
1381،  تابستان 72 الي 67، صفحه )15درپيپي (3مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، سال چهارم، شمارة ����

گزارش يك مورد سندرم كولينرژيك غيرمعمول بدنبال تجويز نئوستگمين 

2دكتر حسين ماجدي، ∗1خانزاهد حسيندكتر 

يار  بيهوشي دانشگاه علوم پزشكي بابل  دست-2 دانشيار گروه بيهوشي دانشگاه علوم پزشكي تهران -1

 استراز، چونكولين آنتي داروهاي بسيار خطرناك عارضةكولينرژيك) كريز (سندرم:دف هوسابقه
 مخدري در بيهوشي تأمل قابلاي خود مسئله كه بيهوشي حين بيداري بررسيبراي.  استنئوستگمين

)Narcotic BasedAnesthesia  (ساعد  جداسازي از روشاست )I.F.T (نئوستگمينبا تزريق 
 بروز  و در بررسي قدامي نخاعي شريان ايسكمي در ارزيابي مذكور همچنينروش. شود مياستفاده
.  كار رودتواند به مي گردنيهاي مهره ستون جراحي بدنبال فوقاني اندام حركتي عضلاتضعف

 با   همراه1Cو2C گردنيهاي مهره شكستگي بدنبال كه است ساله43بيمار خانمي:رش موردگزا
  و I.F.T روش از اجراي پسوي.  بود شده گردنيهاي مهره بر روي، كانديد جراحيجابجايي
 روششد كه) و نيكوتينيموسكاريني ( كولينرژيك دچار علائم تراشهگذاري و لوله بيهوشيالقاي

I.F.Tبود باليني تابلوي ايجاد اين مسئول نئوستگمين  با تزريق .
 دارد لذا  كميكنندگي پيشگويي ارزش بيهوشي حين بيداري  در ارزيابيI.F.Tروش: گيرينتيجه
 جديدتر  از روشهاي بيهوشي حين بيداري ارزيابيبرايبهتر است  وشود نمي توصيه از آناستفاده
 برانگيختهو پتانسيلهاي)  Nerve stimulators  ( عصبي، محركهايBispectralIndexمانند 
)evoked potentials  (شوداستفاده .

هاي هاي كولين استراز، آگونيست داروهاي كولينرژيك، مهاركننده:كليديهايواژه
.ف دارو، نئوستگمينكولينرژيك، اختلالات ناشي از مصر
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مقدمه 

 عمق بودن ناكافي در صورت بيهوشي در حينبيداري

 دو درجه بيهوشي ناكافي عمق.%)1شيوع(افتد ميق اتفاآن

Conscious or Explicit memory اولدر مرحلة. دارد

 خاطر آوردننامند، و به  ميRecall را  شود و آندرگير مي

 دومدر مرحلة.  است بيهوشي حين وقايعوديخودبخ

Implicit memoryرا  آنشود كه  گرفتار مي wakefullness

 بخاطر آوردن بدون شنوايي تحريكات به پاسخنامند و آن

 دو  اتونوم و پاسخهاي عضلاني حركت).1و2( استمحرك

با تجويز .  است بيهوشي در حينRecallكنندة پيشگوييعامل

Tunstall.شوند مي فلج عضلات، عضلانيهاي كنندهشل

 I.F.T: Isolated Forearm( ساعد داسازيجروش

Technique(بررسي را براي wakefullnessبيهوشي حين 

 شل از تزريق را قبل اندام يك با تورنيكهوي. پيشنهاد كرد

 نشود و از  جدا نمود تا فلجون خ از گردش عضلانيكنندة

 استفادهيضلان عحركت مانيتورينگ  براي آنحركت

.  بكار برد تكنيك را نيز در اين نئوستگمينتوانمي. )3و4(كرد

تواند در ارزيابي  ميI.F.T در  دستورات بيمار به حركتيپاسخ

 بروز ضعف، بررسي قدامي نخاعي در شريانايسكمي

 و جراحي شكستگي بدنبال فوقاني اندام حركتيضلاتع

 تكنيك اخير از ايندر سالهاي.  كار رود به گردنيهايمهره

 در )Bispectal Index) BIS روش ارزش ارزيابيجهت

 در حين هوشياري سطح تغييرات و مانيتورينگپيشگويي

).4 ( است شده استفادهبيهوشي

 شديد  شدن در اثر برانگيخته كولينرژيكرم سند

 داروهايدوز بالاي. شود ايجاد ميكولين استيلرسپتورهاي

 تجمعتوانند با واسطةمي) نئوستگمين( استراز كولينآنتي

 به آن علائم را ايجاد نمايد كه كولينرژيك، سندرمكوليناستيل

. شود مي تقسيم و مركزي، نيكوتيني موسكاريني دستةسه

)  از حد پاراسمپاتيك بيشفعاليت ( آن موسكارينياثرات

، ريزشديد، اشك، تاري، تعريق، ميوزيسكارديبرادي

، كرامپ، استفراغ سرفه،، ويزينگ، برونكواسپاسمبرونكوره

. )5و6(باشدمي و ادرار مدفوعاختياري و بي، اسهالشكمي

 و  سمپاتيك از حد سيستم بيشفعاليت ( نيكوتينياثرات

، كارديعبارتند از تاكي)  عضله عصب عملكرد محلاختلال

 و  عضلاني، فاسيكولاسيون، ميدريازيس فشار خونافزايش

 تشخيصمهمترين). 7 ( صدري قفسه و سفتي عضلانيضعف

. است برونشي، آسم در زير بيهوشي آنافتراقي

گزارش مورد

-C1 گردنيهاي مهره شكستگي دليل به ساله43خانمي

C2ستون بر روي جراحي، كانديد عمل با جابجايي ، همراه 

در .  بودها شده مهره و تثبيت جااندازي جهت گردنيهايمهره

و  و هيپرليپيدمي قندي ديابت ابتلا به سابقه پزشكيتاريخچه

 حال فيزيكيدر معاينه.  وجود داشتسيلين پني بهحساسيت

 قلب، ضربانoc37، حرارت كيلوگرم82، وزن خوبعمومي

/90، فشار خون18 = ، تعداد تنفس در دقيقه ضربان80
139

).IIكلاس( بود طبيعي و قلبي تنفسي صداهاي، متر جيوهميلي

در بررسي آزمايشگاهي .  داشتنداني و پروتز دلارنگوسكپي

گرم ميلي213 = قندخون ساعت ناشتا بود، 8كه بيمار بيش از 

1نين ليتر، كراتي در دسيگرم ميلي37 = ليتر، اورهدر دسي

 اكي ميلي4/4 = و پتاسيم137= ليتر، سديم در دسيگرمميلي

 صدري قفسةه ساد و راديوگرافي در ليتر، نوار قلبوالان

 Narcotic Based با عمومي بيهوشيروش.  بودطبيعي

Anesthesia (NBA)(درصد اشباع مانيتورينگ . شد  انتخاب

، ضربان فشار خونگيري، اندازه، نوار قلب شريانياكسيژن

 از  بيداري بررسيبراي.  انجام شد ادراريده و برونقلب

40 با  از نئوستگمينگرمميلي5/0.  شد استفادهI.F.Tروش

 چپ بر بازوي فشارسنجكاف.  شد رقيق سالينليتر نرمالميلي

 در  نئوستگمينسپس.  پر شدمتر جيوه ميلي180 و تا بسته

 انتظار،  دقيقه4 از پس.  شد تزريق چپ دستوريد پشت

 هرگاه كه شد داده بيمار آموزشبه.  شد خالي فشارسنجكاف

.  دهد خود را حركت را شنيد، دست بيهوشي متخصصصداي

5تانيلن، سوفگرمميلي10ديازپام،  از بيهوشي قبلداروهاي

 ميكروگرم25 با سپس. گرم ميلي100، ليدوكائينيكروگرمم

 بيهوشي در چند مرحله تيتره روش و به آهستگي بهسوفنتانيل
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 و از هالوتان.  شد تزريقگرم ميلي8پانكرونيومبعد القاء شد و

O2Nونتيله خوبي به از القاء بيمار با ماسكپس.  نشد  استفاده 

 از سه شد و پس گذاشته  مناسب)ايروي(. شدنمي) تهويه(

 =  شرياني اكسيژن اشباع، بيمار با شرايط تهويهدقيقه

 =، فشار خون در دقيقهربان ض99= قلب ضربان،درصد95

گذاري لوله8دار شماره كاف تراشه با لولهمتر جيوهلي مي95/160

 سختيها به نبود و ريهبخش رضايت تراشه با لولهتهويه. شد

، ضربانمتر جيوه ميلي103/164 =فشار خون و شدند ميتهويه

 درصد95 شريانييژن اكس، اشباع در دقيقه ضربان103 = قلب

 ونتيلاتور وصلبيمار به.  بود قرينه در هر دو ريهاما تهويه. بود

. كرد مي را اعلام هوايي مرتباً فشار بالا در راهاما دستگاه. شد

با غلبه ويزينگ  وCoarse crepitationsها  ريهدر سمع

crepitationsمقدار ،ه تراش لولةبا ساكشن. شد مي  شنيده 

 بسيار متسع معده شد سپس خارج ريوي ترشحاتزيادي

 اختلال دليل بهبا تصور اينكه.  نمود را جلببيمار، توجه

 باشد، لولة از گاز پر شده معده است ممكن با ماسكتهويه

 هوا  جاي انتظار، به شد و برخلاف گذاشته بيني از طريقمعده

در اين.  شد خارج معده ترشحاتار بسيار زياديو گاز، مقد

، ضربانمتر جيوه ميلي126/211=  فشار خون مانيتورينگموقع

را 95= شرياني اكسيژن، اشباع در دقيقه ضربان145قلب

 نيز بهتر نشد  معده با تخليه ريه تهويهوضعنشان داد و درصد 

. كرد مي را اعلام هوايي راه ونتيلاتور فشار بالا درو همچنان

  و BAGآمد، سفتي درBAG و با  دستي شكل بهلذا تهويه

 هنگامدر اين.  بود محسوس هواييفشار زياد در راههاي

 فشار  و  كرد كاهش به شروع شرياني اكسيژندرصد اشباع

 در  ضربان145 =  قلب، ضربانمتر جيوه ميلي120/210 =خون

 تراشه لولهكاف.  شد درصد90=  شرياني اكسيژن، اشباعدقيقه

 بسيار  ترشحات شد كه و مجدداً بيمار ساكشن گشتخالي

، درصد  با ماسك شد و با تهويه بيمار خارجلوله. زياد بود

= فشار خون و مجدداً  يافت افزايش شرياني اكسيژناشباع

،  در دقيقه ضربان140= قلبربان، ضمتر جيوهميلي113/190

. شد درصد98=اشباع اكسيژن شرياني 

. شد مي بسيار بسيار شديد بود و مرتباً ساكشن سيالوره

.  داشت بود و بيمار ميوزيس، فراوان و تعريق ريزشاشك

 دقيقه3 از  و پس8 شماره تراشة با لولةگذاريمجدداً لوله

 فشار بالاي همچنان نيز دستگاه از آن پس شد و انجامتهويه

 اكسيژنمجدداً درصد اشباع. كرد مي را اعلام هواييراه

. كرد افتشرياني

150=  قلب، ضربانمتر جيوه ميلي148/213 = فشار خون

. رسيد درصد87 و پالس اكسيژن شرياني به  در دقيقهضربان

8 شماره با لولة تهويهدقيقه3 از  مجدداً پس تراشه لوله

 بالا و ترشحات هوايي شد و هنوز فشار راههايتعويض

 كاهش همچنان شرياني اكسيژندرصد اشباع.  بودفراوان

بيمار در .  افتاد تعويق به جراحيلذا عمل. داشت

ها  ريهدر سمع.  نداشتBucking مجدد  هايگذاريلوله

coarse crepitationsزير اقدامات. شد ميشنيده ويزينگ   و 

. گرفت بيمار صورت درمانجهت

، وريدي دقيقه30 در عرضگرم ميلي250 آمينوفيلين

 تجويز شد و سپس وريديگرم ميلي1آتروپين.  شدپرفوزيون

 بار و هر بار  4،  علائم كنترل برحسب هرچند دقيقه فاصلهبه

mg5/0گرم ميلي3جمعاً ( تكرار شد  وريديتروپين، آ

،  تراشه لولة از طريق پاف2 سالبوتامولاسپري). آتروپين

، گرم ميلي25، پرومتازين وريديگرم ميلي20فوروزمايد 

8 و دگزامتازون وريديگرم ميلي100هيدروكورتيزون

 فشار .هتر شد بيمار ب وضعكم تجويز شد كم وريديگرمميلي

 در  ضربان114= قلب، ضربانمتر جيوهميلي116/182 =خون

 گازومتريسپس.  شد درصد97= شرياني اكسيژن، اشباعدقيقه

 و فشار 130=  شرياني فشار اكسيژن،PH=18/7،  شدانجام

 اكسيژناشباع. متر جيوه ميلي65= شريانياكسيدكربندي

.شدBE=5/6و 4/23= بيكربنات درصد، 7/97شرياني

،   عضلاني كننده، شل خودبخودي تنفس از بازگشتپس

Reverseداشت شديد ادامه ريزش و اشك  شد اما تعريق 

، بيمار كاملاً هوشيار  ريكاوريقِدر اتا.  شد خارج تراشهلوله

 طبيعي ادرارحجم.  بود يافته كاهش شدت به آنبود و علائم

75/120= فشار خون.  بود كشيده طول ساعت يك بيهوشيو كل
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، اشباع در دقيقه ضربان120= قلب، ضربانمتر جيوهميلي

در ريكاورينيز  دوممتريو درصد، گاز97 شريانياكسيژن

 بود و  تنها از گلودرد شاكي. شد منتقل بخش بيمار بهوطبيعي

 در  و چه در ريكاوريچه.  بود نيز طبيعيش در بخگازومتري

. ياد نداشت را به از بيهوشياي، بيمار خاطرهبخش

بحث 

، سيالوره، برونكوره برونكو اسپاسم علائم، غالبتابلوي

،  شديد، ميوزيس، تعريق معده فراوانشديد، ترشحات

ا تشخيصهاي بود لذ و هيپوكسميكاردي، تاكيهيپرتانسيون

و )  و آنافيلاكتوئيدآنافيلاكتيك ( دارويي واكنشهايافتراقي

 حين برونكواسپاسم علت محتملترين، كولينرژيكسندرم

 است هوايي و يا راه تنفسي سيستم، انسداد مكانيكيبيهوشي

لازم  اقدامات به با توجهكه) 7(

هايي افتراقي گفته شده كه براي بيمار انجام شد تشخيص ) 8(

 اثر  مخدر كوتاه بيمار دوز كافي كهاز آنجائي. شودرد مي

 شديد  پاسخ بود، بنابراين را گرفتهو ليدوكائين) سوفنتانيل(

 ايجاد  مسئولگذاري و لوله لارنگوسكپي استرسبيمار به

 علائم دو سري بيهوشي حينبيداري). 1( نبودبرونكواسپاسم

 از بروز بيداري غالباً قبل حركتيعلائم.  دارد و اتونومحركتي

 خود را در حين جدا شدهبيمار انداماين افتند، كه ميقِاتفا

 حين خاطرات بيشتريناز طرفي.  نداد حركتبيهوشي

 اداره در حين كه است ناگواري وقايع به مربوطبيهوشي

 را  وقايع از ايناي بعداً بيمار خاطره كهاست داده رخبيهوشي

 و  با دوز بالا گرفت بيمار بنزوديازپينچون. كردذكر نمي

 احتمالبا كمترين (تانيلن سوف با مقدار كافي بيهوشيالقاي

 عنوان به بود، بيداري)1و2()  مخدرها در بينبروز بيداري

 وجود عدم. شود نمي مطرحقِ فو علائم كننده توجيهعامل

 باليني بيمار، و تابلوي در تاريخچه آسم از حملاتايسابقه

 زياد  و تعريق و معده و دهان از چشم فراوان ترشحاتغالب

كند را رد مي آسم تشخيصو ميوزيس

 ما  بيمار، توجه در تاريخچهسيلين پني بهحساسيت. )9و10(

 يا آنافيلاكتيك ( دارويي ديگر واكنشهاي مهم تشخيصرا به

 هيپوتانسيونگاهي). 10(نمايد  ميجلب) آنافيلاكتوئيد

 زير آنها باشد و ساير علائم زير بيهوشيتواند تنها علامتمي

 مهم هموديناميكاصولاً تابلوي). 10( بمانند پنهانبيهوشي

 و  عروقي كلاپس وشارخونف، كاهش آلرژيكواكنشهاي

 بيمار ما  آنكهشود حال مي در آنها كمتر ديدهبرونكواسپاسم

 بود  برونكواسپاسم آن غالب شد و تابلويدچار هيپرتانسيون

)11.(

 در زير  كولينرژيك از سندرماي مورد مشابه گزارش

.  نشد يافت بيهوشي و مطبوعات در مقالاتبيهوشي

 استراز با مهار  كولين آنتي داروهايدستة از نئوستگمين

 استيل تجمعباعث است كه  استرازكولين استيل آنزيمفعاليت

. شود مي و موسكاريني نيكوتيني رسپتورهاي در محلكولين

 موسكاريني رسپتورهايبيمار عمدتاً در اثر تحريكاين علائم

 و كارديتاكي ( وياميك همودين بود و تنها علائمايجاد شده

.  بود نيكوتينيهاي گيرنده تحريك دنبالبه) هيپرتانسيون

 و تقويتM3 موسكارينيهاي گيرنده با تحريكنئوستگمين

 برونش انقباض موجب آلرژيك در واكنشهاياثر سروتونين

 ندرت به است ممكن حتي حال در عين).12-15(شودمي

فيبريلاسيون ( قلبي ريتماختلال). 16( آنها شود نبساط اباعث

 Wolff- parkinson –White)(WPWدر زمينة) دهليزي

Syndromاصولاً انتظار  اگرچه.)17(اند داده نسبت آن را به 

 داروهاي بالاي در اثر دوزهاي كولينرژيك سندرمرود كهمي

اين  اما در )6و7(ايجاد شود نئوستگمين از جمله آنمسئول

 بروز  وريديگرم ميلي5/0 با دوز  كولينرژيكبيمار، علائم

.  است ايديوسينكرازي واكنش كننده مطرحنمود كه

 فرد  دارو در يك از يك غيرمعمول بروز اثراتايديوسينكرازي

 منعكس از همه بيش كهمستعد، صرفنظر از دوز دارو است

 بين فردي ژنتيكيا تفاوتهاي) آلرژي (ازدياد حساسيتكننده

البته). 18(باشدها، مي اثر داروها، گيرنده محل در سطحبيماران

 در نارسايي نئوستگمين با دوز معمولي كولينرژيكسندرم

 كولينرژيك در سندرماگرچه). 19 ( است شده گزارشكليوي

 دهد،  رخكاردي و برادي هيپوتانسيونكه استانتظار بيشتر آن

 طور معكوستواند به مي نيكوتينيهاي گيرندهاما تحريك
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 غلظت البته كه)5و7و20( بدهد و هيپرتانسيونارديكتاكي

هاي از گيرنده يك كدام در اينكه كولين استيلسيناپسي

). 21(رد  ندا شوند نقش تحريك يا موسكارينينيكوتيني

 با مرور رتروسپكتيو نتايجدر اينجا بايد ذكر نمود كه

شود كه مي بيمار، ديده مانيتورينگTrend بر نوار  شدهثبت

 حمله از بروز اولين قبلكاردي و تاكيهيپرتانسيون

 پاسخ اينتوان نمي بنابراين است تظاهر نمودههيپوكسمي

 مخدرها اغلب.  دانست هيپوكسمي به را ثانويههموديناميك

 را تحريك پاراسمپاتيك را مهار و تون سمپاتيكتون

 مخدر  توجهي بيمار ما مقدار قابل كهو از آنجائي) 1(كنندمي

 را در بروز  اثر مخدرها، اثر نئوستگمين بود، شايد اينگرفته

 مذكور درم بروز سن و باعث تشديد نموده كولينرژيكعلائم

 اخير در سالهاي.  است شده كمتر نئوستگمين در دوزهايحتي

 در پيشگوييBIS ارزش ارزيابي جهتIFTاز روش

 شده استفاده بيهوشي در حين هوشياري تغييراتمانيتورينگ

 در حينالعادهق فوِ كولينرژيك سندرم عارضهوليكن). 4(است

 با دوز كمتر تواند حتي و مياست خطرناكبيهوشي

ساير .  بروز نمايد ايديوسنكرازي با مكانيسمنئوستگمين

 بيهوشي در حين ارادي حركاتاند كه داده نيز نشانمطالعات

 و  ارزيابي براي خوبي روش جدا شده اندامدر يك

intraoperativeپيشگويي recallدي زياو انتقادات) 2 (  نيست

 از كهشود  مي توصيه بنابراين. است وارد شده آن بهنسبت

خطرتري بي روشهاي نشود و در عوض استفادهIFTروش

evoked وBISچون potentials و  nerve stimulators بكار  

. شوندگرفته

���������� 
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