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  مقدمه
 يك شل كنندة عضلاني دپلاريـزان       سوكسينيل كولين 

كـار  ه مي باشد كه به مدت پنج دهه در بيهوشي باليني ب 
سريع تراشه در بيهوشـي     رفته است و براي لوله گذاري       

لكــــول وايــــن دارو از دو م. عمــــومي كــــاربرد دارد
كولين تشكيل شده است كه سريعاً توسـط كـولين           استيل

استراز پلاسما هيدروليز شده و فقـط بخـش كـوچكي از            
 به محل اتصال    سوكسينيل كولين وريدي  %) 5(دوز اوليه   

 اين عمل باعث مي شـود كـه         ،عضلاني مي رسد   -عصبي
  . ]1[دارو بسيار كوتاه باشدطول اثر 

 مـي   سوكسينيل كولين ناشي از   عصبي عضلاني   بلوك  
 طبيعـي تواند در مواقعي كه سطح پسودوكولين اسـتراز         

صورت بـاليني طـولاني   ه كاهش پيدا كند،  ب % 75بيش از   
يزيولوژيـك، فارماكولوژيـك و     عوامل ف بسياري از   . شود

يع در  پاتولوژيك مي توانند باعث افزايش يا كـاهش وس ـ        
غير  همچنين درصورت وجود فرم      ،فعاليت آنزيم شوند  

  طـولاني خواهـد    سوكـسينيل كـولين     اثـر  ،آنزيممعمول  
  .]2[شد

در مطالعات و گزارش هاي متعـدد، طـولاني شـدن           
 ناشـي از كمبـود آنـزيم يـا وجـود       سوكسينيل كولين اثر  

هـاي نـژادي و       آنزيم غير طبيعي و نيـز مقايـسه تفـاوت         
دنبـال تزريـق   ه ز آپنه طولاني مدت ب  نظر برو  ژنتيكي از 

 در جمعيت هـاي مختلـف و همچنـين          سوكسينيل كولين 
هاي درماني مختلف اين عارضه مورد بحث قرار         روش

  .]3[گرفته است
 دقيقه نياز به حداكثر توجه      15هر آپنه طولاني تر از      

با توجه بـه اينكـه آپنـه طـولاني          . متخصص بيهوشي دارد  
 عوارضـي مثـل هيپوكـسي،       مدت در ريكاوري مي تواند    

هيپوونتيلاسيون و اسيدوز تنفسي ايجـاد كنـد و بيمـار و            
 گذرانـده و   متخصص بيهوشي وقت زيادي در اتاق عمل        

حتي نياز به انتقال بيمار بـه بخـش مراقبـت هـاي ويـژه               
تشخيص آن قبل از عمل جراحـي       بنابراين  پيش مي آيد،    

 فاميـل   يا اساس سابقه جراحي و بيهوشي قبلي بيمار و        بر
پـذير مـي باشـد و ايـن امـر بـراي        درجه يـك او امكـان   

 نيـز مهـم مـي       شبيهوشي هاي بعدي بيمار و خـانواده ا       
حـين بيهوشـي    عارضه در   مشاهده اين   با توجه به    . باشد

  چكيده
كار مي ه كولين يك شل كنندة عضلاني دپلاريزان مي باشد كه براي لوله گذاري سريع تراشه در بيهوشي عمومي ب كسينيلوس

د باعث نبرخي عوامل مي توان. كوتاه مي باشدكولين استراز پلاسما پسودووسط تهيدروليز دليل به و طول اثر اين دار. رود
 كه منجر به طولاني شدن اثر داردرا بيمار فرم غير طبيعي از آنزيم  گاهي نيز .ندكاهش فعاليت اين آنزيم در بدن گرد

 ساله بودند كه پس از 57 ساله و يك خانم 55بيماران مورد بحث يك مرد .  و آپنه طولاني مدت مي گرددسوكسينيل كولين
  .و پس از ادامه تهويه مكانيكي بهبودي كامل پيدا كردند)  ساعت4- 8( دچار آپنه طولاني مدت شدند ل كولينسوكسينيتزريق 

  ، پسودوكولين استرازسوكسينيل كولين آپنه، :واژه هاي كليدي
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 85  دكتر قدرت اخوان اكبري                                                                                                               ...   گزارش دو مورد آپنه  

اهميت پيشگيري و درمـان آن و توجـه بـه           ،  براي مولف 
حاضـر  محدود كردن كاربرد سوكسينيل كولين مطالعه       

  .  ارايه گرديدگزارش مورديبه صورت 
  

  شرح حال بيماران
ــردي  ــورد اول م ــد55م ــاله و كاندي ــي اي س  جراح

بيمار سـابقة جراحـي و بيهوشـي عمـومي           . كاتاراكت بود 
 -سـابقه نـاراحتي قلبـي   . در سابقه قبلي ذكـر نمـي كـرد      

 سـال   30 مصرف سيگار به مـدت       هسابق. عروقي نداشت 
علــت ه بيمــار بــ. روزانــه يــك پاكــت را ذكــر مــي كــرد

COPD1       ولـي داروي    ،از تنگي نفس كوششي شاكي بـود 
خاصي مصرف نمي كرد و در سابقة فاميلي، هيچكدام از          
اعضاي درجه يك خانوادة بيمار تاريخچـه اي از بيهوشـي           

در معاينـه راه هـوايي مالامپـاتي        . عمومي قبلي نداشـتند   
 طبيعـي  معاينه قلـب    .  و دندان مصنوعي داشت    IIكلاس  

 ـ     و در سمع ريه ها خشونت        ه مختصر صـداهاي ريـوي ب
 ،بيمـار علايمـي از سـوء تغذيـه، آنمـي      . گوش مي رسيد  

آزمايـشات پـاراكلينيكي   . بيماري كبدي و كليوي نداشـت   
خطر در مشاورة قلب،    . گزارش شده بود  طبيعي  در حد   

عمل جراحي و بيهوشي عمومي ملايم تا متوسط گزارش         
  .شده بود

ــانمي  ــداي ســاله و 57مــورد دوم خ  جراحــي كاندي
 جراحـي و بيهوشـي عمـومي را در          هسابق. كاتاراكت بود 

 بيمــاري قلبــي و ريــوي هســابق. ســابقه ذكــر نمــي كــرد
 ه فـاميلي، اعـضاي درجـه يـك خـانواد          هدر سابق . نداشت

 هدر معاين . بيمار تاريخچه اي از بيهوشي عمومي نداشتند      
معاينه قلـب و ريـه      .  داشت IIراه هوايي مالامپاتي كلاس     

 ، مـار علايمـي از سـوء تغذيـه، آنمـي          بي. بـود طبيعـي   ها  
آزمايــشات در حــد . ي كبــدي و كليــوي نداشــتربيمــا

جراحي و بيهوشـي    خطر   قلب،   هدر مشاور . بودندطبيعي  
روش بيهوشـي در هـر دو       . زارش شـده بـود    معمول گ 

 سـرم نرمـال     ،بيهوشـي القـاي   قبـل از    . بيمار مشابه بـود   
 بـه ازاي هـر كيلـوگرم      ليتـر   ميلـي    10سالين به ميـزان     

پـس از سـه دقيقـه پـره اكـسيژناسيون بـا             . تزريق شـد  
 100، فنتانيـل    يك ميلـي گـرم    ، ميدازولام   %100اكسيژن  

                                                 
1 Chronic Obstructive Pulmonary Disease 

 يــك ميلــي گــرم بــه ازاي    و ليــدوكائينميكروگــرم 
 يالقـا . عنوان پره مديكاسيون تجويز شد    ه   ب هركيلوگرم

 چهار ميلـي گـرم بـه ازاي هـر          بيهوشي با تيوپنتال سديم   
ميلي گرم به ازاي هر      5/1 سوكسينيل كولين و  كيلوگرم  
داده شد و پس از لوله گـذاري تراشـه، ادامـة            كيلوگرم  

و % N2O 50+ ،%50و اكـسيژن    % 8/0بيهوشي با هالوتـان     
ــوم  ــرم   15آتراكوري ــي گ ــدميل ــول . اداره گردي در ط

ــود و    ــدار ب ــسبتا پاي ــك ن ــعيت همودينامي بيهوشــي وض
وجـود  جراحي  برگشت تنفس يا زور زدن در حين عمل         

 عمل جراحي خاتمه پيدا كـرد  ،پس از نيم ساعت  . نداشت
و تصميم به ختم بيهوشـي و خـارج كـردن لولـه تراشـه               

در هر دو مورد، پس از قطع تنفس مكـانيكي          . گرفته شد 
و سرفه  مكيدن  با ونتيلاتور، رفلكس هاي راه هوايي مثل        

 تهويـه    و وجود نداشت و آپنه بيماران ادامـه پيـدا كـرد          
 دقيقه، با عدم برگـشت      15 پس از    مكانيكي ادامه يافت و   

تنفس خودبخودي بيمار، علـل ريكـاوري طـولاني مـدت         
در بيماران هيپوترمي وجـود     . مورد بررسي قرار گرفت   

در ). بـود سانتي گـراد     2/37دماي بدن حدود    (نداشت  
ABG عمل آمده از بيماران، اسيدوز تنفسي و سـاير         ه   ب

ورژانـس  قنـد خـون ا    . اختلالات اسيد و باز وجود نداشت     
بـرون ده   . ود طبيعي ب  براي بيماران انجام شد كه در حد      

مردمـك هـا در     . ادراري بيماران در حد قابل قبول بـود       
قـرار  % 95طور مـداوم بـالاي      ه   ب SO2بوده و    ميانه   حد

و بـدون   طبيعـي   قلبي بـه صـورت مـداوم        پايش  . داشت
 اوره و   ،كنترل الكتروليت ها  . آريتمي و تغييرات ديگر بود    

با توجه به موارد فـوق       .گزارش گرديد طبيعي  ين  كراتين
 در سوكسينيل كـولين آپنه طولاني مدت ناشي از تزريق   

اين بيماران مطرح گرديد و درمان با تهويـه مكـانيكي و            
 هــر دو بيمــار بــراي . ادامــه پيــدا كــرد %5/0هالوتــان 

در بيمار اول   .  منتقل شدند  ICUمراقبت كامل به بخش     
 سـاعت و در بيمـار دوم بـه       هشتآپنه به مدت حدود     

در طول مدت آپنه هـر      .  ساعت ادامه يافت   چهار  مدت  
 دو بيمــار تحــت حمايــت مكــانيكي بــا ونتيلاتــور بــا مــد 

SIMV2  ،12=f  ،cc700=TV3  ،50=%FIO2    پايش و تحت 

                                                 
2 Synchronized Intermittent Mandatory Ventilation 
3 Tidal Volume  
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ECG، 2SO   و NIBP1  فشار خون بيمـاران    . قرار گرفتند
د با فشارسنج اتوماتيك در طول آپنه اندازه گيري گردي        

كه نوسان شديدي نداشته و در حد قابـل قبـول بـود و              
 كنتـرل شـد كـه       ECGتعداد ضربان قلب و ريتم آن بـا         

بررسي هاي انجام شده از نظر      . وضعيت پايداري داشت  
وضعيت اسيد و باز و الكتروليت ها، قند خون، كراتينين و           

هفت در بيمار اول پس از گذشت    . بودطبيعي  اوره خون   
 ـ  سـه   دوم پـس از   ساعت و در بيمـار     تـدريج  ه سـاعت ب

حركات پرشي عضلات دست و پاها و صورت ظاهر شـد         
 ـ         صـورت ضـعيف    ه  و رفلكس بلع ايجاد گرديد و تـنفس ب

عمق و تعداد تنفس افزايش      تدريجبه  برقرار گرديد كه    
پيدا كرد و به خاطر در دسترس نبودن محرك عـصبي            
محيطي، بيماران به صورت باليني تحـت نظـر بودنـد و            

 از اطمينان از تـنفس مـؤثر و خودبخـودي و تعـداد              پس
كافي و عمق مناسب آن و وجود رفلكس بلع و سـرفه و             

95%>2SO   ــصول ــاليني و ح ــابي ب ــشاهده و ارزي ــا م  و ب
كفايــت تهويــه و اكــسيژناسيون، پــس از انجــام ساكــشن 
دهان و حلق و خـالي كـردن كـاف لولـه تراشـه و دادن                

هـر دو   . گرديـد تنفس فشار مثبت، لولـه تراشـه خـارج          
ــبي ــنفس   م ــا ت ــل ب ــياري كام ــس از هوش ــي ار پ  وطبيع

98=% 2SO منتقل شدند به بخش.  
  

  بحث
 سوكسينيل كولينآپنه طولاني مدت پس از تجويز 

كه كاهش شديد فعاليت  يا ميواكوريوم در بيماراني
نزيمي دارند، ديده  آياجزاپسودوكولين استراز يا 

 از اين آنزيم  واريانت ژنتيكي30بيش از. ]4[شود مي
بيشتر با غير معمول  ولي نوع ،مشخص گرديده است
 سوكسينيل كوليندنبال تزريق ه آپنه طولاني مدت ب

فيزيولوژيك، عوامل  بسياري از .]5[همراه است
فارماكولوژيك و پاتولوژيك مي توانند باعث افزايش يا 

كه  در صورتي. كاهش وسيع در فعاليت اين آنزيم شوند
اهش در سطح پسودوكولين استراز ك% 75بيش از 

رخ دهد، از نظر باليني باعث طولاني شدن اثر طبيعي 
    .)1جدول  (]2[ مي شودسوكسينيل كولين

                                                 
1 Non-invasive Blood Pressure (mmHg) 

يـك بـي حـس    ( غير طبيعي بـه ديبوكـائين      نوعپاسخ  
 متفـاوت   طبيعـي از پسودوكولين استراز    ) كنندة موضعي 

را طبيعـي   ديبوكـائين، پـسودوكولين اسـتراز       . مي باشـد  
در . يـشتر از آنـزيم غيـر طبيعـي مهـار مـي كنـد              خيلي ب 

% 80را حدود   طبيعي  شرايط استاندارد، ديبوكائين آنزيم     
درصـد  . مهار مي كند  % 20و آنزيم غير طبيعي را حدود       

مهار واكنش به نام عدد ديبوكائين ناميده مي شود كـه            
براي يك شخص ثابت بوده و به غلظـت آنـزيم بـستگي             

   .]1[ندارد
ديبوكـــائين و مـــدت بلـــوك نـــسبت بـــين عـــدد 

  يا ميواكوريوم  سوكسينيل كولين نوروموسكولار ناشي از    
در بيمـــاران  . نـــشان داده شـــده اســـت2در جـــدول 
، آپنـه ناشـي از تزريـق ساكـسي      غير معمول هموزيگوت  

 مي   دقيقه طول  300 دقيقه تا بيشتر از      120نيل كولين از  
  .]1[كشد

يمـار  ايمن ترين روش درماني پس از عدم توانـايي ب    
 دقيقــه پــس از تزريــق 10-15بــراي تــنفس در عــرض 

 ادامه تهويه مكانيكي تا برگشت كامـل        سوكسينيل كولين 
 واحد تزريق خون عليرغم     دو. تونوس عضلاني مي باشد   

اينكه حـاوي مقـادير كـافي پـسودوكولين اسـتراز بـراي             
 ـ          طـور  ه  هيدروليز ساكسي نيل كولين مي باشـد، ولـي ب

ادامـه ونتيلاسـيون بايـد      . ]6[توصيه نمـي شـود      معمول  
درمان بـر اسـاس     . ]4[كافي باشد    ي آرام بخش  همراه با 

 و يـا    FFP، تزريق خون يا     %100اكسيژناسيون با اكسيژن    
  .]3[استفاده از استيل كولين استراز انساني مي باشد

غيـر  بلـوك  نوع   محرك عصبي  اگر در ارزيابي بيمار   
من بـه   دپلاريزان باشد، در صورت عدم تجويز نئوسـتيگ       

در ميلي گرم به ازاي هر كيلوگرم        03/0مقدار بيشتر از    
، شـانس بـالايي     سوكسينيل كولين  دقيقه پس از     120-90

 وجـود   سوكـسينيل كـولين   آپنه وابسته به    برگشت  براي  
در يك گزارش استفاده از سرم انـساني        . ]6[خواهد شد   

سوكـسينيل  باعث برگشت آپنه ناشـي از        2(SHS)پايدار  
  .]7[ست شده اكولين

                                                 
2 Stable Human Serum 
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 31يـك خـانم      و همكاران بيمـار      1چيكو پ در گزارش 
كه جهت بيوپسي تشخيـصي انـدومتر در حـين          بود  ساله  

 پـس از دريافـت      .درمان نازايي اوليه مراجعه كرده بـود      
 در يك بيهوشـي كوتـاه       سوكسينيل كولين ميلي گرم    50

 بيهوشي  سه دقيقه دچار آپنه شد در       90مدت، به مدت    
از نظـر   . ن وضعيتي تكرار شده اسـت     قبلي اين بيمار، چني   

آزمايــشگاهي كــاهش در ميــزان اســتيل كــولين اســتراز 
  .]3[پلاسما وجود داشت

  

  برخي از علل تغييرات در فعاليت كولين استراز. 1جدول 
    ارثي

واريانت هاي كولين استراز كه ممكـن اسـت منجـر بـه كـاهش يـا                  -
  )C5مثل ژن مخفي يا واريانت (افزايش فعاليت شوند 

    فيزيولوژيك
  كاهش در سه ماهه آخر حاملگي -
  كاهش فعاليت در نوزاد -

    كاهش اكتسابي
، بيماري هاي   debilitatingبيماري هاي كبد، كارسينوما، بيماريهاي       -

  كلاژن، اورمي، سوء تغذيه، ميكزدم
    افزايش اكتسابي

 چاقي، الكليسم، تيروتوكـسيكوز، نفـروز، پـسوريازيس، الكتروشـوك          -
  درماني

    )كاهش فعاليت آنزيم(بيماريهاي وابسته به دارو 
اكوتيوفات يديـد، نئوسـتيگمين، پيريـد و سـتيگمين، كلرپرومـازين،         -

  MAOمهار كننده هاي . سيكلوفسفاميد
  مپانكورونيوم، قرص ضد حاملگي، ارگانو فسفره، هگزا فلورونيو -

    علل ديگر كاهش فعاليت آنزيم
  پلاسمافورز -
  ردش خون خارج پيكريگ -
  كزاز -
  پرتو درماني -
  سوختگي ها -
  

  
  
  
  
  
  

                                                 
1 Pujic 

ارايه كرده است،     2منن ريس در يك گزارش ديگر كه    
 ساله دچار آپنه طولاني مدت در حين تجويز         70يك زن   

 ـ. شـده اسـت    ECT3 در حين    سوكسينيل كولين اوليه   ه ب
هتروزيگـوت  نـوع   مشكوك بـه  ، مدت طولانيآپنه  علت  

هاي بعـدي بـا      درمان. گرديدغير معمول   ستراز  كولين ا 
 تجويز شد و آپنه طولاني      سوكسينيل كولين يك دوز كم    

  .]8[مدت عود نكرد
در گزارشي كه از ايتاليا منتشر شده است، يك مورد          

سوكسينيل دنبال تزريق   ه  طولاني ب  عصبي عضلاني    بلوك
 در يك بيمار با فعاليـت طبيعـي كـولين اسـتراز و              كولين

وجـود داشـته    % 75بوكائين مساوي يـا بيـشتر از        عدد دي 
اين مورد نشانه فعاليت غير طبيعي كولين اسـتراز         . است

  .]9[مي باشد » Silent Variant« تحت عنوان 
 نفــر از ايرانــي هــا 1000بررســي بــر روي يــك در 

 درصـد ايرانـي هـا حامـل         70-80مشخص گرديـد كـه      
ورد  ولي اين م   ،در يك آلل مي باشند    جهش غير معمول    

 مطالعـه . است% 4در جمعيت اروپايي و آمريكايي حدود       
مشخص مي كند كه زمينـه نـژادي و قـومي يـك             حاضر  

  .]10[فرد، نقش مهمي در پاسخ به داروها دارد 
 نفر ايراني   200( نفر   400در مطالعه حسيني بر روي      

هـا داراي   مـشخص گرديـد ايرانـي   )  نفر ايرلندي200و  
بوده و درصد مهار آنـزيم  فعاليت كولين استراز كمتري   

طور معني داري در آنها كمتر      ه  با ديبوكائين و فلورايد ب    
 غيـر معمـول و    هـاي    در ايـن بررسـي شـيوع ژن       . است

هتروزيگوت براي فعاليت كولين استراز منجـر بـه آپنـه           
هــا نــسبت بــه ايرلنــدي هــا  طــولاني مــدت در ايرانــي

  .]11[بيشتربود 
  

                                                 
2 Reisnman 
3 Electro Convulsive Therapy 

   كولين يا ميواكوريومسوكسينيلنسبت بين عدد ديبوكائين و مدت بلوك نوروموسكولار ناشي از . 2جدول          

  متغير
 پسودوكولين استرازنوع 

 يا ميواكوريوم كولين سوكسينيلبه  پاسخ عدد ديبوكائين شيوع

 طبيعي 70-80 طبيعي  غير معمولهموزيگوت

  1  غير معمولهتروزيگوت 
480  

   درصد طولاني مي شود100-50  60-50

  1  غير معمولهموزيگوت 
3200  

   ساعت طول مي كشد4-8حدود   30-20
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ارايـه گرديـده بـا      مقاله حاضر   كه در    در دو موردي  
توجه به مدت زمان آپنه طول كشيده كه در يك مـورد            

 ساعت بوده اسـت،     هشتساعت و در مورد ديگر      چهار  
مي باشـند كـه     غير معمول   هموزيگوت  نوع  مشكوك به   

علــت در دســترس نبــودن امكانــات آزمايــشگاهي و ه بــ
  .هزينه زياد، انجام آن براي بيماران مقدور نگرديد

يك شل كننده عضلاني دپلاريـزان       سوكسينيل كولين 
مي باشد كـه مـي توانـد بـا عوارضـي مثـل هيپرترمـي                

ويژه در ميوپاتي هـاي ناشـناخته       ه  بدخيم و هيپركالمي ب   
 همچنـين ايـن دارو در صـورت اخـتلال     ،همراه مي باشد 

كمي يا كيفي در آنزيم كولين استراز پلاسما باعـث آپنـه    
 توجـه بـه     شيوع اين عارضه بـا    . طولاني مدت مي گردد   

مطالعات موجود در جمعيـت ايرانـي نـسبت بـه جوامـع             

 ـطـور تجر ه  و ب ]11[غربي بالاتر مي باشد    ي در مـردم  ب
در ضـمن آپنـه و      . منطقه نيز بيشتر مشاهده مي گـردد      

ريكاوري طولاني مدت مي تواند منجر به عوارضي مثل         
آسپيراســـيون و اخـــتلالات  ، هيپركـــاپني، هيپوكـــسي

وي گردد كه لزوم پيـشگيري و        ري -هموديناميك و قلبي  
پيـشنهاد  بنابراين   ،درمان صحيح آن اهميت پيدا مي كند      

مي گردد اين دارو فقط در صورت وجـود انديكاسـيون           
اسـم  مصرف مثل شكم پر بودن بيمار يا وقـوع لارنگواسپ         

 لازم اسـت داروهـاي      ضـمنا . مورد استفاده قـرار گيـرد     
ــاكرونيوم    ــل راپ ــر مث ــده ســريع الاث ــد شــل كنن و جدي

   .  در دسترس قرار گيردروكرونيوم
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