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چکیده
زمینـه و هدف:مصـرف همزمـان چنـد دارو بـا هـم در بيهوشـي مي تواند سـبب كاهـش دوز مصرفـي دارو و به حداقل رسـاندن عوارض جانبي ناشـي 

از داروهـاي بيهوشـي شـود. هـدف از ايـن مطالعه بررسـي اثرات مصـرف ترامـادول متعاقب مصرف كتامين در بيهوشـي خرگوش اسـت. 
مـواد و روش هـا: در ايـن بررسـي از 12 سـر خرگـوش سـفيد نيوزلنـدي بـا وزن تقريبـي 3-2/5 كيلوگـرم در 2 گروه 6 تايي اسـتفاده شـد. در گروه 
اول ابتـدا ترامـادول تزريـق و پنـج دقيقـه بعـد كتاميـن اسـتفاده شـد و در گـروه دوم بـه جـاي ترامـادول از نرمـال سـالين بـا همـان حجـم دارويـي 
ترامـادول اسـتفاده گرديـد و پنج دقيقه بعد كتامين اسـتفاده شـد. زمان شـروع دوره هاي القاء بيهوشـی، بيهوشـی، ريـکاوری، بلند شـدن و پارامترهاي 
فيزيولوژيـك در فواصـل زمانـی 90 -60-50-40-30-20-10-0 دقيقـه ثبـت گرديـد. داده هـا بـا نرم افـزار SSPSS وآزمـون آمـاري تـي مسـتقل با 

معنـاداري p>0/05 تجزيـه و تحليل شـدند..
یافته هـا: در رابطـه بـا دوره القاء بيهوشـي )p=0/563(، دوره بيهوشـي )p=0/681(، دوره ريـکاوري )p=0/931( و طول دوره ايسـتادن )p=0/674( دو 

گـروه تفـاوت معنـي دار آمـاري نداشـتند ولـي فاكتور متفاوت بيـن دو گـروه ميانگين تعداد ضربـان قلب، تنفـس و درجه حـرارت ركتوم بود.
نتیجه گیـری: بـر اسـاس كل نتايـج اخـذ شـده مي تـوان گفت كـه مصـرف داروي ترامـادول متعاقـب مصـرف كتامين در بيهوشـي خرگـوش باعث 
تغييـر معنـاداري در تعـداد ضربـان قلـب، تنفس و درجـه حرارت ركتوم مي شـود و چون ايـن فاكتورها در روند بيهوشـي تاثيرگذار هسـتند لذا مصرف 

ترامـادول توصيه مي شـود.

واژه های کلیدی: خرگوش، ترامادول، كتامين، بيهوشي

مقدمه 
ترامـادول از خانـواده دارويـي ضـد درد اوپيوئيدي اسـت. با توجه 
بـه مزايـاي ايـن دارو از قبيـل فقدان عـوارض جانبي، عـدم وجود 
عـوارض مربـوط بـه داروهـاي ضـد التهـاب غيـر اسـتروئيدي، 
كاربـرد بـراي مديريـت درد قبـل از جراحي و اسـتفاده به صورت 

اپيـدورال در اعمـال ارتوپـدي و ديگـر مـوارد، مصـرف آن توصيه 
شـده است)1و2(.  

كاربـرد و اسـتفاده تركيبـي از بي حـس كننده هـاي موضعـي و 
ترامـادول در بي حسـي اپيـدورال در برخي از اعمـال جراحي هم 
نتايـج مثبـت و اثربخشـي داشـته و لـذا تركيـب كتامين بـا ديگر 
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انجمن بیهوشــی موضعی و درد ایـــران

گروه هـاي دارويـي هـم در ايـن تحقيـق مد نظـر مي باشـد)3و4و5(. 
مايـر1 )2006( يـك بررسـي اعلام كـرد كه مي تـوان از ترامادول 
به عنـوان يـك داروي اوپيوئيـدي مؤثـر جهـت كاهش درد ناشـي 
از سـرطان بـه ويـژه در اوستئوسـاركوم حيوانـات بـراي درمـان 
كمکـي اسـتفاده كـرد. علاوه بـر آن عملکـرد مثبت ترامـادول در 
دوره ريـکاوري نيز مشـخص شـده اسـت)6و7و8(. نقش و اثربخشـي 
ترامـادول به عنـوان يـك داروي مؤثـر در پيشـگيري از لـرز پـس 
از اعمـال جراحـي توسـط ميـلان2 و جانـگ3 هم در سـال هاي 
2008 تـا 2010 مـورد بررسـي قـرار گرفـت و حاكـي از عملکرد 
مناسـب ترامـادول از نظـر بـي دردي بعـد از جراحي بـود)9و10و11(. 
در مطالعـه آجـادي4 و همـکاران )2009( روي مـدل حيواني در 
يـك گـروه كتاميـن همراه بـا ترامـادول و در گروه ديگـر كتامين 
همـراه بـا نرمال سـالين مصرف شـد. در مطالعه مذكور مشـاهده 
شـد كـه مدت بيهوشـي در گروه ترامـادول كمتر از گروه سـالين 
بـود ولـي طـول دوره بـي دردي در گـروه ترامـادول طولاني تر بود 
و كيفيت بيهوشـي در مجمـوع در گروه دريافـت كننده ترامادول 
بهتر از گروه سـالين گزارش شـد)12(. ماستروسـينکو و همکارانش 
)2003( بـا بررسـي مـدل حيوانـي اعـلام كردند كه هريـك از دو 
داروي ترامـادول و مرفيـن را مي تـوان جهت بيهوشـي در بيماران 
تحـت عمـل اواريوهيسـتركتومي جهـت كاهش درد بعـد از عمل 
اسـتفاده نمود؛ بـدون آنکه عوارض چنداني داشـته باشـند)13(. در 
تحقيـق آتـش خويـي و همـکاران )1387( اثـر تجويـز ترامادول 
قبـل از القـاي بيهوشـي عمومـي در پيشـگيري از لـرز پـس از 
عمـل مـورد بررسـي قـرار گرفت و نتايـج خوبي به همراه داشـت. 
اثـرات بـی دردی افـزودن كتامين به مورفيـن و ترامـادول پس از 
جراحی هـای بـزرگ شـکمی تحـت بيهوشـی عمومی هم توسـط 

ايمانـي و همـکاران )1390( مـورد بررسـي قرار گرفته اسـت.  
چـون مصـرف چنـد دارو بـا هـم در بيهوشـي مي توانـد سـبب 
كاهـش دوز مصرفـي دارو و بـه حداقـل رسـاندن عـوارض حاصل 
از داروهـاي بيهوشـي شـود، لذا در ايـن مطالعه به بررسـي اثرات 
مصـرف ترامـادول متعاقب مصـرف كتامين در بيهوشـي خرگوش 

پرداخته شـد.

مواد و روش ها
ايـن مطالعـه تجربـی در سـال 1391 در بيمارسـتان شـماره دو 
دانشـکده دامپزشـکي دانشـگاه آزاد اسـلامي  واحد كرج بر اساس 
اسـتاندارد ها و قوانيـن بين المللي در مورد حيوانات آزمايشـگاهي 
انجـام شـد و از نظـر اخلاقـي شـرايط لازم لحـاظ گرديـد. حجم 
نمونـه مـورد بررسـي در ايـن مطالعـه شـامل 12 سـر خرگـوش 
از نـژاد نيوزلنـدي و از هـر دو جنـس بـا وزن متوسـط 200 +2  
كيلوگـرم بـود. در ابتـداي مطالعه مجموعـه اي از معاينات باليني 
جهـت تأييـد سـلامت حيوانـات تحـت مطالعـه صـورت گرفـت. 
معاينـات عمومي شـامل ارزيابي وضعيت دسـتگاه قلبي- عروقي، 
صـداي قلـب، ارزيابـي دسـتگاه تنفـس، لمـس محوطـه بطنـي، 
اخـذ درجـه حـرارت ركتوم توسـط ترمومتـر ديجيتال و بررسـي 
وضعيـت عمومـي مخاطـات بودند. پـس از اين اقدامـات حيوانات 
مـورد مطالعـه بـه مـدت يـك هفتـه قرنطينه شـدند تـا وضعيت 

سـلامت آنهـا طـي اين مـدت مـورد ارزيابـي قـرار گيرد.
سـپس خرگوش هـا بـه صـورت تصادفـي بـه دو گروه شـش تايي 
ابتـدا  اول  گـروه  در  شـدند.  شـماره گذاري  هركـدام  و  تقسـيم 
به صـورت  كيلو گـرم  بـر  ميلي گـرم   4/4 ميـزان  بـه  ترامـادول 
عضلانـی تزريـق شـد. پس از گذشـت 5 دقيقه كتاميـن به ميزان 
50 ميلـي گـرم بـر كيلوگـرم و به صـورت عضلاني اسـتفاده شـد. 
هميـن مـوارد در گـروه دوم شـش تايـي نيـز تکـرار شـد؛ بـا اين 
تفـاوت كـه به جـاي ترامـادول از نرمـال سـالين بـا همـان حجـم 
دارويـي ترامـادول اسـتفاده شـد. در گروه هـای ذكـر شـده زمان 
شـروع بيهوشـی، دوره بيهوشـی، دوره ريکاوری، دوره بلند شـدن 
و در نهايـت ايسـتادن، ثبـت و بررسـی گرديـد. ثبـت اطلاعـات 
در فواصـل زمانـی90 -60-50-40-30-20-10-0 دقيقـه انجام 
شـد. در ايـن مـدت ضربان قلـب، تنفـس و درجه حـرارت ركتوم 
در مـدت يـك سـاعت و نيـم ثبـت گرديـد. داده هاي جمـع آوري 
شـده بـا اسـتفاده از نرم افـزار SPSS و آزمون آماري تي مسـتقل 

تجزيـه و تحليل شـدند.

یافته ها
ــی، دوره  ــی، دوره بيهوش ــروع بيهوش ــان ش ــه زم ــن مطالع در اي
ــه  ــس و درج ــب، تنف ــان قل ــدن، ضرب ــد ش ــکاوری، دوره بلن ري
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ضـد التهـاب غيـر اسـتروئيدي، كاربـرد بـراي مديريـت درد قبل 
ارتوپـدي  اعمـال  در  اپيـدورال  به صـورت  كاربـرد  و  از جراحـي 
اثربخشـي افـزودن ترامـادول به تركيـب داروهاي بيهوشـي مورد 
بررسـي قـرار گيـرد. نتايـج ايـن مطالعـه نشـان داد كـه اضافـه 
كـردن ترامـادول بـه داروي بيهوشـي كتاميـن در خرگـوش روي 
فاكتورهاي فيزيولوژيك در حين بيهوشي و پس از آن موثر است.

ــج آن در  ــه نتاي ــه ك ــکاران در نيجري ــادي و هم ــه آج در مطالع
ســال 2009 منتشــر شــد، در دو گــروه مــدل حيوانــي كــه يــك 
گــروه كتاميــن همــراه بــا ترامــادول و يــك گــروه كتاميــن همراه 
بــا ســالين دريافــت نمودنــد مشــاهده شــد كــه مــدت بيهوشــي 
در گــروه ترامــادول كمتــر و طــول دوره بــي دردي طولاني تــر از 
گــروه ســالين بــود و در كل كيفيــت بيهوشــي در گــروه دريافــت 

كننــده ترامــادول بهتــر از گــروه ســالين گــزارش گرديــد)12(.  
ــه  ــي ك ــره جنوب ــور ك ــکاران در كش ــگ و هم ــه جان در مطالع
ــا بررســي 60 مــوش  نتايــج آن در ســال 2010 منتشــر شــد، ب
رت بالــغ در دو گــروه دريافــت كننــده ترامــادول و ســالين اعــلام 
گرديــد كــه گــروه دريافــت كننــده ترامــادول ميــزان بــي دردي 
ــا  ــد ولــي تغييــرات مذكــور ارتباطــي ب ــه كردن كمتــري را تجرب

ــادول نداشــت)10(. ــي ترام دوز مصرف
در مطالعــه ميــلان و همــکاران در كانــادا كــه نتايــج آن در ســال 
2008 منتشــر شــد، بــا بررســي 6 ســگ نــر اعــلام گرديــد كــه 
دوز هــاي مختلــف ترامــادول مي تواننــد اثــرات درمانــي متفاوتــي 
ــه  ــاي مطالع ــا يافته ه ــه ب ــند)11( ك ــته باش ــال داش ــه دنب را ب

ــي دارد.  ــر هم خوان حاض

ــرار  ــه ق ــه و مقايس ــورد مطالع ــروه م ــوم در دو گ ــرارت ركت ح
گرفتنــد. زمــان القــاي بيهوشــي از زمــان تجويــز دارو تــا شــروع 
ــت  ــن بدس ــه ميانگي ــد ك ــه ش ــر گرفت ــي در نظ ــه بيهوش مرحل
آمــده در گــروه آزمايــش 2/6 دقيقــه و در گــروه كنتــرل 3 
ــان  ــه از زم ــي ك ــول دوره بيهوش ــورد ط ــد. در م ــه مي باش دقيق
ــت  ــن به دس ــود ميانگي ــکاوري ب ــان ري ــا زم ــي ت ــروع بيهوش ش
ــرل  ــروه كنت ــه و در گ ــش 109/83 دقيق ــروه آزماي ــده در گ آم
103/83 دقيقــه مي باشــد. طــول دوره ريــکاوري يعنــي از زمــان 
شــروع خــارج شــدن از بيهوشــي تــا حالــت لميــده مي باشــد كــه 
ميانگيــن بدســت آمــده در گــروه آزمايــش 25/66 دقيقــه و در 
گــروه كنتــرل 26/16 دقيقــه مي باشــد. در رابطــه بــا طــول دوره 
ايســتادن كــه از زمــان شــروع بــه لميدگــي و بلند شــدن تــا زمان 
ــروه  ــده در گ ــن به دســت آم ــود ميانگي ــا ب ــروي پاه ايســتادن ب
ــود.  ــه ب ــرل 5/23 دقيق ــه و در گــروه كنت ــش 20/66 دقيق آزماي
براسـاس نتايـج حاصلـه، ميانگيـن و انحـراف  معيار ضربـان قلب، 
تنفـس و درجـه حـرارت ركتـوم تفـاوت معنـي داري را بيـن دو 
گـروه نشـان مـي داد )p>0/05(، در حالي كـه سـاير متغيرهـاي 
بررسـي شـده مانند؛ زمان شـروع بيهوشـی، دوره بيهوشـی، دوره 
ريـکاوری و دوره بلنـد شـدن در دو گـروه تفـاوت معنـي داري 

نداشـتند )p<0/05( )جـدول 1(.

بحث
در ايـن مطالعه سـعي شـد بـا توجه به مزايـاي ايـن دارو از قبيل 
فقـدان عـوارض جانبي، عـدم وجود عـوارض مربوط بـه داروهاي 

بررسي اثر ترامادول در روند بیهوشي کتامین ...

متغیر

گروه

دوره القا، 

بیهوشي )دقیق(

دوره بیهوشي

)دقیق(

دوره ریکاوري

)دقیقه(

طول دوره ایستادن 

)دقیقه(

ضربان قلب

)تعداد(

تنفس

)تعداد(

درجه حرارت 

رکتوم

2/66109/8325/6620/66159/6715639/43مداخله )تعداد=6(

3103/8326/165/23159/50174/6739/46کنترل)تعدا=6(

0/5630/6810/9310/6740/00010/00010/0001سطح معني داري

جدول 1: مقایسه میانگین و انحراف  معیار دوره القاء بیهوشي، دوره بیهوشي، دوره ریکاوري، طول دوره ایستادن و پارامترهاي 
فیزیولوژیك بررسي شده در دو گروه مورد مطالعه 
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در مطالعـه حاضـر كه به بررسـي اثرات مصرف ترامـادول متعاقب 
مصـرف كتاميـن در بيهوشـي خرگـوش پرداختـه شـد مشـخص 
گرديـد كـه مصرف تـوام ترامادول بـا داروهاي بيهوشـي فاكتوري 
موثـر در روند بيهوشـي اسـت و بـا توجه به تحقيقات انجام شـده 
روي مـدل هـاي متنـوع حيوانـي و انسـان مي تـوان بـا طراحـي 
تحقيقـات آينده در راسـتاي انواع مطالعات بيهوشـي در انسـان و 
نمونه هـاي حيوانـي از مزايـاي ديگـر ترامادول قبـل و بعد و حين 

جراحـي نيز بهره جسـت.
در مجمـوع بـر اسـاس نتايـج حاصـل از ايـن مطالعـه تجربي كه 
بـر روي مـدل حيوانـي انجـام شـد، چنين اسـتنباط مي شـود كه 
مصـرف داروي ترامـادول متعاقـب مصـرف كتاميـن در بيهوشـي 

خرگـوش باعـث تغييـر معنـا داري در تعـداد ضربـان قلـب، تعداد 
تنفـس و درجه حـرارت ركتوم مي شـود. از آنجاكه ايـن فاكتورها 
مصـرف  مي رسـد  نظـر  بـه  دارنـد  موثـري  نقـش  بيهوشـي  در 
ترامـادول متعاقـب اسـتفاده از داروهـاي بيهوشـي سـبب تاثير بر 

رونـد بيهوشـي خرگـوش خواهد شـد.

تشکر و قدرداني
نويسـندگان مقالـه از آقـاي حسـين مهـدوي و همـکاران بخـش 
جراحي در بيمارسـتان شـماره دو دانشـکده دامپزشـکي دانشگاه 

آزاد اسـلامي  واحـد كـرج كمـال تشـکر و قدردانـي را دارند.
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Evaluating the effect of Tramadol for improving the efficacy of Ketamine 
anesthesia in rabbits 
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AbstRAct

Aim and background: Concurrent use of multiple drugs can reduce the dose and minimize side effects of 
anesthetic drugs.This study investigated the effects of using tramadol before ketamine anesthesia in rabbits.
Materials and Methods: In this study 12 New Zealand white rabbits weighing approximately 2/5-3 Kg in 2 
groups of 6 animals were used. In the first group five minutes after tramadol injection, ketamine was used but 
in the second group the same volume of saline was used instead of tramadol. The time course of induction, 
anesthesia, recovery, getting up and physiological parameters were recorded at 0-10-20-30-40-50-60- 90 
minutes intervals. Data analysis was done with SPSS software and the significance level of independent-
sample T test was considered to be less than 0.05.
Findings: Induction time (p=0/563), anesthetic duration (p=0/681), recovery period (p=0/931) and Standing 
interval (p=674) were not significantly different between the groups, but heart rate, respiration rate and rectal 
temperature were different between the two groups.
conclusions: According to our results , use of Tramadol before ketamine anesthesia causes a significant 
change in heart rate, respiration and rectal temperature . As these factors are influential in the process of 
anesthesia so tramadol consumption may be recommended.
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