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اثر داروهاي مختلف  .شود  در ارزيابي عمق بيهوشي استفاده ميBispectral Index (BIS)شاخص  :زمينه و هدف
 و آمنزي BISآور با شاخص  منظور بررسي ارتباط نوع داروي خواب اين مطالعه به.  و آمنزي متفاوت هستندBISروي 

 بيمار نيازمند به عمل جراحي انتخابي ارتوپدي 60ي باليني، يدر اين مطالعه كارآزما: روش بررسي .بيمار انجام شد
طور تصادفي به  بيماران بر اساس نوع سديشن وريدي به. و سديشن وريدي انتخاب شدند اي هوشي منطقه تحت بي

ميزان داروي . بود) P (پروپوفولو ) M-F( فنتانيل - نفري تقسيم شدند، كه شامل ميدازولام30دو گروه مساوي 
 به Modified Ramsey sedation score بر اساس يشن تنظيم شد و ميزان سديشنهاي باليني سد تيو براساس يافتهسدا

 پس از بروز بيداري كامل در اتاق بهبودي، بيماران از نظر يادآوري خود به خودي.  رسانيده شدچهارحد اسكور 
 با ميزان BISارتباط اندكس . ي در نظر گرفته شديادآوري حوادث حين عمل معادل عدم آمنز.  ارزيابي شدنداًمجدد

 بيمار دو برابر با Pفراواني يادآوري حوادث در گروه  :ها يافته .يادآوري به تفكيك گروه مداخله بررسي گرديد
 تا 68از ( 0/76±5 برابر با P در گروه BIS (±SD) ميانگين). =01/0p(بود %) 3/33( بيمار MF ،10و در گروه ) 7/6%(

اران فاقد آمنزي دو ، در بيمBISتفاوت ميانگين ) .p>001/0(بود ) 98 تا 77 (4/93±5 برابر با MF و در گروه )91
 با تاخير انجام recoveryيك  چدر هي. دار بود يمعن) p>001/0(اران داراي آمنزي دو گروه و در بيم) =019/0p( گروه 
 ،M. Ramsey sedation score هاي سديشن باليني و شاخصرغم يكسان بودن افراد از نظر  علي: گيري  نتيجه.نشد

  . شاخص و آمنزي تاثيرگذار بود اينآور بر ميزان اي تغيير داشت و نوع داروي خواب ، در دامنه گستردهBISشاخص 

  .پروپوفول، فنتانيل، ميدازولام، سديشن، آمنزي: ليديكلمات ك
 

  
 هوشي متعادل اي بي  جز پايهچهار يكي از (Amnesia) آمنزي

(Balanced anesthesia)كه توسط  1، استLundy 1926 در سال 
مفهوم آمنزي از آن جهت مطرح شد تا از تحريكات  2.معرفي شد

اي  رواني ناشي از حوادث حين عمل در طي بيهوشي موضعي يا ناحيه
براي ) دههوش كنن بي(دوزهاي پائين عوامل مختلف . جلوگيري شود

شوند ولي هنوز يك مقياس كمي مشخص  اين منظور استفاده مي
ي كه هدف اصلي عمق كافي بيهوشي آمنزي ياز آنجا 3.وجود ندارد
 سديت  كه كاملاًتوان اين گونه نتيجه گرفت كه بيماراني است، مي

درباره حوادث حين ( اند بايستي آمنزي كافي نيز داشته باشند شده
خودي  هصورت يادآوري خودب  بهawarenessه، طور خلاص به ).عمل

  شود كه   شناخته ميexplicitعنوان حافظه  شود و به حوادث تعريف مي

  

 قرار implicitهوشي و بيماران را در مقابل حافظه  متخصصين بي
هوشي  مانده تصاوير ذهني يا اطلاعات تحت بي دهد كه ثبت باقي مي

 در awarenessطور كلي  به 4.ك نداردوآن امكان بلعمومي است كه 
گيرند  هوشي عمومي قرار مي يك درصد از تمام بيماران كه تحت بي

هاي  اي، به روش هوشي لوكال يا منطقه  بيماران تحت بي5.دهد رخ مي
 عمق بيهوشي مهمترين راه .گيرند مختلف تحت سديشن قرار مي
سديشن باليني وضعيتي است كه . تنظيم داروهاي تجويزي است

شوند بدون  روند و از محيط جدا مي خود به خواب مي اران خودبهبيم
هاي حفاظتي  يا از دست رفتن رفلكس) دپرسيون تنفسي(وقوع ضعف 

هاي هوايي و اين افراد با تحريك فيزيكي ضعيف با كلامي پاسخ  راه
شود  هوشي استفاده مي عنوان يك وسيله ارزيابي عمق بي  بهBIS. دهند

 براي BIS از 6. سديشن هنوز اثبات نشده استولي ارزش آن در طي

مقدمه

 
  209-214،  1388 خرداد، 3 ، شماره 67 پزشكي تهران، دوره ي، دانشگاه علومكده پزشكمجله دانش
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 استفاده 8 و ميدازولام7پروپوفولهوشي در سديشن يا  ارزيابي عمق بي
بيني پاسخ به  ي پيشي براي ارزيابي تواناBISهمچنين . شده است
با .  ارزيابي شده است10 و حركت نسبت به برش پوست9دستورات

 با ارزيابي باليني براي BISرسد كه  نظر مي توجه به اين مطالعات به
از طرف ديگر، بعضي از . بيني عمق سديشن و آمنزي ارتباط دارد پيش

 و داروهاي استفاده شده را BISاند كه ارتباط  مقالات تلاش نموده
تعيين بروز يادآوري و مقايسه   اين مطالعههدف 11و12.نشان دهند

بيني عمق   پيش برايBIS توانايي و نيز تعيين BISميانگين امتيازات 
  .هوشي در بين دو روش سديشن است بي
  

  
اين مطالعه كارآزمايي باليني تصادفي شده دوسوكور در كميته اخلاق 
پزشكي دانشگاه علوم پزشكي تهران مورد تاييد قرار گرفت و كليه 

ل اين مطالعه در اتاق عم. نامه كتبي امضا نمودند بيماران رضايت
.  انجام شد1386ارتوپدي مجتمع بيمارستاني امام خميني در طي سال 

شد كه جهت اعمال جراحي انتخابي  بيماران شامل كليه افرادي مي
هاي اعصاب محيطي قرار گرفته بودند و بلوك  ارتوپدي تحت بلوك

،  سال50 تا 18معيارهاي ورود شامل سن . آنها با موفقيت همراه بود
American Society of Anesthesia (ASA) اسكور I اي II انجام عمل ،

معيارهاي خروج از مطالعه شامل عدم . جراحي انتخابي ارتوپدي بود
براي مشاركت در مطالعه، يا عدم پذيرش انجام بلوك  پذيرش بيمار

اعصاب محيطي، بارداري، مصرف هر گونه داروي سداتيو يا 
tranquilizerبيمار، با كمك روش 60 .، اختلال رواني، اعتياد بودند 

براساس نوع ) Block randomization(ها  تصادفي نمودن بلوك
و ) P (پروپوفول نفري 30سديشن وريدي به دو گروه مساوي 

 ششتمام بيماران حداقل . تقسيم شدند) MF( فنتانيل -ميدازولام
 ليتر  چهارتمام بيماران اكسيژن.  شدندNPOهوشي  ساعت قبل از بي

مانيتورينگ . كردند از طريق ماسك صورتي دريافت ميدر دقيقه 
بيماران شامل پالس اكسي متري، الكتروكارديوگرافي، كنترل غير 

 ،MFدر گروه . BISتهاجمي فشارخون، كاپنوگرافي و مانيتورينگ 
mg5/2 ميدازولام، قبل از شروع هرگونه مداخله و در بدو ورود به 

آميز   پس از انجام موفقيتصورت وريدي تزريق شد و اتاق عمل، به
 و سپس Kg/µ5/1با دوز اوليه (بلوك دوزهاي افزايش يابنده فنتانيل 

 دقيقه تجويز گرديد، تا سديشن باليني دودر طي ) نيمي از اين دوز

تدريج و با تجويز  كه تمام بيماران به مناسب فراهم شود، به طوري
 آهسته بر ه حدي سديت شدند كه با ضربهبتدريجي داروي سداتيو 

 modified Ramsey Sedation يعني(پيشاني از خواب بيدار شوند 

Score در گروه 1)چهار برابر Pآميز شدن بلوك، يك  ، پس از موفقيت
 و سپس دوز مداوم mg/kg2/1 -8/0 شامل پروپوفولدوز بلوس 

Kg/Min/µ35 -30تجويز شد تا سديشن مناسب فراهم شود  .
 Dsc-XP، Aspectمدل ( BISز مانيتور  با استفاده اBISمانيتورينگ 

Medical System Co.مخصوص آن و سنسور  )، آمريكا
)spectra/Model ultra viemer 1500/سنسور . نجام شد اBIS بر روي 

 .پيشاني و گيجگاه با استفاده از مونتاژ فرونتو تمپورال چسبانيده شد
گر  مشاهده پس از اتمام بلوك آغاز شد و توسط يك BISگيري  اندازه

در پايان جراحي، داروهاي . مستقل پس از سديشن باليني ثبت گرديد
پس از برقراري . سداتيو قطع شدند و بيمار به اتاق بهبودي منتقل شد

كامل هوشياري و بيدار شدن بيمار، از اتفاقات اخير و گذشته سئوال 
ه در واقع از آنها سئوال شد ك). حافظه دور و نزديك ارزيابي شد(شد 

حوادثي را كه از ورود به اتاق عمل تاكنون برايشان رخ داده را 
اي در مورد ارزيابي عمل جراحي  اگر بيمار به حادثه. توضيح دهند

دهنده آگاهي وي  داشت كه نشان اي را بيان مي نمود يا جمله اشاره مي
شد و بيمار  نسبت به حوادث حين عمل بود از وي بيشتر سئوال مي

در نظر گرفته ) بيداري حين عمل يا فقدان آمنزي(در گروه مثبت 
آمنزي ( شدند در غير اين صورت افراد منفي در نظر گرفته مي. شد مي

مندي از  علاوه بر اين، از بيماران در مورد رضايت). يا عدم يادآوري
. صورت سئوال مستقيم، پرسش شد هوشي و جراحي به پروسه بي

.  انجام شد16 ويراست SPSSار افز ها با نرم ه و تحليل دادهيتجز
 BISهاي توصيفي شامل فراواني يادآوري حين عمل و اسكور  شاخص

  وBMIمتغيرهاي سن، وزن و . در هر گروه به تفكيك محاسبه شد
BIS  باStudent’s T test 2 و جنس و يادآوري حوادث با

χ  بين دو
 Forwardبا استفاده از رگرسيون لوجستيك روش . گروه مقايسه شدند
  .كننده يادآوري حوادث حين عمل بررسي گرديدند عوامل پيشگويي

  

  
 بين دو BMIداري در جنس، سن، وزن و  گونه تفاوت معني هيچ

يك از بيماران تاخير در بيداري  هيچ). 1جدول (گروه مشاهده نشد 
  فراواني پاسخ . ندهوشي را به ياد آور ماران فرآيند بيـتمام بي. نداشتند

 هايافته

  بررسيروش
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  اي در دو گروه توزيع متغيرهاي زمينه :1-جدول
     فنتانيل-ميدازولام  پروپوفول  متغير

¥p  
  91/0  1/33±12  6/33±15 * )سال(سن 

  37/0  9%)30(  6%)20(  ** جنس مرد
  40/0  1/72±11  5/72±14  * )كيلوگرم(وزن 
BMI

 
*
 )2

kg/m( 4/6±2/25  8/5±5/25  85/0  
 ـSD ± ميـانگين *           . نفـر بودنـد  30در هـر گـروه   .  اسـتفاده شـد  Student T testراي مقايـسه از  ، ب

2 براي مقايسه از ¥ ،)درصد( تعداد **
χ استفاده گرديد.  

  
  
  

   برحسب گروه و آمنزي حين عملBIS :2-جدول
  

BIS فنتانيل-ميدازولام  پروپوفول   
  فاقد آمنزي  داراي آمنزي  فاقد آمنزي  داراي آمنزي 
   نفر10   نفر20   نفر2  نفر 28 

  

BIS*  1/5±9/75  
)91 -68(  

7/0±5/76  
)77 -76(  

8/2±2/94  
)98 -87(  

5/7±9/91  
)98 -77(  

 و) =019/0p(، در بيماران فاقـد آمنـزي   BISتفاوت ميانگين  . گزارش شد  )دامنه (SD ± ميانگين *
  . استفاده شدStudent T testبراي مقايسه از . دار بود ياز نظر آماري معن) p>001/0 (داراي آمنزي

  كننده يادآوري حوادث در افراد مورد مطالعه گويي عوامل پيش: 3-جدول

            )b( ضريب  * كننده گويي عامل پيش

SE          
  

p    

OR (95%CI)  

  0/7)38/1-5/35(  019/0  83/0  95/1  )پروپوفولفنتانيل نسبت به  -ميدازولام( نوع سديشن
  -  001/0  73/0  -64/2  ضريب ثابت

  

BIS -  -  31/0  -  
ير مستقل در   غدهنده ميزان اثر مت    ، نشان )b( ضريب   .بيني آمنزي ارتباطي نداشت     با پيش  BISگويي نمودند و     ، فقط نوع سديشن و ضريب ثابت، يادآوري حوادث را پيش          با كمك آناليز رگرسيون چندگانه     *

  .شدبا مي) يادآوري حوادث( بيني متغير وابسته پيش
  

و در  ) %7/6( بيمـار    دو برابـر بـا      Pدر گروه   ) يادآوري حوادث (مثبت  
2(بـود  %) 3/33( بيمار MF ،10گروه 

χ ،01/0p=.(  ميـانگين BIS (±SD) 
 4/93±5 برابر با    MFو در گروه    ) 68-91 (0/76±5 برابر با    Pدر گروه   

 به تفكيـك  2در جدول  ).>Student’s t- test ،001/0p( بود) 98-77(
بـا اسـتفاده از      . مقايـسه گرديـد    BISز آمنزي و گروه مورد مطالعه،       برو

  مـستقلاً  BIS مشخص شد كه     Forwardرگرسيون لوجستيك با روش     
كننـده آمنـزي     كننده آمنزي نيست بلكه عامل سديشن تعيـين        پيشگويي

يك از دو گروه عارضه نيازمند به مداخله         در هيچ  ).3جدول  ( باشد مي
  .هيپوكسي، تهوع و استفراغ رخ نداد سم،مثل آپنه، لارنگواسپا

  

  
يك شاخص كيفي است و با ) Clinical Sedation(سديش باليني 

توان يك شاخص  را نمي ، آن)recal rate(توجه به ميزان يادآوري 
هوشي در نظر گرفت  متقاعد كننده و مثمر ثمر براي ارزيابي عمق بي

 جانبي آن را ارزشمند نموده است زيرا ولي فقدان عوارض
 13-15.ها كمي ممكن است بيشتر باشد هاي ناخواسته در ارزيابي واكنش

عنوان شاخص عمق سديشن  پس استفاده از پارامترهاي كلينيكي به
تواند يك ارزيابي  مثل ظاهر، پاسخ به صدا يا تحريكات جراحي نمي
ث و مكالمات حين مطمئن براي بيمار باشد و وي ممكن است حواد

تفاوت عمده در ميزان يادآوري بين دو .  به ياد آوردعمل را بعداً

) بخش نوع داروي آرام(دارد كه روش سديشن انتخابي  گروه، بيان مي
 يك انتخاب بهتر پروپوفول. تواند بر عمق بيهوشي اثرگذار باشد مي

 نيز كه در مطالعات قبلي فنتانيل است، همچنان -نسبت به ميدازولام
تنهايي   ميدازولام بهmg5/2 يك دوز منفرد از 16.گزارش شده است

كه تمام بيماران فرآيند  گونه اثري بر يادآوري نداشت همچنان هيچ
 نياز به تحريك بيمار BISدر  .آوردند طور كامل به ياد مي بيهوشي را به

شرايط خاص كه . شود گيري با نتايج كمي بيان مي نيست و اندازه
هوشي در اداره بيمار   مد نظر باشد تا به بيBIS قبل از توجه به بايستي

نه  )1 :از كه عبارت بودند 17، بيان شدDrummondكمك كند توسط 
 مشخص از تنها مقادير ميانگين حاصل از دو دستگاه در دو وضعيت

نظر آماري متفاوت باشد بلكه دامنه مقادير نيز در اين دو حالت 
دهنده عمق  مقادير آستانه كه نشان) 2شته باشد و پوشاني دا نبايستي هم

در مطالعه ما  .هوشي باشد بيهوشي هستند نبايستي تحت اثر عامل بي
BISاي را نشان داد و ميزان يادآوري بين   بين دو گروه تفاوت عمده

 يك BISدهد كه  دو گروه تفاوت واضحي داشت كه اين امر نشان مي
 BISباشد ولي متاسفانه،  شاخص مفيد در تعيين عمق سديشن مي

 BISپوشاني قابل توجه است و ميزان تغييرپذيري اسكور  داراي هم
تنهايي جهت   بهBISشود تكيه بر عدد  زياد است كه اين امر باعث مي

). پنج براي هر دو گروه SD(بيني عمق سديشن كفايت نكند  پيش
پوشاني واضح در دامنه اسكورها وجود دارد  علاوه بر اين، يك هم

بحث
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در ). فنتانيل - براي ميدازولام98 تا 77 و پروپوفول براي 91 تا 68(
طور باليني سديشن دريافت نموده بودند، يك  واقع، بيماراني كه به

توان گفت كه بعضي  را داشتند يا مي) 98 تا 68از  (BISدامنه وسيع از 
كه بعضي ديگر  يين بيدار بودند در حالي پاBISبيماران با يك اسكور 

اين نتايج مشابه با نتايج مطالعات ديگر .  سديت بودند بالا كاملاBISًبا 
 در طي BIS نشان داد كه ميانگين مقادير Gajrajكه  آنچنان. بود

 در طي BIS بود و با مقادير 98 تا 56از ) consciousness(هوشياري 
 40پوشاني داشت و در حد  ، هم)unconsciousness(عدم هوشياري 

 BIS بيمار گزارش نمودند كه با چهار در Iselin-Chaves 18. بود94تا 
 BIS، به تحريك صوتي پاسخ دادند و يك بيمار با 50 برابر با تقريباً

 OASS) Observer’s Assessment of داراي اسكور 95در حد 

Alertness/Sedation ( يكبرابر با) يك دردناك عدم پاسخ به تحر
 در حد BIS نشان داد كه يك بيمار با Glassهمچنين  11.بود) خفيف

 در BISتفاوت عمده بين ميانگين . داد  به تحريك صوتي جواب مي40
تواند نشان دهد  طور كلينيكي سديت شده بودند مي دو بيماري كه به

پژوهشگران نشان . كند هوشي تغيير مي  تحت اثر داروي بيBISكه 
 Kharasch. كند هوشي تغيير مي  تحت اثر عوامل بيBISه دادند ك

كننده سووفلوران و   در بيماران دريافتBISنشان داد كه ميانگين 
 اسكور برابر با OASSدر (  نخواهد بود65 هرگز كمتر از پروپوفول

د و ب65 از BIS، 50تنهايي   بهپروپوفول براي Kearse در مطالعه 13)يك
 19.گردد مي 76 تجويز شود برابر با N2O با لپروپوفوكه  ولي زماني

Sakai T و با ميانگين پروپوفول نيز نشان داد كه با انفوزيون BIS در 
، هيچگونه پاسخي به تحريكات صوتي وجود نداشت در 65حد 
، پاسخ 94 در حدود BISكه با اضافه نمودن كتامين در ميانگين  حالي

 BISتغييرات گسترده در  تفسير 14.به تحريكات صوتي مشاهده نشد

خوبي مشخص نشده است كه  حال به هدر واقع، تا ب. مشخص نيست
هوشي كننده كجاست و چگونه آن بايستي  محل اثر نهايي داروي بي

شايد از آنجايي كه هوشياري اثر نهايي عملكرد قطعي . مانيتور شود
توانند  يك سيستم كمپلكس ناشناخته است، پس داروهاي مختلف مي

اثرات متفاوتي را ) هاي مختلف با راه(آن سيستم در نقاط مختلف بر 
با اين تعريف، كاهش يا فقدان هوشياري كه سديشن يا . اعمال كنند

شود يك علامت عمومي از اختلال در سيستم  هوشي ناميده مي بي
حسي   كه بيه شددر حمايت از اين مفهوم، نشان داد. عملكردي است

حسي   در مقابل، در بيماران با بي15.دهد مي را افزايش BISاسپينال 
 واحد 10 در حدود BISهوشي عمومي،  اپيدورال لومبار همراه با بي

هوشي عمومي قرار گرفته  كمتر از بيماراني بود كه فقط تحت بي
اگرچه در هر دو گروه غلظت سووفلوران پايان بازدمي يكسان . بودند
 اپيوئيد نيست ولي در اين  تحت اثرBISنظر كلي اين است كه  20.بود

فنتانيل  - با پراكندگي بالا در گروه ميدازولامBISمطالعه، اسكورهاي 
يك مطالعه، .  اثر كندBISنشان داد كه اپيوئيد ممكن است بر مقادير 

داري  ي رابطه معنBISنشان داد كه بين دوز رمي فنتانيل و اسكور 
 22. را بيان ننمودندكه ديگران نتايج مشابهي  در حالي21.وجود دارد

 هاي سديشن باليني و رغم يكسان بودن افراد از نظر شاخص علي
Modified Ramsey sedation score شاخص ،BIS در افراد، در دامنه 

 BISآور بر ميزان شاخص  اي تغيير داشت و نوع داروي خواب گسترده
 كنندگان و نيز آمنزي تاثير گذار بود به اين ترتيب كه در دريافت

كننده آمنزي،  بيني پيش. تر بود تر و آمنزي شايع  پايينBIS پروپوفول
بنابراين، .  نبود بلكه نوع داروي سداتيو عامل اصلي بودBISعدد 

 هاي باليني براي ارزيابي ميزان سديشن و استفاده از شاخص
Modified Ramsey sedation scoreكند ، آمنزي را گارانتي نمي.  
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Background: Bispectral index (BIS index) shows the depth of anesthesia. The effects 
of drugs on BIS and amnesia are different. This study was performed to evaluate the 
association between two different sedative regimens on BIS and amnesia. 
Methods: In this clinical trial, 60 patients who needed elective orthopedic surgery 
under regional anesthesia with intravenous sedation were elected. Patients divided in 
two equal groups based on sedation protocol by block randomization method: 
midazolam plus fentanyl group (MF group) or propofol group (P group). Dose of 
sedative drugs were adjusted according to clinical findings of sedation. Depth of 
sedation in all patients, preserved in four based on modified Ramsey Sedation Score. 
Patients questioned about spontaneous recall after full awakening in recovery room. 
Recall of any event during operation considered as failed amnesia. Correlation of BIS 
index with recall was measured in two different groups separately. 
Results: The frequency of recall was 2 (6.7%) in P group and 10 (33.3%) in MF group 
(p=0.01). The mean± SD of BIS in P group was 76±5 (68-91) and in MF group was 93.4±5 
(77-98) (p<0.001). The difference of BIS in patients without amnesia (p=0.019) and with 
amnesia (p<0.001) in two groups were significant, respectively. No delay in recovery 
was observed. 
Conclusion: Although the Modified Ramsey Sedation Score and clinical sedation 
indices were the same, but BIS in patients varied in a wide range. Hypnotic drug was a 
main determinant of BIS score and amnesia. 
 

Keywords: Amnesia, sedation, midazolam, fentanyl, propofol. 
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