي نيـز كـاملاً وجـود داشـت            
بـه  ، Code sheetآوري و وارد شـدن بـه    اطلاعات پس از جمع

. گرديدنـد وارد  اي جهت تجزيـه و تحليـل نهـايي            برنامه رايانه 
 One-Way(آزمون مـورد مطالعـه، آنـاليز واريـانس يكطرفـه     

ANOVA (ست و تTukeyبود  .  
  

  ها يافته
 36در گـروه اول كـه       .     افراد مورد مطالعه، سه گروه بودند     
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در . نفر بودند، جهت القاي بيهوشـي از هالوتـان اسـتفاده شـد        
 نفر بودند، ايزوفلوران و در گروه سـوم كـه           24وه دوم كه    رگ

  . نفر بودند، سوفلوران استفاده گرديد54
 سـال، در گـروه      6/3±2/3    متوسط سني در گروه نخـست،       

جـدول  ( سال بود  3±8/0 سال و در گروه سوم،       2/3±7/1دوم،  
  .)1شماره 

  
  اطلاعات دموگرافيك سه گروه مورد مطالعه -1جدول شماره 

گروه   
  هالوتان

گروه 
  ايزوفلوران

گروه 
  سوفلوران

  54  24  36  تعداد
  Mean±SD 2/1 ± 6/3  7/1 ± 2/3  8/0 ± 3)   سال(سن

) ثانيه(وسكوپيزمان، تا لارنگ
Mean±SD  

77 ± 376  71 ± 291  47 ± 172  

  
اي نظير جـنس و سـن             از نظر اطلاعات دموگرافيك و زمينه     

داري بين    كه در هر سه گروه يكسان بود، تفاوت آماري معني         
زمـان انجـام لارنگوسـكوپي در گـروه         . ها مشاهده نشد    گروه
 در گروه    ثانيه و  291±71 ثانيه، در گروه دوم،      376±77اول،  

ايـن يافتـه نـشان      . )1جـدول شـماره     ( ثانيـه بـود    172±47سوم،  
دهد كه در صورت استفاده از سوفلوران، فاصله زماني تا            مي

هـا در     ايـن يافتـه   . تـر خواهـد بـود        كوتاه ،انجام لارنگوسكوپي 
  . )1جدول شماره (مورد زمان انجام انتوباسيون نيز صادق است

ــروه،   ــه گ ــل س ــه و تحلي ــت تجزي ــانس      جه ــاليز واري  از آن
 BISمتوسـط  . استفاده گرديـد ) One-Way ANOVA(يكطرفه

، در گـروه    7/42±5/1زمان لارنگوسكوپي در گـروه نخـست،        
جـدول شـماره    ( بـود  1/42±3/1 و در گروه سوم،      43±3/0 ،دوم

ــه. )2 ــان لولـ ــط  در زمـ ــذاري، متوسـ ــروه اول، BISگـ  در گـ
ــروه دوم، ،5/1±7/42  ــ1/42±7/2 در گـ ــروه سـ وم،  و در گـ
  .)2جدول شماره (  بود3/1±4/42

هاي هموديناميـك بيمـاران اعـم از فـشار خـون و                   شاخص
گـذاري نيـز در       ضربان قلـب در زمـان لارنگوسـكوپي و لولـه          

ه جداول قبلي   ه ب ا مراجع ـب. تـ آورده شده اس   2جدول شماره   
ه سـووفلوران در    ـ ك ـ ن نتيجه رسيد  بديتوان    ميي،  و تفسير كل  

  .تر است  گاز ديگر مناسباين خصوص، از دو

و ضربان ) BP(، فشارخونBISارقام متغيرهاي  -2جدول شماره 
بيماران در زمان لارنگوسكوپي و انتوباسيون در سه گروه ) HR(قلب

  مورد مطالعه
گروه   گروه هالوتان  

  ايزوفلوران
گروه 

  سوفلوران
BIS زمان لارنگوسكوپي 

Mean±SD  
5/1 ± 7/42  3/0  ± 43  3/1  ± 1/42  

BIS زمان انتوباسيون 
Mean±SD  

5/1 ± 7/42  7/2  ± 1/42  3/1  ± 4/42  

BP زمان لارنگوسكوپي 
Mean±SD  

9/6 ± 3/98  2/4  ± 7/93  2/4  ± 1/94  

BP زمان انتوباسيون 
Mean±SD  

4/6 ± 99  12  ± 3/89  4  ± 4/94  

HR زمان لارنگوسكوپي 
Mean±SD  

12 ± 103  10  ± 111  9  ± 110  

  
  بحث

 در اين مطالعه، اثرات هوشبر قديمي       ،ان گونه كه گذشت   هم    
ــه   ــا نمون ــان ب ــر هالوت ــوران و    نظي ــل ايزوفل ــد مث ــاي جدي ه

و علايــم حيــاتي  BISســووفلوران، بــر روي عمــق بيهوشــي، 
قبل (هاي مختلف   مشتمل بر فشارخون و ضربان قلب در زمان       

ي، زمان لارنگوسـكوپي     القاي بيهوشي، پس از القاي بيهوش      از
تجزيـه و   . بررسي شد ) گذاري، حين عمل و پس از عمل        هو لول 

م حيـاتي،  و علاي ـ BISدهـد كـه از نظـر        تحليل نتايج، نشان مي   
داري بـين سـه گـروه مـورد نظـر وجـود               تفاوت آماري معني  

گذاري براي سـوفلوران،      لهندارد، اما زمان لارنگوسكوپي و لو     
قايـسه  داري دارد و بـا م       ها اختلاف آماري معني     با ديگر گروه  

شود كه زمان     ها بين سه گروه، مشخص مي       ميانگين اين زمان  
گذاري با اسـتفاده از سـوفلوران كـاهش           لارنگوسكوپي و لوله  

  . يابد مي
دهند كه گر چـه ممكـن    هاي فوق نشان مي         در مجموع، يافته  

ــوران و       ــل ايزوفل ــد مث ــبرهاي جدي ــتفاده از هوش ــت اس اس
ان، بـر روي  ر هالوت ـسووفلوران نسبت بـه انـواع قـديمي نظي ـ        

م حياتي تاثير خاصي نداشته باشـند،       عمق بيهوشي و نيز علاي    
تـر و     اما از آنجايي كه القاي بيهوشي با سـووفلوران، مطبـوع          

پذيرش آن براي بيمار، بالاتر است و زمـان لارنگوسـكوپي و            
تــر گرديــده، بنــابراين در مقايــسه بــا  گــذاري نيــز كوتــاه لولــه

  . شود توصيه ميسايرين، استفاده از آن 
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همان گونه كه در مقدمه ذكر شد، يكي از بهترين روشهاي               
 است كـه در واقـع يـك         BISتخمين عمق بيهوشي، استفاده از      

باشد و شامل آناليز فركانس و         مي EEGمعيار مشتق شده از     
تقسيم كـردن سـيگنال امـواج الكتروآنـسفالوگرافي سينوسـي           

داروها بر اساس نياز هر     ، ميزان غلظت    BISبه كمك   . باشد  مي
فرد تعيين شده و بنابراين استفاده از داروهـاي بيهوشـي بـه             

  . رسد حداقل مي
 بـا هـم مـورد       BISدر مطالعات متعددي اثرات داروهـا بـر             

ــه  ــرار گرفت ــد مقايــسه ق ــان،  . ان در صــورت اســتفاده از هالوت
ــه كاســتن رفلكــس  BISاســتفاده از  ــاي راه ب ــوايي كمــك  ه ه

  )3(.كند مي
 آورده شـده اسـت كـه          همان گونه كه گذشت، در مطالعات       

ــا    ــسه ب ــان در مقاي ــر هالوت ــايي نظي ــام اســتفاده از گازه هنگ
تـري قـرار      تحت تاثير بـيش    BISايزوفلوران، بويژه در اطفال،     

، در صورتي كه در مطالعه انجـام شـده، تفـاوتي از           )4(گيرد  مي
ايـن  . د، بين سه هوشبر مـذكور پيـدا نـش         BISنظر تاثير روي    

، باز BISمسأله آنقدر اهميت دارد كه براي اثر سووفلوران بر        
ين اپيدورال در مقـالات متعـددي اسـتفاده شـده           هم از ليدوكاي  

، سـبب  BIS مانيتورينگ همچنين در اطفال، استفاده از       )6(.است
 كـه در پـژوهش انجـام        )7(كاهش دوز سووفلوران شده اسـت     

 نياز از هر سه هوشبر      ، از ميزان مورد   BISشده نيز، به كمك     
  . جهت رسيدن به عمق بيهوشي مناسب كاسته شد

 BISي مطالعات تاكيد شده اسـت كـه اسـتفاده از            ــ    در برخ 
بــه عنــوان پيــشگويي كننــده بــاليني تغييــرات فــشار خــون و  
ضربان قلب در افرادي كه به وسيله سووفلوران و پروپوفول          

 در  )8(.شـي نـدارد   انـد، ارز    ي عمومي قرار گرفتـه    ــتحت بيهوش 
ه هوشـبر از نظــر  ــ ـن ســ ـد ايــ ـص شــايـن بررسـي مـشخ   
م حيـاتي، بـا يكـديگر تفـاوتي          و علاي ـ  BISتاثيرات خود روي    

  . ندارند
اي در مـورد اثـر سـوفلوران و          محققين سوئيـسي، مطالعـه    

 BIS معادل، بـا اسـتفاده از دسـتگاه پـايش            MACهالوتان با   
تـر از     ه سـوفلوران، بـيش    داشته و بـه ايـن نتيجـه رسـيدند ك ـ          

 كه متفاوت با آنچـه در ايـن         )9(دهد  را كاهش مي   BISهالوتان،  
  . باشد پژوهش بدست آمده، مي

    در مطالعه ديگري در امريكـا، بـه ايـن نتيجـه رسـيدند كـه                
شبرهاي استنشاقي كوتاه اثر، وضعيت عالي براي جراحـي     وه

 در  )10(.دهنـد   هـاي جراحـي را كـاهش مـي          ايجاد كرده و هزينه   
پژوهش انجام شده، با استفاده از سووفلوران، زمان رسـيدن          
به عمق بيهوشي مناسب جهت لارنگوسكوپي، كـاهش يافتـه و         

، وضــعيت مناســب جهــت   BISبــه كمــك ايــن هوشــبر و    
  )12و 11(.گذاري بيمار فراهم گرديد لارنگوسكوپي و لوله

 فلـوران را روي         در مطالعه ديگري، اثـر ايزوفلـوران و دس        
BIS در جراحــي اســكوليوز اطفــال بررســي كردنــد امــا هــيچ 

تفاوتي را بين دو گروه پيدا نكردند كه با يافتـه ايـن پـژوهش،               
  )13(.مشابهت دارد

وهش و مقايسه آن بـا      هاي اين پژ        بنابراين با توجه به يافته    
هايي از جمله گـران       رغم وجود محدوديت    عليساير مطالعات،   

 و  BIS بـالا بـودن هزينـه دسـتگاه          بودن هوشبر سووفلوران،  
نياز به وجود دستيار براي انجام كـار بـا آن، از ايـن هوشـبر            

هـاي سـني      توان در مرحلـه القـاء بيهوشـي گـروه           تبخيري مي 
متفاوت، بخـصوص اطفـال و نيـز افـراد بزرگـسال در اعمـال               

  .جراحي مختلف استفاده نمود و نتايج خوبي بدست آورد
  

  گيري نتيجه
    اســتفاده از هوشــبرهاي جديــدتر نظيــر ســووفلوران و     

ر هالوتان، ممكن است    تر نظي   ايزوفلوران نسبت به انواع قديمي    
ــ ــر روي علاي ــا   ب ــأثير خاصــي نداشــته باشــد، ام ــاتي ت م حي

بـــا اســـتفاده از .  تأثيرگـــذار اســـتBISســـووفلوران، روي 
ــت      ــاز جه ــورد ني ــان م ــتن از زم ــمن كاس ــووفلوران، ض س

توان به عمق كافي بيهوشـي         مي ، انتوباسيون لارنگوسكوپي و 
بــا توجــه بــه نتــايج ايــن تحقيــق و نيــز بــوي مطبــوع . رســيد

ــشاقي،   ــا ســاير هوشــبرهاي استن ســووفلوران در مقايــسه ب
تر به ايـن دارو   ، بيششود كه در بيهوشي كودكان     پيشنهاد مي 
  . استفاده گردداز آن  و توجه شود
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Comparison of effects of Halothane, Isoflurane and Sevoflurane on 
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Abstract 
    Background & Aim: One of the most important points in the pharmacology of Anesthetic drugs is the their effect on 
the depth anesthesia and for its assessment recently an important marker BIS is used. In this study we evaluated the 
effect of three drugs namely Halothane, Isoflurane and Sevoflurane on depth of anesthesia using BIS monitoring.  
    Patients and Methods: This study was performed on 114 patients in ASA-2, who were candidates for cochlear 
implantation surgery in Hazrat-e Rasool Akram Hospital. The patients were divided in three groups randomly. In the first 
group who were 36 patients, Halothan was administered for induction. In second group there were 24 patients, Isoflurane 
was administered and in third group with 54 patients Sevoflurane was administered. For close monitoring of depth of 
anesthesia BIS technique was used. Time needed for inducing general anesthesia during laryngoscopy, intubation, blood 
pressure and heart rate were recorded by BIS in collecting data sheet. The study was a randomized clinical trial and tests 
used for data analysis were One way Anova and Tukey tests.  
    Results: BIS values for patients anesthetized with halothane were 42±1.6 and 42.7±1.5(laryngoscopy and intubation, 
respectively), with isoflurane were 43±0.3 and 42.1±3.7(laryngoscopy and intubation, respectively) and for sevoflurane 
group the BIS valves were 42.1±1.3 and 42.4±1.3(laryngoscopy and intubation respectively)(Pv<0.0001). 
    Conclusion: Analysis of data using one way ANOVA and Tukey test showed that there is no difference in regard to the 
effect on depth of anesthesia and vital signs between three groups but with sevoflurane time was decreased for achieving 
general anesthesia. 
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