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 12/12/96پذیرش مقاله:             20/10/96 دریافت مقاله: 

 :با این حـال نتـایج  اندکردهاوپیوئیدها بعد از جراحی را بررسی روي شدت درد و عوارض جانبی بر نالوکسان قبلی اثر مطالعات  مقدمه
ارش و خـمیزان تهـوع، اسـتفراغ،  ،روي شدت دردبر نالوکسان دوز پایین مطالعه حاضر به منظور بررسی اثر تجویز مطالعات متناقض است. 

 احتباس ادراري در بیماران تحت کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک طراحی گردید.

 ز جراحـی شرکت نمودند و بعد ا نیازمند به عمل جراحی کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیکبیمار  66در مطالعه حاضر  ها:و روش مواد
گـرم بـر میکرو 20نالوکسان بـه عـلاوه  میکروگرم بر کیلوگرم در هر ساعت 25/0گروه نالوکسان ( :دو گروه تقسیم شدندبه به طور تصادفی 

عت بعـد از سا 16و  8، 4، 2بیماران  ).مورفین میکروگرم بر کیلوگرم در هر ساعت 20 سرعت) و گروه دارونما (نمورفی کیلوگرم در هر ساعت
ثبـت  توسط یک پرسـتارو احتباس ادراري  شامل تهوع، استفراغ، خارشورود به ریکاوري ارزیابی شدند و شدت درد و بروز عوارض جانبی 

 شد.

 نالوکسان کمتـر  در گروه داريمعنیساعت بعد از جراحی به طور  16و  8، 4، 2ارش و احتباس ادراري شیوع تهوع، استفراغ، خ ها:یافته
 نداشت. داريمعنیاز گروه دارونما بود. شدت درد بعد از جراحی بین دو گروه تفاوت 

 یسـتکتومی سبیماران تحـت کولـه که تجویز همزمان نالوکسان و مورفین در  العه حاضر نشان دادمط هايیافته :یريگیجهحث و نتب
ا مـورفین بـه بـعوارض ناشی از اوپیوئیدها شامل تهوع، استفراغ، خارش و احتباس ادراري را در مقایسه  داريمعنیلاپاروسکوپیک به طور 
 بر شدت درد بعد از جراحی نداشت. تأثیريتنهایی کاهش داد ولی 

 ی لاپاروسکوپیک، درد، استفراغ.نالوکسان، مورفین، کوله سیستکتوم هاي کلیدي:واژه 
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 مقدمه

 تـرینرایجکوله سیستکتومی لاپاروسـکوپیک یکـی از 

 وشکمی و درمان استاندارد سنگ کیسه صفرا  هايجراحی

التهاب کیسه صفرا است. درد یکـی از پیامـدهاي جراحـی 

 عموماًاست و شدت آن به آستانه تحمل فرد بستگی دارد. 

ه ستکتومی لاپاروسکوپیک کمتر از کولدرد بعد از کوله سی

این حـال، درد در ناحیـه شـانه و  سیستکتومی باز است با

 شکم منجر به نارضایتی و ناراحتی قابل ملاحظـه بیمـاران

. بیمــاران اغلــب از درد شـکمی در هنگــام ســرفه شـودمی

عوامـل ). 1( برنـدمیکردن، نفس کشیدن و حرکـت رنـج 

ک در نتیجه ورود گـاز مختلفی شامل تحریک اعصاب فرنی

اشـی از ناسیدوز ) به حفره پریتوئن، 2CO( اکسیدکربندي

کشیده شدن جدار شـکم، افـزایش آزاد شـدن ، 2COورود 

 بـوط بـهرالتهابی، برش محل پورت، ترومـاي م هايواسطه

ه خروج کیسه صفرا و عوامل فردي در بروز درد بعد از کولـ

م عـد). 3،2( باشندمیسیستکتومی لاپاروسکوپیک دخیل 

در شـروع حرکـت  تـأخیرکنترل درد بعد از جراحی باعث 

بیمار، افزایش طول مـدت بسـتري یـا بسـتري مجـدد در 

ــدگی و  ــاقص، کــاهش کیفیــت زن بیمارســتان، بهبــودي ن

 هـايروشلـذا اسـتفاده از ) 4،2( گرددمینارضایتی بیمار 

صــحیح بیهوشــی و کــاهش درد در بیمــاران تحــت کولــه 

 هايهزینهدر کاهش  تواندمیسکوپیک سیستکتومی لاپارو

 ).4(باشد  مؤثرسلامتی و افزایش رضایتمندي بیماران 

مختلفی براي کـاهش درد بعـد از کولـه  هاياستراتژي

ماننـد تجـویز  رونـدمیسیستکتومی لاپاروسکوپیک به کار 

ــــدالتهابی ( ــــتروئیدي ض ــــاي غیراس )، NSAIDsداروه

 ايعـدهد درد در اوپیوئیدها و بیهوشی موضعی با این وجـو

اوپیوئیـدها یـا مخـدرها ). 5( یابـدنمیاز بیماران تسـکین 

اولین انتخاب درمانی براي تسـکین دردهـاي متوسـط تـا 

شدید بعد از جراحی هستند. با این حـال عـوارض جـانبی 

، خـوابیبیبدي چـون خـارش، تهـوع، اسـتفراغ، گیجـی، 

 مشکلات تنفسی، احتباس ادراري و یبوست دارند که روي

کیفیــت زنــدگی بیمــاران اثــر دارنــد و باعــث محــدودیت 

دیگـر  از طـرف. شـوندمیاستفاده از این داروها در بـالین 

علامتی مثل داروهـاي ضـد  هايدرمانمنجر به استفاده از 

جهــت کــاهش ایــن  هاهیســتامینآنتیاســتفراغ و  -تهــوع

کـه تجـویز  انددادهمطالعات نشان ). 7،6شوند (میعوارض 

ــان دو ــا همزم ــد ب ــده اوپیوئی ــت گیرن ــایین آنتاگونیس ز پ

 .)8(بروز عوارض جانبی را کاهش دهد  تواندمیاوپیوئیدها 

نالوکسان یک آنتاگونیست گیرنده اوپیوئیـد اسـت کـه 

مشکلات تنفسی و یبوسـت وئیدها، درمان اوردوز اوپیبراي 

برخــی  اخیــراً. )7( شــودمیشــی از اوپیوئیــدها اســتفاده نا

که ترکیب نالوکسان با اوپیوئیدها  اندکردهمطالعات گزارش 

بـا ممکن است عوارض جانبی اوپیوئیـدها را کـاهش دهـد 

در  .کننـدنمی تأییـداین وجود برخی مطالعات این اثـر را 

نفر بیمار تحـت کولـه سیسـتکتومی  90یک مطالعه روي 

ــگلاپاروســکوپیک،  ــان  ژن ــر تجــویز همزم ــاران اث و همک

نالوکسان و فنتانیـل را در مقایسـه بـا تجـویز فنتانیـل بـه 

تنهایی روي شدت درد، تهـوع و اسـتفراغ بررسـی کردنـد. 

مطالعــه نشــان داد کــه دوز پــایین نالوکســان نتــایج ایــن 

فنتانیل کـه یـک آگونیسـت گیرنـده  ضد درداثر  تواندمی

فنتانیل است را افزایش دهـد و در مقابـل میـزان تهـوع و 

و همکاران در پـژوهش  کافین. )8(استفراغ را کاهش دهد 

عـوارض جـانبی  تواندمیدیگري بیان کردند که نالوکسان 

و  ســپدا. در یــک بررســی )9(اوپیوئیــدها را کــاهش دهــد 

همکاران گزارش کردند که دوز پایین نالوکسان بـه همـراه 

مورفین باعث افرایش نیاز به اوپیوئیدها براي تسـکین درد 

. )10(اثري روي عوارض جـانبی نداشـت  گونههیچو  هشد

آمد  به دستو همکاران نیز همین نتیجه  بیجوردر مطالعه 

. مطالعه حاضر به منظور بررسی اثر تجـویز همزمـان )11(

ــوع،  ــزان ته ــدت درد و می ــورفین روي ش ــان و م نالوکس

تباس ادراري در بیماران تحـت کولـه استفراغ، خارش و اح

 سیستکتومی لاپاروسکوپیک طراحی گردید.
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 هامواد و روش
مطالعه حاضر در قالب یک کارآزمایی بـالینی تصـادفی 

ان انجام گرفت. کلیـه بیمـار 1392تا  1388 هايسالبین 

نیازمند به عمل جراحی کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک 

هـران، عرفـان تهـران و که به بیمارسـتان امـام خمینـی ت

ود و مراجعـه کـرده بودنـد و معیارهـاي ور آبادخرمتوحید 

خروج از مطالعه را دارا بودند، در پـژوهش حاضـر شـرکت 

کردنــد. تمــام بیمــاران توســط یــک جــراح بــا روش 

لاپاروسکوپی تحت عمل جراحی کوله سیسـتکتومی قـرار 

 گرفتند. پروتکل این مطالعه توسط کمیته اخلاق دانشـگاه

لیـه ککتبی از  نامهرضایتشد و  تأییدعلوم پزشکی تهران 

 بیماران گرفته شد.

معیارهاي ورود به مطالعـه عبـارت بودنـد از: موافقـت 

بیمار، رضایت والدین (در مواقع لـزوم)، وضـعیت جسـمی 

رهــاي ســال. معیا 10-80نرمــال بیمــار و محــدوده ســنی 

ی کـه یمـارانخروج از مطالعه عبارت بودند از: زنان باردار، ب

ــاران داراي  ــل بیم ــتند (مث ــت دارو را نداش ــرایط دریاف ش

ـــارانی  ـــی یـــا بیم ـــمی یـــا روان ـــت جس  بـــامعلولی

ــیون ــان)، کنترااندیکاس ــا نالوکس ــورفین ی ــت م هاي دریاف

ــاتوانی در  ــکی، ن ــتلال روانپزش ــابقه اخ ــاران داراي س بیم

د ضـبرقراري ارتباط شفاهی، بیمارانی که نیاز به داروهـاي 

د از جراحـی قبل یا بع هیستامینآنتیفراغ و یا و است تهوع

نـد. دارند، بیمارانی که به مخدرها یا نالوکسـان آلـرژي دار

ر این افرادي کـه از یـک مـاه قبـل از مطالعـه و د علاوه بر

ز بـل اروز ق 7مدت مطالعه تحت درمان دارویی بودند یا از 

 .از مطالعه خارج شدند اندمطالعه مخدر دریافت کرده

 30تفاوت بیشتر از  بر اساسنمونه مورد مطالعه حجم 

درصـد و تـوان  95درصد بین دو گروه با فاصله اطمینـان 

ا نفر در هر گروه برآورد گردیـد. بیمـاران بـ 33درصد،  80

سـان استفاده از کامپیوتر به طور تصادفی به دو گروه نالوک

 و دارونما تقسیم شدند.

اطلاعــات  در ابتــداي مطالعــه اطلاعــات دموگرافیــک،

نامه قبلی با استفاده از پرسشـ هايجراحیپزشکی و سابقه 

ی بـا بیماران قبل از عمل جراحـ سازيآمادهبه دست آمد. 

 رود بهبعد از و استفاده از میدازولام و سوفنتانیل انجام شد.

ــاي بیهوشــی و  ــراي الق ــی ب ــول تزریق ــاق عمــل پروپوف ات

شـد.  آتراکوریوم بسیلات براي شل شـدن عضـلات تجـویز

 بـا اسـتفاده از تروکـار 2COسپس بیمار اینتوبه شد و گاز 

وارد حفره شکم شد. جراحـی بـه شـکل لاپاروسـکوپی بـا 

استفاده از چهار پورت انجام گرفت. بـراي حفـظ بیهوشـی 

ایـان فنتانیل استفاده شد. در پو رمی ایزوفلوران، پروپوفول

و فنتانیـل قطـع شـد جراحی ایزوفلوران، پروپوفـول و رمی

نئوستیگمین و آتروپین براي برگشـت بیمـار تجـویز شـد، 

 بیمار اکتوبه و به ریکاوري منتقل شد.

 PACU )Post Acuteبیماران بعـد از ورود بـه بخـش 

Care Unit دو گروه تقسیم شـدند. در به ) به طور تصادفی

میکروگرم بر کیلوگرم  20گروه نالوکسان، ترکیب مورفین (

میکروگرم بر کیلوگرم در  25/0(در هر ساعت) و نالوکسان 

 20هر ساعت) و در گروه دارونمـا تنهـا مـورفین (سـرعت 

 هـامحلولمیکروگرم بر کیلوگرم در هر ساعت) تجویز شد. 

توسط پمپ انفوزیون مداوم به کـاتتر بیمـاران وارد و طـی 

ساعت تزریق شد. هر دو محلول توسط دکتر داروسـاز  24

مشابه در محلـول نرمـال  هايحجمآماده شد و براي تولید 

سالین رقیق گردید. مطالعه حاضر یـک کارآزمـایی بـالینی 

دوسوکور بود و کلیـه بیمـاران و افـرادي کـه اطلاعـات را 

 نسبت به نوع مداخله آگاهی نداشتند. کردندمی آوريجمع

ساعت بعد از ورود بـه ریکـاوري  16و  8، 4، 2بیماران 

رض جـانبی توسـط ارزیابی شدند و شدت درد و بـروز عـوا

یک پرستار ثبت شد. براي ثبت درد از سیستم نمره دهـی 

= متوسـط و 4-7= خفیـف، 1-3= بـدون درد، 0( 10تـا  0

ایـن، از بیمـاران  = شدید) اسـتفاده شـد. عـلاوه بـر10-8

= 1= هـیچ، 0( 0-2خواسته شـد حالـت تهـوع خـود را از 

= شـدید و غیرقابـل تحمـل) و 2حاضر ولی قابل تحمـل و 
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 1یـا  0خارش، استفراغ و احتباس ادراري خود را با  میزان

 = دارد) نمره دهند.1= ندارد و 0(

 SPSS افـزارنرمبـا اسـتفاده از  هـادادهتجزیه و تحلیل 

انجام شد. تفاوت بین متغیرهاي کمـی و کیفـی  18نسخه 

و کــاي  t-test هــايآزموندر دو گــروه بــه ترتیــب توســط 

بـه عنـوان سـطح  >05/0Pاسکوئر مقایسـه شـد. مقـادیر 

 در نظر گرفته شد. داريمعنی

 هایافته
بیمــار تحـت کولــه سیســتکتومی  66در ایـن مطالعــه 

 ساعت بعـد از جراحـی 16لاپاروسکوپیک قرار گرفتند و تا 

پیگیري شدند. میانگین سن بیمـاران در گـروه نالوکسـان 

سـال  1/42±8/10و در گـروه دارونمـا سال  3/12±6/43

ه درصد بیماران در گرو 7/69درصد و  7/66بود. به ترتیب 

 نالوکسان و دارونما زن بودند.

ــوع  ــیوع ته ــاعت  16 و 8، 4، 2ش ــه س ــد از ورود ب بع

، 2نشان داده شده است. شیوع تهوع  1ریکاوري در جدول 

در  داريمعنـیساعت بعد از جراحـی بـه طـور  16و  8، 4

 2گروه نالوکسان کمتـر از گـروه دارونمـا بـود. در جـدول 

بعـد از کولـه ساعت  16 و 8، 4، 2شیوع استفراغ و خارش 

ومی لاپاروسکوپیک گـزارش شـده اسـت. شـیوع تسیستک

ــتفراغ  ــروه  2اس ــاوري در گ ــه ریک ــد از ورود ب ــاعت بع س

کمتر از گروه دارونما بـود. بـا  داريمعنینالوکسان به طور 

گذشت زمان شیوع استفراغ در هر دو گروه کـاهش یافـت 

روه نالوکسان کمتر از گروه دارونما بـود. ولی همچنان در گ

سـاعت بعـد از جراحـی در گـروه دارونمـا  2شیوع خارش 

 16و  8، 4). بعد از گذشت P=01/0بالاتر از نالوکسان بود (

ساعت بعد از کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک مـوردي از 

خارش در گروه نالوکسان گزارش نشد ولی شـیوع خـارش 

، 4، 2ي نکرد. شیوع احتباس ادراري در گروه دارونما تغییر

نشـان  2بعد از ورود به ریکاوري در جدول ساعت  16 و 8

بیماران از ابتداي عمل سوند فولی داشتند  .داده شده است

ساعت بعد از آن احتبـاس  2و در زمان ورود به ریکاوري و 

 4نبود. موردي از احتباس ادراري  گیرياندازهادراري قابل 

از عمل در گروه نالوکسان دیده نشد که به ساعت بعد  8و 

 8با گروه دارونمـا تفـاوت داشـت. بعـد از  داريمعنیطور 

ســاعت اگــر بیمــاران احتبــاس ادراري داشــتند بــه دلیــل 

 ملاحظات اخلاقی براي آنان سوند فولی تعبیه شد.

بعـــد از ورود بـــه ســـاعت  16 و 8، 4، 2شـــدت درد 

ت. نتـایج نشـان نشان داده شده اسـ 3ریکاوري در جدول 

بعـد از جراحـی ساعت  16 و 8، 4، 2دادند پس از گذشت 

 نداشت. داريمعنیشدت درد بین دو گروه تفاوت 
 

 

 

 

 ساعت بعد از کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک در دو گروه نالوکسان و دارونما 16و  8، 4، 2. شیوع تهوع 1جدول 

 تهوع
 دارونما  نالوکسان

 P value غیرقابل تحمل قابل تحمل نداشتند  ابل تحملغیرق داشتند نداشتند
 *009/0 4) %1/12( 17) %5/51( 12) %4/36(  3) %1/9( 6) %2/18( 24) %7/72( ساعت 2
 *023/0 0) %0/0( 15) %0/45( 18) %5/54(  0) %0/0( 6) %2/18( 27) %8/81( ساعت 4
 *023/0 0) %0/0( 9) %3/27( 24) %7/72(  0) %0/0( 1) %0/3( 32) %0/97( ساعت 8
 *011/0 0) %0/0( 8) %2/24( 25) %8/75(  0) %0/0( 0) %0/0( 33) %100( ساعت 16

 )>05/0Pدار از نظر آماري (* اختلاف معنی
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 ن و دارونماسانالوک ساعت بعد از کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک در دو گروه 16و  8، 4، 2. شیوع استفراغ، خارش و احتباس ادراري 2جدول 

 دارونما  نالوکسان 
 P value داشتند نداشتند  داشتند نداشتند

       استفراغ
 *032/0 6) %2/18( 27) %8/81(  14) %4/42( 19) %6/57( ساعت 2
 *014/0 15) %5/45( 18) %5/54(  5) %2/15( 28) %8/84( ساعت 4
 *005/0 11) %3/33( 22) %7/66(  2) %1/6( 31) %9/93( ساعت 8
 *005/0 7) %2/21( 26) %8/78(  0) %0/0( 33) %100( ساعت 16

 خارش
      

 *010/0 8) %2/24( 25) %8/75(  1) %0/3( 32) %0/97( ساعت 2
 *003/0 8) %2/24( 25) %8/75(  0) %0/0( 33) %100( ساعت 4
 *001/0 9) %3/27( 24) %7/72(  0) %0/0( 33) %100( ساعت 8
 *005/0 8) %2/24( 25) %8/75(  0) %0/0( 33) %100( ساعت 16

 احتباس ادراري
      

 *01/0 6) %2/18( 27) %8/81(  0) %0/0( 33) %100( ساعت 4
 *02/0 6) %2/18( 27) %8/81(  0) %0/0( 33) %100( ساعت 8

 )>05/0Pدار از نظر آماري (* اختلاف معنی

 
 بعد از کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک در دو گروه نالوکسان و دارونماساعت  16و  8، 4، 2. شدت درد 3جدول 

 درد
 دارونما  نالوکسان

 P value شدید متوسط خفیف بدون درد  شدید متوسط خفیف بدون درد
 27/0 4) %1/12( 11) %3/33( 9) %3/27( 9) %3/27(  5) %2/15( 5) %2/15( 15) %5/45( 8) %2/24( ساعت 2
 24/0 8) %2/24( 14) %4/42( 8) %2/24( 3) %1/9(  3) %1/9( 13) %4/39( 10) %3/30( 7) %2/21( ساعت 4
 40/0 3) %1/9( 9) %3/27( 12) %4/36( 9) %3/27(  2) %1/6( 4) %1/12( 16) %5/48( 11) %3/33( ساعت 8
 60/0 0) %0/0( 4) %1/12( 18) %5/54( 11) %3/33(  0) %0/0( 2) %1/6( 15) %5/45( 11) %3/33( ساعت 16

 

 گیريبحث و نتیجه

نتایج این مطالعـه نشـان دادنـد کـه تجـویز همزمـان  

نالوکسان و مورفین در بیماران تحـت کولـه سیسـتکتومی 

یـدها بـروز عـوارض جـانبی اوپیوئ تواندمیلاپاروسکوپیک 

طـور شامل تهوع، استفراغ، خارش و احتباس ادراري را به 

بیمـارانی کـه تنهـا از مــورفین در مقایسـه بـا  يداریمعنـ

ي رو تأثیرياستفاده کرده بودند، کاهش دهد. با این حال، 

 کاهش و شدت درد بعد از جراحی ندارد.

کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک یک روش اسـتاندارد 

براي اختلالات کیسه صفرا است با این وجـود درد بعـد از 

 درصـد) کـه باعـث 80این جراحی بسیار شایع اسـت (تـا 

. شـودمیشدن مدت بستري و نارضـایتی بیمـار  ترطولانی

که در تمام سـنین کـاربرد دارد  ضد دردهایکی از بهترین 

چـون  ايدهنـدهمخدرها هستند که علیرغم عـوارض آزار 

. اثـرات شـوندمیتهوع و استفراغ به طور گسترده استفاده 

و عوارض جانبی اوپیوئیدها وابسته بـه دوز اسـت.  ضد درد

درصد بیماران بعـد از جراحـی درد متوسـط تـا  75حدود 

ولـی  دهـدمیشدید دارند که نیاز به اوپیوئیدها را افزایش 

لـذا . )12(ممکن است باعث تهوع و استفراغ بیشتري شود 

با توجه به لزوم استفاده از اوپیوئیدها براي کـاهش درد در 

بیمــاران جراحــی شــده، اســتفاده از روش دیگــري جهــت 

. اسـت يضـرورکاهش عـوارض جـانبی اوپیوئیـدها لازم و 

هاي اوپیوئیـدي استفاده از آنتاگونیست هاروشیکی از این 

ها نالوکســان اســت کــه اســت. یکــی از ایــن آنتاگونیســت

کوتاهی دارد و در صورت بروز عوارض ناخواسـته  رعمنیمه

 به راحتی قابل کنترل است.

 دارمعنــیدر مطالعـه حاضـر نالوکسـان باعـث کـاهش 

تهوع، استفراغ و خارش بعد از جراحی شد که ایـن نتـایج 
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و  جیـاهمسو با نتایج مطالعات قبلی بود. در یـک مطالعـه 

 1/0، 05/0همکاران نشان دادند که نالوکسان در سـه دوز 

میکروگــرم بــه ازاي کیلــوگرم در ســاعت همــراه بــا  2/0و 

به ازاي کیلـوگرم در سـاعت) بـه  گرممیلی 3/0( ترامادول

میـزان تهـوع و اسـتفراغ بعـد از جراحـی  داريمعنیطور 

گردن را در مقایسـه بـا گـروه کنتـرل کـه تنهـا  هايمهره

. در یـک )13(ترامادول دریافت کـرده بودنـد کـاهش داد 

کارآزمایی بالینی دوسوکور میزان تهوع و خـارش در گـروه 

 25/0دریافت کننده ترکیب دوز بسـیار پـایین نالوکسـان (

میکروگرم به ازاي کیلوگرم در ساعت) به علاوه مورفین در 

افـت کننـده مـورفین تنهـا بـه طـور مقایسه بـا گـروه دری

در بیماران تحت جراحی دیسک کمر کمتر بود  داريمعنی

نالوکسـان  تأثیردر یک مطالعه تصادفی کنترل شده . )14(

 8)، دگزامتازون (گرممیلی 2)، دروپریدول (گرممیلی 1/0(

) و ترکیــب آنهــا روي تهــوع و اســتفراغ بعــد از گــرممیلی

گرفت. نتایج این پژوهش نشـان جراحی مورد مطالعه قرار 

که ترکیب نالوکسان، درپریدول و دگزامتازون به طـور  داد

تهوع و استفراغ و نیاز به متوکلوپرامیـد بعـد از  اريدمعنی

. تهوع، اسـتفراغ و خـارش )15( دهدمیجراحی را کاهش 

یکی از عوارض اوپیوئیدها است که در اثر اتصال اوپیوئیدها 

ــه  ــروتئین -Gب ــا Gsتحریکــی (پ ) و تشــکیل کمــپلکس ب

. نالوکسـان از جفـت افتـدمیاتفـاق  µگیرنده اوپیوئیـدي 

جلــوگیري  µو گیرنــده اوپیوئیــدي  Gsشــدن کمــپلکس 

و باعث کاهش تهوع، اسـتفراغ و خـارش ناشـی از  کندمی

. همچنین بیـان شـده اسـت کـه )12( شودمیاوپیوئیدها 

و  هاسـلماستخارش به دلیـل آزاد شـدن هیسـتامین از 

و این احتمـال وجـود  دهدمیسرتونرژیک رخ  هايسیستم

دارد که نالوکسان با مهـار آزاد شـدن هیسـتامین از بـروز 

 .)14( کندمیخارش جلوگیري 

کـه احتبـاس ادراري در  نتایج مطالعه حاضر نشان داد

بیماران دریافت کننده نالوکسان وجود نداشت در حالی که 

بیمــاران در گــروه دارونمــا از احتبــاس  درصــد 20 تقریبــاً

. مطالعـات کمـی اثـر نالوکسـان روي بردندمیادراري رنج 

 تأییـدر مـا د هايیافتـهو  اندکردهعملکرد مثانه را بررسی 

گـالو و کارآزمـایی بـالینی در یـک نتایج این مطالعات بود. 

که دوز پایین نالوکسـان در بیمـاران  همکاران نشان دادند

تحت جراحی ارتوپدي باعث تخلیـه مکـرر ادرار و کـاهش 

. )16(باقیمانده ادرار در مثانه نسبت به گروه کنتـرل شـد 

و همکـاران  روسودر یک کارآزمایی بالینی دوسوکور دیگر 

ــه نالوکســان ( ــد ک ــان کردن ــه ازاي  01/0بی ــرم ب میکروگ

فنتانیـل را احتباس ادراري ناشی از رمی تواندمیکیلوگرم) 

ــد  ــلاح کن ــی از )17(اص ــاس ادراري ناش ــم احتب . مکانیس

 رسـدمیاوپیوئیدها به درستی شناخته نشده است. به نظر 

هاي آن مانند مورفین با اتصـال بـه اوپیوئیدها و آگونیست

، روي عضــلات صــاف مثانــه و تــون μگیرنــده اوپیوئیــدي 

منجر به عوارض بـدي چـون  و گذارندمی تأثیراسفنگترها 

در حالی که نالوکسـان کـه یـک  شوندمیاحتباس ادراري 

این اثر را  تواندمیاست،  μآنتاگونیست گیرنده اوپیوئیدي 

 .)17(کند  خنثی

در  تــأثیريلوکســان پــژوهش حاضــر نشــان داد کــه نا

کاهش درد بعد از کوله سیستکتومی ندارد. ایـن یافتـه در 

راستاي نتایج برخی از مطالعات قبلی بود. در یـک مطالعـه 

ـــق ـــد از  مواف ـــان روي درد بع ـــر نالوکس ـــاران اث و همک

هیسترکتومی را بررسی کردند. این محققـان نشـان دادنـد 

ي کیلوگرم میکروگرم به ازا 25/0که دوز پایین نالوکسان (

روي شـدت درد بعـد از جراحـی نـدارد  تأثیريدر ساعت) 

و همکـاران اثـر دوز  توسط جیـا. در پژوهش دیگري )18(

پایین نالوکسان روي عوارض ترامـادول بررسـی شـد. ایـن 

گردن انجام  هايمهرهبیمار تحت جراحی  80 مطالعه روي

میکروگرم  2/0و  1/0، 05/0گرفت و نالوکسان در دوزهاي 

ــادول ــا ترام ــراه ب ــاعت هم ــوگرم در س ــه ازاي کیل  3/0( ب

به ازاي کیلـوگرم در سـاعت) داده شـد و شـدت  گرممیلی

بـه  بخشـیآرامدرد ارزیابی شد. در مقایسه با گروه کنترل 

دریافـت کننـده نالوکسـان  هـايگروهدر  داريمعنـیطور 
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 داريمعنـیتفـاوت  هـاگروهکمتر بود ولی شدت درد بین 

. نتایج یک مطالعه بالینی کنترل شـده نشـان )13(نداشت 

فنتانیـل ه رمیداد که مصرف دوز پایین نالوکسان به همـرا

. )19(روي شدت درد بعد از جراحی تیروئید ندارد  تأثیري

 بلاكو ) 11(و همکاران  بیجورنتایج مشابهی در مطالعات 

کــه از دوز پــایین نالوکســان بــه همــراه ) 20(و همکــاران 

مورفین براي کاهش درد استفاده کـرده بودنـد بـه دسـت 

و همکـاران در یـک مطالعـه روي  سـپدااین حـال،  آمد. با

ساله) جراحی شـده نشـان دادنـد کـه  18-65بیمار ( 166

میکروگرم به  57/0گروه دریافت کننده ترکیب نالوکسان (

شدت درد بیشتر و نیاز  ازاي کیلوگرم در ساعت) و مورفین

بالاتري به اوپیوئیدها براي تسکین درد در مقایسه با گـروه 

. اوپیوئیدها بـا اتصـال )10(نده مورفین داشتند دریافت کن

) و گیرنــده Gi/oپــروتئین مهــاري (-Gبــه کمــپلکس 

از آزاد شدن نوروترانسـمیترهاي تحریکـی از  µاوپیوئیدي 

و باعث تسـکین  کنندمیگیرنده درد جلوگیري  هاينورون

ر نالوکسان روي که اث انددادهنشان  هابررسی. شوندمیدرد 

درد وابسته به دوز اسـت بـه ایـن صـورت کـه دوز بـالاي 

و باعـث  دهدمیاوپیوئیدها را کاهش  ضد دردنالوکسان اثر 

، در حالی که دوز پایین نالوکسان نیاز شودمیافزایش درد 

. عدم همخـوانی )22،21( دهدمیبه اوپیوئیدها را افزایش ن

و همکاران با مطالعه حاضر و سـایر  سپدامطالعه  هايیافته

به دلیل بـالاتر بـودن دوز دریـافتی  احتمالاًمطالعات قبلی 

. باشـدمیطالعات نالوکسان در این مطالعه نسبت به سایر م

در یک کارآزمـایی بـالینی  اخیراًبر خلاف مطالعات مذکور، 

ــوکور  ــاندوس ــایین  فیروزی ــیار پ ــر دوز بس ــاران اث و همک

میکروگرم به ازاي کیلوگرم در ساعت) به  25/0نالوکسان (

همراه مورفین در مقایسـه بـا مـورفین بـه تنهـایی را روي 

بررسـی شدت درد در بیماران تحت جراحی دیسـک کمـر 

کردند و نشان دادند کـه تجـویز نالوکسـان باعـث کـاهش 

 .)14(شدت درد و نیاز به مورفین شد  دارمعنی

ن که تجـویز همزمـا مطالعه حاضر نشان داد هايیافته

نالوکسان و مورفین در بیماران تحـت کولـه سیسـتکتومی 

ــور  ــه ط ــکوپیک ب ــیلاپاروس ــی از  داريمعن ــوارض ناش ع

ي اوپیوئیدها شامل تهوع، استفراغ، خارش و احتبـاس ادرار

ولـی  دهـدمیرا در مقایسه با مورفین بـه تنهـایی کـاهش 

 بر شدت درد بعد از جراحی ندارد. تأثیري

 تشکر و قدردانی
ام بدینوسیله از تمامی کسانی که به نحوي ما را در انج

 نماییم.ردانی میتشکر و قد ،این مطالعه یاري کردند
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Abstract 

Background : Previous studies have assessed the effect of naloxone on pain severity and its side 
effects of opioids however, their results are inconsistent. The study was designed to determine 
effect of low-dose naloxone on pain, nausea, vomiting, pruritus and urine retention on the patients 
who are undergoing laparoscopic cholecystectomy. 
Materials and Methods: In this study 60 patients who needed laparoscopic cholecystectomy 
participated and were divided into two groups: naloxone (0.25 mg/kg/h naloxone plus 20 mg/kg/h 
morphine) and placebo (20 mg/kg/h morphine). Patients were evaluated 2, 4, 8, and 16 hours after 
surgery and the severity of pain and its side effects including nausea, vomiting, pruritus and urine 
retention were recorded by a nurse. 
Results: Prevalence of nausea, vomiting, pruritus and urine retention in naloxone group was 
significantly lower than placebo 2, 4, 8, and 16 hours after surgery. There was no significant 
difference on pain severity between the two groups. 
Conclusion: Our results indicated that naloxone administration significantly decreased the side 
effects of opioid including nausea, vomiting, pruritus and urine retention with no effect on pain 
severity. 
Keywords: Naloxone, Morphine, Laparoscopic cholecystectomy, Pain, Vomiting. 
 
*Citation: Toolabi K, Moazamipur A, Karvandian K, Dehpour AR. Effect of  Low-Dose Naloxone on Pain Severity 
and Side Effects of Opioids on Patients Undergoing Laparoscopic Cholecystectomy. Yafte. 2018; 20(1):123-132. 

 
 


	...
	در بیماران تحت کوله سیستکتومی لاپاروسکوپیک
	مقدمه
	مواد و روشها
	یافتهها
	بحث و نتیجهگیری
	تشکر و قدردانی
	References

