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ريز و نارسايي تنفسي بعد از عمل جراحي تايمكتومي در بيماران با ك هدف اين مطالعه مقايسه :زمينه و هدف

  .مياستني گراويس در دو روش آماده سازي با رژيم دارويي خوراكي و تزريقي پيريدوستيگمين است
در گـروه شـاهد داروي      .  مبتلا به مياسـتني گـراويس انجـام شـد             بيمار 101ه بر روي     مطالع :روش بررسي 

در گروه مورد، پيريدوستيگمين با دوز قبلي تا        . شد  كولين استراز خوراكي با داروهاي تزريقي جايگزين          آنتي
 آب به بيمار     با مقدار كمي    بيهوشي آخرين دوز پيريدوستيگمين    يافت و بلافاصله قبل از      زمان جراحي ادامه    

 .شد بعد از جراحي نيز داروهاي خوراكي ادامه داده مي. شد خورانده مي

طـور   م عمل جراحي ادامه يافته بود، به كه داروي خوراكي تا هنگا     طول مدت بستري در گروه مورد      :ها يافته
كريز %) 16( مورد   هشتدر گروه شاهد در     . )=003/0P(  روز بود  34/6 روز و در گروه شاهد       98/3متوسط  

كريـز تنفـسي    %) 2( مـورد    يكدر گروه مورد تنها در       بيمار   51كه از    حالي  رخ داد در   جراحيتنفسي بعد از    
 شـش و در  نياز به انتوباسيون مجدد در يـك بيمـار در گـروه مـورد    . )=014/0P(بعد از عمل وجود داشت     

از گروه شاهد و در يـك         بيمار پنجنياز به پلاسمافرز در     . )=053/0P( بيمار در گروه شاهد انجام شده است      
  .)=098/0P(  است بيمار از بيماران گروه مورد بوده

، باعث كاهش بعد از آنادامه داروهاي آنتي كولين استراز خوراكي تا هنگام عمل جراحي و  :گيري نتيجه
بستري طول مدت اهش ككريز مياستني و نارسايي تنفسي بعد از جراحي و كاهش نياز به پلاسمافرزيس و 

ب اين به اين ترتي.  تهويه مكانيكي شود و اين روش ممكن است باعث كاهش نياز به انتوباسيون.شود مي
 .كاهش دهدنيز دنبال تايمكتومي را  روش ممكن است مرگ و مير به

  
  .مياستني گراويس، پيريدوستيگمين، تايمكتومي، آمادگي قبل از عمل :كلمات كليدي

  
  

  
به دو دسته با علايم  Myasthenia Gravisگراو بيماران با مياستني 

 و با علايم منتشر (Ocular Myasthenia Gravis) ايزوله چشمي
(Generalized Myasthenia Gravis) درمان انتخابي. شوند تقسيم مي 

جز بيماران با علايم ايزوله چشمي،  براي هر مرحله از اين بيماري به
هاي بعد از  سازي و مراقبت آماده. كتومي و كوراژ مدياستن استتايم

جراحي اين بيماران نيازمند يك كار تيمي منسجم است كه همكاري 

ديده  يهوشي، نورولوژيست، پرستار آموزشگروهي جراح، متخصص ب
 از عوارض كريز و نارسايي تنفسي. و فيزيوتراپيست را لازم دارد

يكي . بعد از عمل جراحي تايمكتومي استويژه آميز بيماري ب مخاطره
سازي اين بيماران و دستورات  از موارد مورد بحث، نحوه آماده

دارويي قبل و بعد از عمل جراحي جهت كاهش عوارض ناخواسته 
هاي در حال اجرا و نظرات متخصصان در اين مورد  روش. باشد مي

خوراكي قبل كولين استراز  يكسان نيست و نحوه استفاده داروهاي آنتي
و بعد از جراحي و نحوه استفاده از پلاسمافرز قبل از جراحي متغير 

مقدمه

 
  39-43، 1386  فروردين،  1 ، شماره 65 پزشكي تهران، دوره مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم
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     و همكارانالدين احمد تاج  

 

 
 1386، فروردين1 ، شماره65مجله دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم پزشكي تهران، دوره

هاي پلاسمافرز، بررسي ساير  با توجه به عوارض و هزينه. است
 .باشد هاي موثر، ارزان و كم عارضه در اين بيماران ضروري مي روش

هدف اين مطالعه مقايسه كريز و نارسايي تنفسي و مدت بستري بعد 
 مياستني گراويس در  جراحي تايمكتومي در بيماران مبتلا بهاز عمل

در يك گروه . سازي بيماران جهت عمل جراحي است دو روش آماده
) پيريدوستيگمين(كولين استراز  از بيماران رژيم دارويي خوراكي آنتي

تا هنگام عمل جراحي ادامه داده شد و در گروه ديگر داروي آنتي 
شد و نتايج درماني  ادل با دوز قبل تجويز ميكولين استراز تزريقي مع

  .و عوارض بعد از عمل در دو گروه مورد مقايسه قرار گرفته است
  

   
 Randomized Controlled)اين مطالعه يك كارآزمايي باليني تصادفي

Trial) مبـتلا بـه مياسـتني          بيمـار  104جمعيـت مـورد مطالعـه       . است 
 بـه بيمارسـتان دكتـر      1383 تـا    1377هاي    بودند كه طي سال   گراويس  

شريعتي تهـران ارجـاع شـده و يـا در بخـش نورولـوژي ايـن مركـز                   
به مطالعه، تأييد بيماري     معيار ورود بيماران  . تشخيص داده شده بودند   

رضايت آگاهانه كتبي   اخذ  هاي لازم و آزمايشات پاراكلينيك و         با تست 
. يك براي شركت در مطالعـه بـوده اسـت         بيمار و خويشاوندان درجه     

شامل بيماري قلبي عروقي، ظرفيت تنفسي پايين        معيار خروج بيماران  
درمـاني،    ، سابقه بيماري بدخيم و سابقه شيمي      )اي ريوي   بيماري زمينه (

 ترنوتومي كامـل  طولاني بودن زمان بيماري بيش از دو سال، نياز به اس          
كـه  بـود   بيماراني  بالاخره  استني و   دليل كريز مي   بيماران بدحال به  و نيز   

بـا توجـه بـه مـوارد فـوق،          . انـد   قبل از عمل نياز به پلاسمافرز داشـته       
ضـعف  ( IIB و IIA در مراحـل   Ossermanبنـدي     بيماران طبق تقـسيم   

عضلاني ژنراليزه خفيف تا متوسط بدون تظاهرات حاد شديد و بدون           
از جراحـي    سـاعت قبـل      هشتاز   گروه شاهد  . بودند )اختلال تنفسي 

ناشتا بوده و داروهاي خوراكي بيمار بـا داروهـاي تزريقـي جـايگزين              
صورت  چهارم دوز خوراكي به     ي با دوز يك   پيريدوستيگمين تزريق . شد

   داروهـاي تزريقـي حـداكثر تـا       . شد  داخل وريدي و آهسته تجويز مي     
يافـت و سـپس تبـديل بـه رژيـم خـوراكي قبلـي                ساعت ادامه مي   48
شد ولـي     ا مي  ساعت قبل از جراحي ناشت     هشتاز   ردگروه مو  .شد  مي

 بـا دوز قبلـي تـا زمـان عمـل جراحـي ادامـه                داروي پيريدوستيگمين 
آخـرين  ) روي تخت اتاق عمـل    (يافت و بلافاصله قبل از بيهوشي         مي

بـا مقـدار كمـي آب بـه بيمـار           ) گـرم   ميلـي  60(دوز پيريدوستيگمين   

ي نيـز ادامـه داده      بعـد از جراح ـ   داروهـاي خـوراكي     . شد  خورانده مي 
ــي ــد م ــل   .ندش ــاني ناكام ــاني فوق ــترنوتومي مي ــك جراحــي اس      تكني

(Upper Partial Median Sternotomy)   كـوراژ  بـود و تـايمكتومي و 
. طور يكسان و توسط يك جراح انجام شد        مدياستن در هر دو گروه به     

به جز يك بيمـار، لولـه تراشـه         . زمان جراحي حداكثر يك ساعت بود     
منتقـل   ICU يماران در پايان جراحي خارج شـد و بيمـاران بـه        تمامي ب 

منتقـل شـده    ICU صورت انتوبه به ا بيماري كه به   لوله تراشة تنه  . شدند  
  . ساعت بعد خارج شد18بود 
  

  
 اوليه قرار گرفتند كه بيمار در اين مطالعه مورد بررسي صد و چهار

راحي به استرنوتومي كامل از مطالعه خارج علت تبديل ج سه نفر به
 نفر در 51 نفر در گروه شاهد و 50 بيمار باقيمانده 101از . شدند

در دو گروه شاهد و مورد از نظر سن و . گروه مورد قرار گرفتند
جدول .(نداشت وجودداري  هاي پاتولوژيك تفاوت معني جنس و يافته

كه  ي در گروه مورددر مقايسه دو گروه، طول مدت بستر )1شماره
طور متوسط  م عمل جراحي ادامه يافته بود، بهداروي خوراكي تا هنگا

  همچنين از =P)003/0(. روز بود34/6 روز و در گروه شاهد 98/3
كريز يا نارسايي %) 16( مورد هشتدر   بيمار در گروه شاهد50

      گروه  بيمار در51خ داد در حالي كه از تنفسي بعد از عمل ر
       از  كريز يا نارسايي تنفسي بعد%) 2( مورد يكرد تنها در مو

                    باشد دار مي عمل وجود داشت كه اين تفاوت نيز معني
)014/0P=، 874/0-013/0 CI 95%=، 105/0(Odds ratio=.  نياز به

انتوباسيون مجدد بعد از عمل جراحي در يك بيمار در گروه مورد و 
نياز به و  =P)053/0(  شدمشاهدهگروه شاهد   بيمار در  ششدر 

 بيمار از گروه شاهد و در يك بيمار از بيماران گروه پنجپلاسمافرز در 
 .=098/0P=، 59/1-02/0CI 95%=، 18/0(Odds ratio(  .داد خرمورد 

        علت نياز طولاني به(ومي در دو بيمار از گروه شاهد تراكئوست
 در هيچ بيماري از گروه مورد لي انجام شد و)به انتوباسيون

بيمار گروه مورد كه تحت ). 2شمارهجدول  (انديكاسيون پيدا نكرد
   از جراحي تحت ونتيلاتور روز بعد سه قرار گرفته بود ونيانتوباس

 قرار وني كه در گروه شاهد تحت انتوباسيماريكه شش بحالي  در بود
ز بعد از جراحي تحت ونتيلاتور  رو2/5طور متوسط   بهدند،گرفته بو

 .اند بوده

 هايافته
  بررسيروش
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  هاي پاتولوژيك مقايسه دو گروه از نظر سن، جنس و يافته: 1-جدول
     شاهد مورد
 تعداد  50 51

 )سال(سن متوسط   1/31 7/30

 مرد %11)22( %10)6/19(

  زن %39)5/78( %41)4/80(
 

  

 جنس

 هيپرپلازي تيموس %42)84( %42)3/82(

 تيموم خوش خيم %8)16( %9)7/17(

 ييافته آسيب شناس

  
  

مقايسه دو گروه از مدت بستري و كريز تنفسي بعد از عمل جراحي و : 2-جدول
  شده اقدامات انجام
  مورد  

)51 (n= 

 شاهد
)50 (n= 

  

OR CI 95% 
  

P 

طول بستري متوسط 
  )روز(

 

98/3 34/6  003/0 

كريز و نارسائي 
  بعد از عملتنفسي 

 

1  
)2(% 

8  
)16(% 

)874/0-013/0 (
105/0 

014/0 

گذاري مجدد پس  لوله
  از اكستوباسيون

 

1  
)2(% 

6  
)12(% 

)266/1-017/0 (
147/0 

053/0 

فرز پس از  پلاسما
  عمل

 

1  
)2(% 

5  
)10(% 

)599/1-02/0 (
18/0 

098/0 

 243/0  2 0 تراكئوستومي

  

  
ن مياستني گراويس قبل از سازي بيمارا هاي مختلفي براي آماده روش

طور كلي قبل از عمل  به. عمل جراحي تايمكتومي پيشنهاد شده است
نوساپرسيو وكولين استراز و ايم جراحي بايد با استفاده از داروهاي آنتي

در برخي مراكز پزشكان . وضعيت تنفسي را به سطح مناسبي رساند
اعت قبل از  سهشتكولين استراز خوراكي را تنها تا  داروهاي آنتي

دهند زيرا معتقدند كه ادامه آن در بيماران با  عمل جراحي ادامه مي
در موارد با . تواند منجر به كريز كولينرژيك شود علايم خفيف مي

علايم شديد، يك دوز كم به شكل تزريق عضلاني درست قبل از 
 در برخي مراكز اكثريت بيماران قبل از 1.شوند عمل جراحي تزريق مي

 و برخي مطالعات 2گيرند احي تحت پلاسمافرز قرار ميعمل جر
بيانگر اين هستند كه پلاسمافرز قبل از عمل جراحي باعث كاهش 

ها و زمان بستري و افزايش قدرت عضلاني و عملكرد تنفسي  هزينه
 درحالي در برخي مطالعات، پلاسمافرز قبل از عمل 3شود بيماران مي

 برخي 4.در بيماران با مياستني خفيف تا متوسط سودي نداشته است
مطالعات نيز بر فايده اين روش در بيماران با شدت بيشتر بيماري 

پلاسمافرز قبل از  ،ديگر و در برخي 5اند تاكيد كرده) 4سرمن آكلاس (
شديد و در مواردي كه عملكرد ريوي به تنها در موارد مياستني  ،عمل

، توصيه شده )ظرفيت حياتي كمتر از دو ليتر( شدت كاهش يافته است
در مورد نحوه ادامه داروها بعد از عمل جراحي نيز توافق نظر  1.است

كولين استراز بعد از عمل  در برخي مراكز داروهاي آنتي. اردوجود ند
ها كمتر شده و  ياز به آن معتقدند نزيراشوند   نميتجويزجراحي 

 در اين روش اگر بعد از عمل .يت شوندمممكن است موجب مسمو
جراحي مشكل تنفسي ايجاد شد يك دوز ادروفونيوم كلرايد داده 

يريدوستيگمين عضلاني شود و در صورت بهبودي فوري دوز كم پ مي
 در بعضي از مراكز نيز 1و2.شود طور آهسته تجويز مي يا وريدي به

كولين استراز را بعد از اكستوبه شدن بيمار شروع  اي آنتيداروه
 در اين مطالعه 6.شود كنند و بعد از چند هفته سعي به قطع دارو مي مي

فسي بعد از عمل در نيز شايد يكي از علل بروز بيشتر نارسايي تن
علت بروز كريز كولينرژيك به علت ادامه داروي  گروه شاهد، به

شكل تزريقي باشد كه در هر حال مؤيد عوارض استراز به  كولين آنتي
ررسي با ادامه در اين ب .باشد كمتر ادامه دارو به شكل خوراكي مي

 تا دقايقي قبل از جراحي و ادامه آن بعد از قرص پيريدوستيگمين
نتايج اين . جراحي، عوارض و نتايج دو روش مقايسه شده است

استراز خوراكي تا  ولينك دهد كه ادامه داروهاي آنتي مطالعه نشان مي
هنگام عمل جراحي و مصرف دوز خوراكي بر روي تخت عمل 

 نارسايي تنفسي و نياز به ، كريز مياستنيجراحي، باعث كاهش
 و طول مدت بستري بيماران را نيز هدش پلاسمافرزيس بعد از جراحي 

همچنين اين روش ممكن است باعث كاهش نياز به . كاهد مي
 .هويه مكانيكي بيماران و نياز به تراكئوستومي شودانتوباسيون مجدد، ت
بعد از عمر حذف پيريدوستيگمين  كه متوسط نيمه با توجه به اين

 دقيقه و حداكثر غلظت آن در 200گرم آن،   ميلي60خوردن دوز 
 بنابراين در بيماران با 7 ساعت بعد از مصرف استپنج تا يكپلاسما 

 توسط جراح باتجربه حدود استرنوتومي ناقص كه طول عمل جراحي

بحث
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كه بر روي تخت عمل ، قرص پيريدوستيگمين  يك ساعت باشد
شود تا دوز بعدي داروي خوراكي، سطح خوني  جراحي تجويز مي

جراحي با عوارض پلاسمافرز قبل يا بعد از  .كند  را ايجاد مييمناسب
ها و ريسك  كاهش ايمونوگلوبوليناز جمله  مختلفي همراه است

، كاهش فاكتورهاي انعقادي و خطر خونريزي، كاهش    عفونت
 و ريسك ترومبوز و كاهش سطح كمپلمان و ΙΙΙترومبين آنتي

 با اين روش و با كاهش نياز بيماران به پلاسمافرز، 8و9.ها پلاكت
نتايج  .شود هاي بيماران و عوارض احتمالي پلاسمافرز كاسته مي هزينه

روهاي آنتي كولين استراز دهد كه ادامه دا اين مطالعه نشان مي
خوراكي تا هنگام عمل جراحي و مصرف دوز خوراكي بر روي تخت 
عمل جراحي، باعث كاهش كريز مياستني و نارسايي تنفسي بعد از 

 و هدش در آن مرحله كاهش نياز به پلاسمافرزيس نيز عمل جراحي و 
اين روش ممكن است . كاهد طول مدت بستري بيماران را نيز مي

كاهش نياز به انتوباسيون مجدد و تهويه مكانيكي بيماران و نياز باعث 
با كاهش  اين روش ممكن است ترتيب  اين  به. گرددبه تراكئوستومي 
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Background: Respiratory failure and crisis is one of major complications of thymectomy 
in myasthenia gravis patients. There are different medication regimes for preparing these 
patients for surgery and reducing post-operative side effects. The goal of this study is to 
compare respiratory complications of oral vs. Parenteral preoperative administration of 
anticholinesterase agents for thymectomy in myasthenia gravis patients. 
Methods: This randomized controlled trial included 101 patients in class IIA or IIB of 
myasthenia gravis according to the Osserman classification system. The control group 
fasted for eight hours before surgery and oral anticholines-terase agents were replaced 
with parenteral ones. The case group also fasted for 8 hours before surgery, but 
pyridostigmine was continued at its usual dose until the time of operation and the last 
dose was given to patients with a small amount of water in the operating room on the 
operating bed. 
Results: There was no statistically meaningful difference between the two groups in 
terms of age, sex and pathologic findings. In comparison, the mean hospital stay for the 
case group was 3.98 days and 6.34 for the control group (p value = 0.003). There were 
eight cases of respiratory crisis or failure (16%) in the control group but only 1 case (2%) 
was observed in case group (p value = 0.014). Only one patient in the case group required 
re-intubation after the surgery; however, six patients in control group were re-intubated 
(p value = 0.053). Plasmapheresis was required for five patients in the control group and 
one patient in the case group (p value = 0.098). Tracheostomy was performed on two 
patients in the control group to accommodate prolonged intubation, but none of the case 
group required this procedure. 
Conclusion: This study shows that continuing oral anticholinesterase agents up to the 
time of operation, with the last dose at the operative theater, lowers the incidence of post-
operative myasthenia crisis and respiratory failure, need for plasmapheresis and shortens 
the hospital stay. This method may also decrease the need for re-intubation, mechanical 
ventilation and tracheostomy, thus decreasing the chance of death resulting from 
complications of the thymectomy. 
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