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 1392 تابستان، 4، شماره 3فصلنامه علمي پژوهشي بيهوشي و درد، دوره 

  
كتامين جهت بي  -ميدازولام و بوپيواكائين -اثربخشي تجويز بوپيواكائين، بوپيواكائين

  ساله 3تا  1دردي پس از عمل به روش كودال در كودكان 
  ،3حميدرضا فيض ، سيد1، محسن ضيائي فرد1عليرضا ابراهيم سلطاني ،2*، موسي شيرمحمدي1شهريار اربابي

  4، احسان اله نجمي1مهرداد گودرزي

  استاديار بيهوشي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، مركز طبي كودكان -1
  مركز قلب شهيد رجاييمتخصص بيهوشي، فلوشيپ بيهوشي قلب، دانشگاه علوم پزشكي تهران،  -2
  )ع(استاديار بيهوشي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، بيمارستان حضرت رسول  -3
  متخصص بيهوشي، دانشگاه علوم پزشكي همدان -4

  09/02/1392: تاريخ پذيرش  27/01/1392: تاريخ بازبيني  29/11/1391 :تاريخ دريافت
  

  چكيده 
تاثير افزودن كتامين يا ميدازولام به بوپيواكائين از لحاظ طول مدت بي دردي پس از عمل با روش در اين كارآزمايي باليني  :زمينه و هدف

  .كودال در كودكان مورد ارزيابي قرار گرفته است

در سه گروه  ASA I-II) ساله 1-3(كودك  60در اين تحقيق كه به صورت كارآزمايي باليني تصادفي دوسوكور انجام شد،  :ها مواد و روش
 5/0و %  25/0گرم بر كيلوگرم بوپيواكائين ميلي 1 -2، و پلاسبو%  25/0لول بوپيواكائين گرم بر كيلوگرم از مح ميلي 1 -1نفري با داروهاي  20

  .تندحسي كودال گرف ميكروگرم بر كيلوگرم ميدازولام تقسيم و بي 50گرم بر كيلوگرم بوپيواكائين و ميلي S ،3- 1گرم بر كيلوگرم كتامين ميلي

ساعت و گروه  S 5/14كتامين + ساعت و گروه بوپيواكائين  19بوپيواكائين + متوسط ساعت بي دردي پس از عمل در گروه ميدزولام :ها يافته
اختلالات رفتاري و شناختي در برخي از بيماران گروه . در هيچكدام از گروهها عوارض جدي ديده نشد فقط. ساعت بود 8پلاسبو + بوپيواكائين 
  .ديده شد Sكتامين + بوپيواكائين 

در اين بررسي . ي دردي بعد از عمل جراحي مي شودبه بوپيواكائين تنها، باعث افزايش مدت ب Sافزودن ميدازولام يا كتامين  :گيري نتيجه
  .ميدازولام بي دردي طولاني تري نسبت به كتامين ايجاد كرد

  Sكتامين  ،ميدازولام ،بوپيواكائين ،حسي كودال ، بيبي دردي :هاي كليدي واژه
  

  مقدمه
هاي بيهوشي ترين روشبيهوشي كودال يكي از شايع

آسان به ساكروم و دسترسي . )1(رژيونال دراطفال است
فضاي هياتوس ساكرال باعث راحتي انجام تكنيك 

الاضلاع ترسيم مثلث متساوي. شودبيهوشي كودال مي
هاي خلفي شده بين راس هياتوس ساكروم و برجستگي

فوقاني ساكروم به طور مطمئن محل هياتوس را نشان 
دهد و در محل هياتوس مثلث فرضي كوچكي با دو مي

شود كه محل ورود سوزن براي ايجاد ميكورناي ساكرال 
رغم سادگي انجام و موفقيت علي. )3،2(تزريق دارو است

بالاي آن به دليل طول اثر كوتاه مدت داراي 
اين مشكل با افزودن داروهاي . )4(باشد هايي مي محدوديت
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  انجمن رژيونال آنستزي و درد ايران 

تواند تا حدي هاي موضعي، ميمكمل به بيحس كننده
روهاي غير مخدري مانند اخيراً به افزودن دا. )5(رفع گردد

كلونيدين، نئوستيگمين، ميدازولام و كتامين توجه شده 
هايي مانند مرفين، فنتانيل، رافزودن مخد. )1،6(است

رغم نقش بسيار روشني كه در بوپرنورفين و ترامادول علي
هاي موضعي دارند به علت كننده افزايش بي دردي بيحس

ادراري و به عوارض تهوع، استفراغ، خارش، احتباس 
خصوص تضعيف تنفسي تاخيري، كمتر مورد توجه قرار 

در مجموع از افزودن داروهاي غير مخدري به . )7(گيردمي
هاي موضعي در بيهوشي كودال هيچ حس كنندهبي

عارضه حادي گزارش نشده است و احتياج به مطالعات 
  .)9،8(بيشتري دارد

هاي اختصاصي بيهوشي كودال كنتراانديكاسيون
 باشد شامل بدشكلي ساكروم، ميلومننگوسل و مننژيت مي

 دارونمادردي با افزودن اثر افزايش بي مطالعهدر اين . )10(
يا   ميكروگرم بركيلوگرم 50يا ميدازولام ) آب مقطر(

در  %25/0به بوپيواكائين گرم بر كيلوگرم ميلي5/0كتامين 
را  نفره 20اعمال جراحي در سطوح زير ناف در سه گروه 

  .كنيمميمقايسه با هم 
  

  ها مواد و روش
اين مطالعه بعد از تائيد كميته اخلاق گروه بيهوشي 
دانشگاه علوم پزشكي تهران و  گرفتن رضايت نامه از 

انجام ) ASA I-II(ساله  1-3كودك  60والدين، بر روي 
اين كودكان جهت اعمال جراحي الكتيو ترميم فتق . شد

مجاري ادراري تناسلي و ارتوپدي مغبني، ختنه و جراحي 
ساعت به  5/2اندام تحتاني با طول زمان جراحي كمتر از 

  .اطاق عمل آورده شدند
وجود : معيارهاي خروج از مطالعه عبارت بودند از

كنتراانديكاسيون هاي بلوك كودال يا كنتراانديكاسيوني 
براي استفاده از داروهاي كتامين، ميدازولام و بوپيواكائين 

  هاي ساعت وبيماري 5/2يا طول عمل جراحي بيشتر از و 

  .ريوي-همراه قلبي
بيماران به سه گروه  بلوك تصادفيبا استفاده از روش 

اقدامات لازم و اهداف و چگونگي  .شدندنفره تقسيم مي 20
. شداجرا به والدين توضيح داده شده و رضايت كتبي اخذ مي

عمل و رعايت زمان  بعد از بررسي و ويزيت بيهوشي قبل از
  .شدند كافي ناشتا بيماران وارد اطاق عمل مي

قبل از القاء بيهوشي، وزن، ضربان قلب، تعداد تنفس و 
چك مي شد و بدون دادن  (SPO2)اشباء اكسيژن 

دارو، بيهوشي عمومي با هالوتان از طريق ماسك پيش
. گذاري گرديدداده شد و در عمق كافي از بيهوشي لوله

-نيتروس و%  6/0داري بيهوشي از هالوتان براي نگه

، رگذاري بيمابعد از لوله. شداستفاده مي % 60اكسايد 
بلوك كودال در وضعيت لترال با استريليزاسيون كامل و با 

انجام و محلول دارويي تزريق و محل  23شماره  سوزن
در اين مطالعه تصادفي دوسوكور . كودال پانسمان گرديد

  :مقدار تزريق داروها براساس دستورالعمل زير بود
از محلول گرم بر كيلوگرم ميلي 1: (B)گروه يك 

اين محلول از افزودن آب مقطر به (، %  25/0بوپيواكائين 
ساخت كارخانه % 5/0بوپيواكائين وگرم ليتر بر كيلميلي 5/0

MERCK شد و دو برابر كردن حجم آن تهيه مي(.  
از محلول گرم بر كيلوگرم ميلي 1: (B.K)گروه دو 

كشور آلمان با نام  Pfizerساخت شركت ( Sكتامين 
گرم بر ميلي 5/0 مقداربا ) KETANESTتجاري 
اين محلول از افزودن (، % 25/0در بوپيواكائين كيلوگرم 

% 5/0بوپيواكائين ليتر بر كيلوگرم ميلي 5/0آب مقطر به 
و دو برابر كردن حجم آن  MERCKساخت كارخانه 

  .)شدتهيه مي
از محلول  گرم بر كيلوگرمميلي 1: (B.M)گروه سوم 

ساخت شركت  DORMICUMبا نام تجاري (ميدازولام 
ROSCHE ميكروگرم بر  50 مقدار، با )مانكشور آل

اين محلول از افزودن % (25/0در بوپيواكائين  كيلوگرم
% 5/0بوپيواكائين ليتر بر كيلوگرم ميلي 5/0آب مقطر به 
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و دو برابر كردن حجم آن  MERCKساخت كارخانه 
  .)شد تهيه مي

آور يا مخدر  در حين عمل هيچ نوع داروي خواب
به طور  و اشباع اكسيژنن تعداد ضربا. استفاده نگرديد

بعد از عمل و در ريكاوري هم تا يك  و شدمي پايشمداوم 
بعد از بيداري كامل در . ادامه داشت )دقيقه 15هر (ساعت 

گيري شدت درد كودك از روش اندازه ريكاوري براي اندازه
استفاده  Face pain scale revised) يا FPS-R( گيري
اين روش براساس مشاهده رفتار و پاسخ چهره . شد

كودك به درد طراحي شده است و روش تائيد شده 
معيار درد . باشد گيري شدت درد مي المللي براي اندازه نبي

ترين دشدي(تا ده ) بدون درد(از صفر  (FPS-R)صورت 
اين معيار در . گذاري شده است شماره) درد شناخته شده

بازبيني شده و به فارسي در  2007و  2005هاي  سال
بعد از اتمام جراحي و ارسال كودك . )11(باشد دسترس مي

هاي اول، دوم، سوم، چهارم، هشتم،  به بخش در ساعت
ثبت  FPS-Rدرد  رمعيا ،دوازدهم و بيست و چهارم

  گرديده و در صورت وجود درد در كودك و
4FPS-R >  لوگرم گرم بر كيميلي1 از تزريق وريدي

پتيدين هم  مقدارزمان مصرف اولين . پتيدين استفاده شد
  .يادداشت گرديد

 11.5ها با استفاده از نرم افزار  تجزيه و تحليل داده
SPSS هاي آماري توصيفي شامل  انجام شد و شاخص

  . ميانگين، ميانه، فراواني و انحراف معيار محاسبه گرديد

  .شددر نظر گرفته =a 05/0سطح معني داري 
متغيرهاي كمي مانند اولين زمان تجويز مسكن با 

هاي مقايسه و بين گروهآزمون آنوواي يك طرفه استفاده از 
  .انجام گرفت واليس- آزمون كروسكالمتغيرهاي كيفي با 

  
  ها يافته

ي باليني دوسوكور كه در كودكان يدر اين مطالعه كارآزما
در مركز طبي كودكان تهران در  ASA I-IIساله  3-1

نفره  20بيمار در سه گروه  60 ،انجام گرفت 85-86سال 
و  (BM)ميدازولام + ، بوپيواكائين (B)بوپيواكائين 
  .تقسيم شدند S (BK)كتامين + بوپيواكائين 

ضربان قلب و  -وزن -داري بين سناختلاف معني
ل طو) 1جدول .(فشارخون در بيماران سه گروه ديده نشد

طول . مدت بيهوشي در هر سه گروه تقريباً مشابه بود
 مقدارزمان مصرف اولين (دردي پس از عمل مدت بي
حدود  B.Kساعت، در گروه  8حدود  B، در گروه )پتيدين

 .ساعت ديده شد 19حدود  BMساعت و در گروه  5/14
  )2جدول (

نقص حركتي، : حسي مانندعوارض داروها و روش بي
كدام از هيپوتانسيون، دپرسيون تنفسي در هيچبراديكاردي، 

نفر و در گروه  2در  Bتهوع در گروه . ها ديده نشدگروه
B.K  استفراغ در گروه . نفر مشاهده شد 3درB  نفر،  1در
. نفر مشاهده شد 3در  B.Kنفر و در گروه  1در  BMگروه 

  .نفر ديده شد 2در  B.Kاختلالات شناختي رفتاري در گروه 
  

  مشخصات دموگرافيك بيماران در سه گروه مورد بررسي:  1جدول

  
  گروه بوپيواكائين

  )20=تعداد(
  ميدازولام+ گروه بوپيواكائين 

  )20=تعداد(
  كتامين+ گروه بوپيواكائين 

  )20=تعداد(
  13/7  12/8  13/7 جنس پسر

  9/1 ± 7/0  9/1 ± 4/0  8/1 ± 15/0  ٭٭)سال(متوسط سن 
  1/14 ± 8/3  1/13 ± 1/3  3/12 ± 6/4  ٭٭)كيلوگرم(متوسط وزن 

  118 ± 17  109 ± 21  115 ± 34  ٭٭)دقيقه(طول مدت عمل جراحي 
  141 ± 32  139 ± 35  135 ± 41  ٭٭)دقيقه(طول مدت بيهوشي 

  باشند دار مي آماري معنيكليه موارد در جدول فوق فاقد تفاوت   آناليز واريانس ٭٭  آزمون غير پارامتري ٭
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  ساعت اوليه بعد از عمل در سه گروه 24مقايسه متوسط شدت درد، زمان بي دردي، اولين زمان تجويز ضد درد و مصرف ضد درد كمكي در : 2جدول 
  كتامين+ گروه بوپيواكائين   ميدازولام+ گروه بوپيواكائين   گروه بوپيواكائين  

  4/2 ± 4/4  8/1 ± 1/3  1/3 ± 6/5  ‡ ساعت اول 24متوسط امتياز درد در 
  118 ± 769  126 ± 1097  68 ± 433  ‡ )دقيقه(متوسط زمان اولين شكايت از درد 
  3/1 ± 18  1/5 ± 15  5/4 ± 21  ‡ )ميلي گرم() پتيدين(متوسط مصرف آنالژزيك كمكي 

  145 ± 830  140 ± 1150  98 ± 455  ‡  )دقيقه( ضد درد كمكي مقدارمتوسط زمان تجويز اولين 
  معني دار ‡  آناليز واريانس ٭٭

  

  بحث
كتامين مشتق شيميايي از فن سيكليدين است كه 

در  NMDAمكانيسم عمده ضد درد آن بلوك گيرنده 
 (µ)چنين با گيرنده مو هم. باشدماده ژلاتيني نخاع مي

 NMDA 10البته اثر آن روي . شودمخدري نيز باند مي
برابر بيشتر از گيرنده مو است و به همين دليل اثر 

كتامين با . شودميدردي آن توسط نالوكسان خنثي ن بي
 مقدار مطلوب )12،13(هاي سديم نيز تداخل داردكانال

گرم بر كيلوگرم ميلي 5/0كتامين براي تزريق كودال 
گرم بر كيلوگرم آن همراه بيش از يك ميلي مقداراست و 

هر چند سميت عصبي در . با عوارض جانبي بوده است
كتامين  Sاستفاده از كتامين ديده نشده است ليكن ايزومر 

دردي آن سه تر و قدرت بيبدون ماده نگهدارنده ايمن
  .)1و  13(باشدبرابر محلول راسميك مي

حس به بي Sدردي بعد از افزودن كتامين طول بي
هاي موضعي بيش از افزودن كلونيدين بوده و در كننده

- گرم بر كيلوگرم عوارضي مانند خوابميلي 5/0 انزمي

فقط در افزايش . آلودگي، استفراغ و تهوع ديده نشده است
اختلالات ، گرم بر كيلوگرمبيش از يك ميلي ميزان

  .)10(رفتاري گزارش شده است
كه  يك بنزوديازپين محلول در آب است ميدازولام

دردي آن اثر بي. گيرنده بخصوص در مغز و نخاع دارد
شود، از طريق وقتي در فضاي اپيدورال استفاده مي

ستون  IIسيستم گابا در محل نخاع مخصوصاً در لاميناي 
اثر ضد درد ميدازولام در انسان و حيوان . )13و1(است خلفي

شود و اين اتفاق تا حدي توسط فلومازنيل خنثي مي
دهد كه اين موضوع، احتمال وكسان نيز رخ ميتوسط نال

 كندهاي مخدري را مطرح ميتاثير اين دارو بر گيرنده
 CSFدر تزريق داخل  سميت عصبيهرچند وجود . )14(

 ،ميدازولام هنوز مورد بحث است ولي در اكثر مطالعات
سميت عصبي به دنبال تزريق ميدازولام به داخل نخاع و 

روشن نشده كه اثر . )12(ستااپيدورال گزارش نشده 
آوري مركزي آن در افزايش بي دردي نقشي داشته خواب
 50در اكثر مطالعات انجام شده و مطالعه ما افزودن . باشد

به بوپيواكائين، در مقايسه با  ميكروگرم بر كيلوگرم
 بوپيواكائين تنها، طول بيدردي را افزايش داده و در اين

در مجموع . )13(ه استخواب آلودگي ديده نشدميزان، 
اضافه  ،شودمشاهده مي 2همان گونه كه در جدول شماره 

به ) بدون ماده نگهدارنده( Sشدن ميدازولام يا كتامين 
دردي بوپيواكائين در مقايسه با بوپيواكائين تنها، مدت بي

اين . كندتر ميپس از عمل را بطور واضحي طولاني
هاي اخير مقالات سالنتيجه با نتايج انتشار يافته در 

  .همخواني تقريبي دارد
  

  گيري يجهنت
اين مطالعه نشان داد كه اضافه كردن ميدازولام و يا كتامين 

S  به بوپيواكائين در بيحسي كودال، طول مدت بيدردي پس
اين تاثير در اضافه كردن . دهد از عمل جراحي را افزايش مي

  .تر بود برجسته Sميدازولام نسبت به كتامين 
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Abstract 
Aim and Background: This clinical trial was conducted to evaluate the effectiveness of adding 
midazolam or S-Ketmine to caudal bupivacaine in order to prolong the postoperative analgesis 
duration. 

Methods and Materials: 60 children with ASA physical status I or II and scheduled for elective 
surgery below the umbilicus, were enrolled in this double blinded clinical trial. The patients were 
placed in three different groups . In the 1st group 1 ml/kg of 0.25% bupivacaine, in the 2nd group 
1 ml/kg of 0.25% bupivacaine with 0.5 mg/kg ketamine, and in the 3rd group 1 ml/kg of 0.25% 
bupivacaine with 50 µg/kg midazolam were used.  

Findings: There were no differences between the groups in demographic and haemodynamic 
state, duration of surgery and anaesthesia, time to extubation or sedation score.The mean duration 
of postoperative analgesia were 19 h, 14.5 h, and 8 h in the 3rd, 2nd, and the 1st groups, 
respectively.Although there were more episodes of nausea and vomiting emergence reaction in 
the 2nd group, the difference did not seem significant. 

Conclusions: Addition of preservative-free S-Ketamine (0.5 mg/kg) or midazolam (50 µg/kg) to 
caudal bupivacaine provides significant prolongation of analgesia without producing significant 
negative side-effects. 
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