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بررسي ميزان تاثير تزريق داخل وريدي نئوستيگمين در درمان 

  ايلئوس بعد از جراحي شكم
  

   ** مهران مرادي، * محبي  حسنعلي،  سيد احمد فنايي
  

   چكيـده
طوركامل شناسايي نشده اسـت و بوسـيله علائـم انسـداد كولـون      ه ايلئوس كولون يك سندرمي است كه ب :مقدمه

يك عدم تعادل در فعاليت اتونوم كولون بعنوان پاتولوژي دخيل در اين بيماري .مي شود بدون علت مكانيكي شناخته
  .نتايج اميد بخشي با دخالت داروي نئوستيگمين در درمان اين بيماري گزارش شده است اخيراً .مطرح شده است

عنوان درمان ارائـه شـده   نئوستيگمين در حال حاضردر بيماريهاي مشابه همانند انسداد كاذب كولون در كتب مرجع ب
  .كنتراانديكاسيوني ندارد PR 60>مصرف نئوستيگمين بجز دربيماران قلبي با .است

بيمار با علائم باليني و راديولوژي ايلئوس كولون در طـي دو سـال و    42در اين مطالعه آينده نگر  :ها مواد و روش
 5/2گروه نئوسـتيگمين بـا   . تقسيم گرديدند) بيمار 21ه هرگرو( بيماران به دو گروه .در دو مركز وارد مطالعه گرديدند

  .سي سي نرمال سالين درمان شدند 250 ميلي گرم نئوستيگمين در
گروه مورد مطالعه، با دوز اول نئوستيگمين دفـع گـاز و مـدفوع پيـدا كردنـد      %) 95.21( بيمار 21بيمار از  20 :نتايج

انـدازه دور  ) SD±( ميـانگين . ) P=0.000. (گاز يا مدفوع نداشتند درحاليكه هيچكدام از بيماران در گروه كنترل دفع
سـانتي   16.70±128.38سانتي متر و در گروه كنترل  17.13±121.42شكم قبل از مداخله و در گروه مورد مطالعه 

ســاعت بعــد از مداخلــه در گــروه مــورد و كنتــرل بــه ترتيــب بــه   3در حاليكــه ايــن ميــزان ) P>0.05( متــر بــود
   P=0.000.رسيد 16.15±124.71و  100.85±14.61

  .نئوستيگمين يك درمان ساده و موثر در ايلئوس كولون مي باشد :گيري نتيجه
  فعاليت اتونوم، نئوستيگمين ،ايلئوس كولون :كلمات كليدي
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  هـمقدم
ايلئوس عبارت است از تنبلي روده بزرگ و كوچك به دليل كاهش 

فعاليت رشته هاي پاراسمپاتيك كه علل  حركات روده ناشي از عدم
 ،اخـتلالات متابوليـك  ، ونت داخل شكمعف: متعددي دارد و شامل 

اعمـال جراحـي شـكم    ، تروما، مصرف داروهاي آنتـي كولينرژيـك  
  )1،2،3( .باشد مي

در اين بيماري اتساع شكم و روده ها بدون وجود انسداد مكـانيكي  
حي يا در بيماران با بيمـاري  وجود دارد كه معمولا بعد از اعمال جرا

ايـن پديـده احتمـالا بـدليل     ) 1،2،4،5. (هاي شديد ايجاد مي شود
تحريك بيش از حد سمپاتيك يا كاهش عملكرد پاراسمپاتيك و يا 
هر دو ايجاد مي شود ولي مكانيسم دقيق آن تا بحال به طور كامل 

تـاخير در درمـان ايـن بيمـاران منجـر بـه       . مشخص نشـده اسـت  
  )8،1،2،3،4،7( .پريتونيت و مرگ مي شود، يونپرفوراس

 NG Tube ،bowel: درمانهاي معمول شامل درمانهاي محافظتي 

rest    كـه  .و قطع داروهاي تحريك كننده حركـات روده مـي باشـد
در .درصـد مـي باشـد    40تا  15ميزان مورتاليتي در اين نوع درمان 

ان صورت عدم جواب به درمان محافظتي كولونوسـكوپي دكمپرس ـ 
درصـد مـي    5تا  3انجام مي شود كه ميزان مورتاليتي بيماران بين 

درصـد بيمـاران علـي رغـم      40باشد ولي اتساع كولون در بيش از 
در نهايت بيماراني كه به هيچ كدام . كاهش فشار عود پيدا مي كند

از درمانهاي فوق جواب نداده اند تحت عمل جراحي قرار گرفته كه 
 ـ  در ).1،2،9،10،11( درصـد مـي باشـد    25ت مورتاليتي در ايـن حال

ضمن تمامي درمانهاي فوق نياز به بستري كردن بيماران به مـدت  
 NG tubeبـا توجـه بـه اينكـه در درمـان بـا       . روز را دارد چنـدين 

بهبودي بيمار چند روز طول مي كشدو همچنين مطالعه دقيقـي در  
جـام  مورد تاثير نئوستيكمين بـر روي ايلئـوس بعـد از عمـل بـه ان     

نرسيده است ضرورت انجـام ايـن طـرح بـا حجـم نمونـه مناسـب        
  .احساس مي شود

   
   ها مواد و روش

در اين مطالعه كليه بيماراني كه پس از عمل جراحي شـكم در  اين 
تـا   1383طي فـروردين   و ميلاد تهران) عج( ...دو بيمارستان بقيه ا

  . دچار ايلئوس شدند وارد مطالعه گرديدند 1385بهمن 

  :ارهاي ورودمعي
  رضايت بيمار براي ورود به طرح -1
  عدم جراحي ريزكشن روده -2
   MIنداشتن -3
  نداشتن سرطان كولون و روده كوچك -4

  :معيارهاي خروج
1-H.R  60كمتر از  
2- B.P 90 كمتر از   
  علائم پرفوراسيون  -3

بـا در نظـر گـرفتن ميـزان پاسـخ       :حجم نمونه و محاسبه آن
ــاني ــابه )clinical response( درمـــ ــات مشـــ    در مطالعـــ

 )91%, CI 95% :73%-100% ( 30براي گروه نئوستيگمين و %
و بـا  % 86براي گروه كنترل با محاسبه خطاي اسـتاندارد برابـر بـا    

و خطـاي   05/0وموگرام آلتمن با ميزان خطـاي الفـاي   ناستفاده از 
محاسـبه  ) نفـر  21در هر گـروه  ( نفر 42حجم نمونه كل  2/0بتاي 
  .گرديد

ابتدا از بيماراني كه پـس از جراحـي شـكم     :روش اجراي طرح
اتساع، درد شكم، عدم دفع گاز و مدفوع شدند آزمايش خون گرفته 

هيپـومنيزيمي در آنهـا   ، تا علل متابوليك ايلئوس شامل هيپوكالمي
رد شود سپس گرافي ايستاده از شـكم و در افـراد بـد حـال لتـرال      

ايلئوس و رد انسـداد مكـانيكي    دكوبيتوس گرفته و در صورت تاييد
توسط پزشك جراح بيماراني كه معيارهاي ورود به طـرح را داشـته   
باشند وارد طرح كرده و به دو گروه مداخلـه و كنتـرل تقسـيم مـي     

  .كنيم
سـي سـي    250ميلـي گـرم نئوسـتيگمين در     5/2در گروه مداخله 

سـي سـي    5/2دقيقه و در گروه كنترل  30نرمال سالين در عرض 
دقيقـه   30سـي سـي نرمـال سـالين در عـرض       250مقطر در  آب

بيماران در هر دو گروه تا يك ساعت به . انفوزيون وريدي مي گردد
و ) به دليل پيـك اثـر يـك سـاعته دارو    ( قرار گرفته supineحالت 

مانيتور قلبي مي شوند و پرستار در اين مدت بالاي سر بيمار حاضر 
 B.Pو  H.Rمـدفوع، ميـزان    ،مي باشد و شاخصهاي زمان دفع گاز

انـدازه دور   يك ساعت قبل و بعد از مداخله ثبت مي كنند همچنين
در . يك و سه ساعت بعد از مداخله يادداشت مـي كننـد  ، شكم قبل
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افـزايش بـزاق، تهـوع    ، ضمن عوارض جانبي دارو شامل درد شكم
واستفراغ را يادداشت مي كنند همچنين علل خروج از طرح شـامل  

H.R  ــر ــر از  B.P و 60از كمت ــم پرفوراســيون در  90كمت و علائ
  .صورت ايجاد ثبت مي گردد

ساعت بعـد از تزريـق اول دوز دوم    3در صورت عدم جواب به دارو 
دارو به همان ميزان دوز اول بـه بيمـار تزريـق مـي گـردد و كليـه       

  .مراحل فوق تكرار مي گردد
گاهانـه  از كليه بيماران فرم رضـايت كتبـي ا   :ملاحظات اخلاقي

هـا بـه    شركت در مطالعه اخذ خواهد شد و توزيع تصادفي بين گروه
با توجه به مطالعات قبلي صورت گرفتـه  . آنها توضيح داده مي شود

در افراد واجد شرايط مطالعه مداخله ما خطر زيـادي نـدارد و افـراد    
شركت در مطالعـه بيمـاران را از   . پرخطر از مطالعه خارج مي شوند

رد محـروم نمـي كنـد و در صـورت بـروز عـوارض       درمان اسـتاندا 
بلافاصله بيماران از مطالعه خارج شده و درمانهاي لازم به آنها داده 

ساير مفاد عهدنامه هلسينكي در مورد مطالعات انسـاني  . خواهد شد
  .رعايت خواهد شد

  
  هـا  يافتـه

و ) نئوستيگمين( بيمار بطور تصادفي ساده در گروه مورد مطلعه 21
تمـام بيمـاران دچـار    . مار نيز در گـروه كنتـرل قـرار گرفتنـد    بي 21

ايلئوس بعد از جراحي شكم بودند همچنين هـر دو گـروه از لحـاظ    
  )1جدول ( جنس و مدت زمان ايلئوس همسان شده بودند، سن
گروه مورد با دوز اول نئوستيگمين %) 95.21( بيمار 21بيمار از  20

ه هيچكدام از بيماران در گروه دفع گاز و مدفوع پيدا كردند درحاليك
  .) P=0.000. (كنترل دفع گاز يا مدفوع نداشتند

 دفع گاز يا مدفوع( پاسخ سريع باليني بيمار در گروه موردمطالعه 20
بيمـار در گـروه مـورد     1. داشـتند ) دقيقه بعد از مداخله 30كمتر از 

 30( مطالعه به دوز اول دارو جواب نداد كـه بـا تزريـق دومـين دوز    
مـدت   ميـانگين . دفع گاز و مدفوع پيدا كـرد ) بعد از دوز اول دقيقه

 سـاعت  0.65±0.3زمان دفع گاز يا مدفوع در گـروه نئوسـتيگمين   
ــداقل ( ــداكثر   30ح ــه و ح ــاعت 3ثاني ــبو ) س ــروه پلاس  و در گ

) ســاعت 48ســاعت و حــداكثر  8حــداقل ( ســاعت 20.09±8.40
  . 0P=0.00بود

 اندازه دور شكم قبل از مداخلـه و در گـروه نئوسـتيگمين    ميانگين

 16.70±128.38سانتي متر و در گـروه كنتـرل    121.42±17.13
سـاعت بعـد از    1در حاليكه ايـن ميـزان   ) P>0.05( سانتي متر بود

مداخلـــه در گـــروه نئوســـتيگمين و پلاســـبو بـــه ترتيـــب بـــه  
عد به ساعت ب 3سانتي متر و  16.11±127.14و  108.14±17.13
 ســــانتي متــــر رســــيد   16.15±124.71و  100.85±14.61

).P=0.000) (.كاهش اندازه دوره  به عبارت ديگر ميانگين) 1نمودار
حـداقل  ( 8.5±20.09ساعت بعد از مداخله در گروه مـورد   3شكم 

ــداكثر  10 ــر 38و ح ــانتي مت ــرل ) س ــروه كنت  4.50±3.66و در گ
   ).P=0.000( بود) 20و حداكثر  0حداقل (

كـه ايـن    19.08±109.42ضربان قلـب قبـل از مداخلـه     ميانگين
در . P= 0.003رســيد  10.67±92.14ميــزان بعــد از مداخلــه بــه 

 20.64±123.28فشار سيستوليك قبل از مداخلـه   حاليكه ميانگين
   .)P>0.05( رسيد 17.25±115.25و بعد از مداخله به 

يماران از طـرح  هيچ گونه عوارض جانبي كه منجر به خارج كردن ب
   .ها ديده نشد شود در هيچ كدام از گروه

 

P.Value  نئوستيگمين كنترل    
N.S 18.25±72.58 5/12 ±25/68  سن  
N.S  47.6/52.4 38.1  /61.9  زن/مرد( جنس(  
N.S  70/16±38/128 17/13 ±42/121  اندازه دور شكم  

N.S  3 ) روز( مدت زمان ايلئوس  )10حداكثر  2حداقل ( 3 )14و حداكثر  1حداقل(  

   NS: Non significant  

 مشخصات كلي بيماران در دو گروه نئوستيگمين و كنترل:1جدول
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  بحث 
اگرچه پاتوفيزيولوژي ايلئوس بطور كامل مشخص نشده است ولي 
به نظر ميرسد كه كاركرد سيستم سمپاتيك بطور مداوم افزايش 
مي يابد در حاليكه كاركرد پاراسمپاتيك كاهش يافته و در نتيجه 

تورهاي متابوليك و فارماكولوژي فاك. حركات روده كاهش مي يابد
نيز مانند آسيب هاي نخاعي و رتروپريتوئن مي توانند باعث ايجاد 

  ) 8،9( .ايلئوس شوند

در اين مطالعه مشخص شد كه تمام بيماران تحت درمان با 
اند كه اين موضوع با مطالعات  نئوستيگمين به اين درمان پاسخ داده
عات بدليل حجم كم نمونه ها مشابه همخواني دارد ولي در آن مطال

نمي توانستند مورتاليتي و موربيديتي بيماران را بدست آورند 
بطوريكه در اين مطالعه در بيماران تحت درمان با نئوستيگمين 

تنها يك ميزان كاهش معني ) 9،11( .هيچ مرگ وميري ديده نشد
داري در ميزان ضربان قلب بعد از مداخله ديده شد كه اين كاهش 

در  60در كمترين ميزان گزارش شده به مرز بحراني كمتر از  حتي
همچنين تغييرات فشار سيستوليك قبل و بعد از  .دقيقه ديده نشد

  .مداخله تفاوت معني داري نداشت
تمام ) ساعت 3كمتر از ( با توجه به نيمه عمر كوتاه نئوستيگمين

و اين  ساعت بعد از درمان دفع گاز يا مدفوع داشتند 3بيماران تا 
بلافاصله بعد از تزريق نئوستيگمين %) 61.8( بيمار 13نكته كه 

  .دفع گاز و مدفوع داشته اند قابل توجه مي باشد
بعد از مداخله  48بهبود بيماران تحت درمان محافظتي حداكثر تا 

روز عنوان  3با مطالعه مشابهي كه تا  ديده شد كه اين ميزان تقريباً
  )5(. كرده بود همخواني دارد

در اكثر بيماران با ايلئوس كولون تصميم گيري نوع درمان در افراد 
درمان ، مختلف بر اساس شرايط بيمار متفاوت و شامل درمان طبي

كولونوسكوپي در . كولونوسكوپي و جراحي مي باشد، محافظتي
ولي انجام كولونوسكوپي در اين  .بيماران موفقيت آميز است% 70

مي % 1و مورتاليتي % 3ميزان موربيديتي  بيماران دشوار بوده و
مداخله جراحي عوارض زيادي دارد و بايستي در بيماراني كه .باشد

پرفوراسيون يا عدم موفقيت در كولونوسكوپي انجام ، دچار ايسكمي
  )1،2،3،4،5. (شود

در نتيجه با توجه به عوارض و ميزان موفقيت هاي ذكر شده در 
اين ، با درمان با نئوستيگمين مورد روش هاي ديگر در مقايسه

روش با عوارض بسيار كم و از همه مهمتر كوتاه كردن مدت زمان 
  .بستري بيماران همراه مي باشد

اما اين نكته نيز قابل ذكر است كه درمان با داروهاي 
 ؛باشد پاراسمپاتوميمتيك مانند نئوستيگمين بدون ريسك نمي

هاي  يا آنتاگونيست تمي وخصوص در بيماراني كه دچار برادي آري هب
بتا آدرنرژيك مصرف مي كنند خطر ايجاد برادي كاردي شديد دارد 
و لازم است تدابير انجام شده در اين مطالعه جهت بيماران مدنظر 

  .قرار گيرد
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