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ABSTRACT 
 
Introduction: The incidence of fentanyl-induced 
cough (FIC) during induction of general anesthesia 
varies from 28-65% and is undesirable. It increases 
intracranial, intraocular and intra-abdominal 
pressures. This prospective, randomized, double-
blind, placebo-controlled study evaluated the effect 
of propofol and magnesium sulfate pretreatment on 
the incidence and severity of FIC. 
 
Materials and methods: 312 ASA class 1-2 
patients, aged 18-60 years, scheduled for orthopedic 
elective surgery, were randomly allocated into three 
groups (n=104 for each). Group 1 received 30 mg/kg 
magnesium sulfate (5 ml), group 2 received 0.3 
mg/kg propofol (5 ml), and group 3 received 5 ml 
normal saline 1 min before administration of 2 µg/kg 
fentanyl. The incidence, severity and the onset time 
of cough were recorded for 1 min after fentanyl 
administration. P value<0.05 was significant. 
 
Results: The incidence of FIC was 12.5%, 9.6% and 
33.7% in groups 1, 2, 3, respectively (P<0.05 for 
treatment groups 1 and 2 versus control group 3). 
There was no significant differences in the severity 
or onset time of cough among the three groups. 
 
Conclusion: Intravenous magnesium sulfate (30 
mg/kg) and propofol (0.3 mg/kg) 1 min before the 
administration of intravenous fentanyl (2µg/kg) 
significantly reduced the incidence of FIC. 
 
Keyword: Cough, fentanyl, propofol, magnesium 
sulfate.
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  چكيده
 ءطي القا) FIC(ناشي از فنتانيل  ةوقوع سرف :مقدمه

 .متغير است% 28-65بيهوشي عمومي نامطلوب بوده و بين 
فشار داخل جمجمه، چشم و شكم را افزايش  ه،سرف
دوسويه كور اثر  ةتصادفي شد ةاين مطالع. دهد يم

بروز و  درماني با پروپوفول و سولفات منيزيم را بر پيش
  .كند ميشدت سرفه ناشي از فنتانيل ارزيابي 

  
  2و  1كلاس  ساله با 18- 60بيمار  312 :ها مواد و روش

ASA1  كه كانديد اعمال جراحي الكتيو ارتوپدي بودند به
 104هر گروه ( ه گروه قرار گرفتندصورت تصادفي در س

به (سولفات منيزيم  كيلوگرم/ گرم  ميلي 30 ،1گروه ). نفر
 كيلوگرم/ گرم  ميلي 3/0 ،2، گروه ) سي سي 5حجم 

 سي سي 5، 3و گروه ) سي سي 5به حجم (پروپوفول 
/ ميكروگرم  2 نرمال سالين يك دقيقه قبل از تجويز

ز، شدت و زمان وقوع برو .فنتانيل دريافت كردند كيلوگرم
-p 05/0 .سرفه يك دقيقه پس از تجويز فنتانيل ثبت شد

value< شد دار تلقي مي معني.  
  

به  3و  2، 1هاي  ناشي از فنتانيل در گروه ةبروز سرف :نتايج
براي   >05/0p( بود% 7/33و % 6/9، %5/12ترتيب 

؛ ولي )3در مقابل گروه كنترل  2و  1هاي درمان  گروه
داري در شدت و زمان بروز سرفه بين  ري معنيتفاوت آما

  .سه گروه وجود نداشت
  

و  )كيلوگرم/ گرم  ميلي 30( سولفات منيزيم :بحث
يك دقيقه قبل از  )كيلوگرم/ گرم  ميلي 3/0( پروپوفول

ناشي از  ةبروز سرف) كيلوگرم/ ميكروگرم  2(تزريق فنتانيل 
  .اي كاهش داد فنتانيل را به ميزان قابل ملاحظه

  
  .فنتانيل، پروپوفول، سولفات منيزيمسرفه، : گانواژ گل

  
  مقدمه

سنتتيك است كه به طور گسترده  مخدرفنتانيل يك 
بيهوشي عمومي مورد  ءدارو طي القا عنوان پيش به

اما تجويز وريدي آن . )2-1(گيرد استفاده قرار مي
                                                            
1 . The American Society of Anesthesiologists (= 
ASA) 

شيوع آن در مطالعات شود كه  موجب سرفه مي
 ةسرف. )2(گزارش شده است%  28-65مختلف 

خيم و مختصر نيست  ناشي از فنتانيل هميشه خوش
تواند موجب افزايش فشار داخل جمجمه،  و مي

هاي  چشم و شكم شده و در بيماران مبتلا به بيماري
، تروماي مغز، آسيب اي از قبيل آنوريسم مغزي زمينه

پنوموتوراكس  و باز چشم، پارگي آنوريسم آئورت
و نيز در افزايش حساسيت راه هوايي شود 

يك مورد پنوموني ناشي از  .)4-3(ناخوشايند باشد
ناشي از فنتانيل  ةآسپيراسيون نيز به دنبال سرف

  .)5(گزارش شده است
 ةمطالعات مختلفي در مورد كاهش وقوع سرف

بيهوشي انجام شده است و  ءناشي از فنتانيل طي القا
ي قرار داروهاي متعددي در اين زمينه مورد بررس

كتامين،  دگزامتازون،از جمله ليدوكايين،  اند، گرفته
متورفان ميدين، دگز-، پروپوفول، دگزمدتوپنتازوسين

وز سرفه با اين و حتي افدرين كه ميزان كاهش بر
، %21، %40، %18، %14، %15، %21داروها به ترتيب 

 ةهم )7- 6 و 4-1(گزارش شده است% 44و % 55
اين داروها بر عضلات صاف راه هوايي اثر 

  .)3(گذارند مي
- پروپوفول نيز دارويي با خاصيت برونكو

ديلاتوري است و در برخي مطالعات اثرات مثبت آن 
از . )8(ييد شده استأناشي از فنتانيل ت ةبر سرف

طرفي سولفات منيزيم نيز داروي مهمي است كه 
اثرات مهاري بر سيستم عصبي مركزي دارد و با 

آنتاگونيست كلسيمي خود باعث افزايش خاصيت 
علت اثر مهاري  به علاوه به. د شو شلي عضلاني مي

آن بر انقباض عضلات صاف در درمان حملات 
شديد آسم به عنوان داروي كمكي مورد استفاده قرار 

  .)9(گيرد مي
با توجه به اثرات مفيد سولفات منيزيم در 
بيهوشي از جمله درمان برونكواسپاسم، كاهش درد 
پس از عمل و افزايش شلي عضلاني و نيز با توجه 
به اينكه داروهايي كه در گذشته مورد مطالعه قرار 

ثير أعليرغم اثر بر كاهش بروز سرفه ت اند هگرفت
بر  ،اند اشتهناشي از فنتانيل ند ةچنداني بر شدت سرف

آن شديم تا در اين مطالعه اثر سولفات منيزيم 
وريدي را با دوز اندك پروپوفول بر بروز و شدت 

  .نيمكسرفه ناشي از فنتانيل مقايسه 



  
  ها مواد و روش
پس از كارآزمايي باليني دوسويه كور  ةدر اين مطالع

 ةكميت در 741با كد پژوهش ثبت  كسب اجازه و
نت پژوهشي دانشگاه علوم ييد معاوأاخلاق و ت

 ةمقايس برايلازم  ةحجم نمونپزشكي گيلان، 
بروز، شدت و ميانگين زمان بروز (وضعيت سرفه 

دارونما، پروپوفول (در سه گروه مورد مطالعه ) سرفه
 ةبراساس نتايج مطالع) و سولفات منيزيم وريدي
و همكارانش با  1تانگ انجام شده توسط آقاي

نفر  104به تعداد % 90زمون و قدرت آ% 95اطمينان 
    .نفر تعيين گرديد 312در هر گروه و در مجموع 

 18- 60معيارهاي ورود به مطالعه شامل بيماران 
 كانديد بيهوشي عمومي و  2ASAو  1كلاس  ساله با

% 20وزن بيش از شامل معيارهاي خروج از مطالعه 
 ةبدي يا كليوي، سابقآل بدن، نارسايي ك وزن ايده
فونت دستگاه تنفسي فوقاني ه مزمن يا عآسم، سرف

داروهاي هفته اخير، بيماران تحت درمان با  6در 
، گر آنژيوتانسين مهاركنندة آنزيم تبديل

اخير،  ةهفت 4برونكوديلاتورها يا استروئيدها در 
معده، حساسيت به سولفات منيزيم،  ةوجود لول

يا بلوك  آنفاركتوس ميوكاردمياستني گراويس،  ةسابق
  .بودكشيدن سيگار  ةبطني و سابق - بي دهليزيقل

بيماران روز قبل از عمل تحت ارزيابي قرار  ةهم
مطالعه  موردگرفتند و پس از توضيحات لازم در  مي

كتبي بيماران به صورت تصادفي  ةنام و اخذ رضايت
سولفات منيزيم،  ةدر يكي از سه گروه دريافت كنند

پس از ورود به . گرفتند پروپوفول يا دارونما قرار مي
كوبيتال براي  آنتي ةاتاق عمل يك كاتتر در ناحي

استاندارد شامل  پايششد و تحت  بيماران تعبيه مي
پايش خون  و الكتروكارديوگرافي متري، پالس اكسي
سي  5 بيماران  ةهم. ندگرفت ميقرار  غير تهاجمي

نرمال سالين قبل از تزريق دارو كيلوگرم / سي 
اكسيژن از دقيقه / ليتر  2به آنها  .كردند دريافت مي

دقيقه  5طريق كانول بيني تجويز و علايم حياتي هر 
/ گرم  ميلي 30بيماران گروه اول  .دش  چك مي

                                                            
1 . Tang 

، )سي سي 5به حجم ( %50سولفات منيزيم كيلوگرم 
به (پروپوفول كيلوگرم / گرم  ميلي 3/0گروه دوم 

سي سي نرمال  5و گروه سوم ) سي سي 5حجم 
. كردند را به صورت وريدي دريافت ميسالين 

دقيقه و سولفات منيزيم در  1پروپوفول در مدت 
. دگردي ه بيماران تزريق ميدقيقه ب 10عرض حدود 

كيلوگرم / ميكروگرم  2دقيقه فنتانيل با دوز  1پس از 
پس از تزريق . شد ثانيه تجويز مي 10در عرض 

هوشي دقيقه توسط دستيار بي 1فنتانيل بيمار به مدت 
بدون اطلاع از نوع دارو تحت نظر قرار گرفته و در 
صورت بروز سرفه، تعداد و شدت سرفه و زمان 

 شدت سرفه بر اساس معيار. دش شروع آن ثبت مي
FPS

، سرفة ملايم )0(فاقد سرفه كه به صورت  2
 )5بيش از (سرفة شديد  و )3- 5(، سرفة متوسط )1(

لايم حياتي ع ).7،2(شود ارزيابي شد بندي مي تقسيم
دقيقه  5بيماران نيز قبل از تزريق داروها و سپس هر 

  .دش چك مي
دست آمده از ه در پايان مطالعه اطلاعات ب

مورد آناليز  SPSS V19.0 ةبيماران با استفاده از برنام
متغيرهاي كمي در صورت  ةبراي مقايس. قرار گرفت

طرفه و در  توزيع نرمال آنها از آناليز واريانس يك
و  3واليس - كروسكال  ر اين صورت از آزمونغي

 گروه از آزمون 3متغيرهاي كيفي در  ةمقايس براي
تفاوت  > 05/0pاستفاده شد و در صورت  4كاي دو
  . دار به حساب آمد معني
  
  نتايج

كه   ASA 2و  1كلاس  بيمار با 312در اين مطالعه 
كانديد عمل جراحي الكتيو ارتوپدي بودند، وارد 

بين سه گروه مورد مطالعه از نظر  .ندمطالعه شد
جدول (ميانگين سني و جنس تفاوتي وجود نداشت 

1.(  
از نظر شدت و زمان شروع سرفه نيز تفاوت 

داري بين سه گروه مورد مطالعه مشاهده نشد  معني
  ).2جدول (

                                                            
2 . Four point scale (=FPS) 
3 . Kruskal Wallis   
4 . Chi square 



، %7/33ميزان بروز سرفه در گروه نرمال سالين 
منيزيم و در گروه سولفات % 6/9در گروه پروپوفول 

بود كه ميزان بروز سرفه در دو گروه % 5/12
داري كمتر  پروپوفول و سولفات منيزيم به طور معني

ولي ) =p 0001/0(از گروه نرمال سالين گزارش شد 
اي  بين دو گروه درمان تفاوت آماري قابل ملاحظه

  ).1نمودار (   > 05/0p  وجود نداشت

  
   از نظر ميانگين سني و جنسسه گروه مورد مطالعه  ةمقايس:  1جدول 

  p-value  گروه نرمال سالين  گروه پروپوفول  گروه سولفات منيزيم  

ميانگين سني 
  42/0  00/37 ± 87/12  79/35 ±64/10  9/34±32/11  )سال(

  70%) 3/67(  72%) 2/69( 81%) 8/77(  مرد
19/0  

  34%) 7/32(  32%) 8/30(   23%) 2/22(  زن

  
  شروع سرفه در سه گروه مورد مطالعه مقايسه شدت و زمان: 2جدول 

  p-value  گروه نرمال سالين  گروه پروپوفول  گروه سولفات منيزيم  

  شدت سرفه
  خفيف
  متوسط
  شديد

  
)15/46 (%6  
)85/53 (%7  

)0 (%0  

  
)40 (%4  
)50 (%5  
)10 (%1  

  
)4/31 (%11  
)7/45 (%16  
)9/22 (%8  

38/0  

  )ثانيه(ميانگين زمان شروع سرفه
  46/3± 23/11  89/1± 4/12  03/4 ± 51/10  348/0  

  بحث
/ گرم  ميلي 3/0 در اين مطالعه تجويز پروپوفول

 كيلوگرم/ گرم  ميلي 30 يا سولفات منيزيم كيلوگرم
ناشي از  ةيك دقيقه قبل از تزريق فنتانيل، سرف

 %6/9در گروه نرمال سالين به % 7/33فنتانيل را از 
فات در گروه سول %5/12در گروه پروپوفول و 

منيزيم كاهش داد اما بر شدت و زمان شروع سرفه 
  .تأثيري نداشت

ناشي از فنتانيل به خوبي شناخته  ةمكانيزم سرف
هاي متعددي در اين زمينه مطرح  نشده اما تئوري

شده است؛ از جمله اينكه فنتانيل با مهار سمپاتيك 
موجب بروز اثرات واگ و به دنبال آن تنگ شدن 

ناشي از  ةكاهش سرف .شود يها و سرفه م برونش
پس از تجويز سالبوتامول  %6به  %28فنتانيل از 
آدرنرژيك  - 2βكه يك برونكوديلاتور (استنشاقي 

از اين نظريه كه فنتانيل از طريق تنگ كردن ) است
به . كند شود، حمايت مي ها موجب سرفه مي برونش

علاوه آزاد شدن مواد شبه هيستاميني و 
از تجويز وريدي فنتانيل و ناشي  ينوروپپتيدها

  رژيديتي عضلاني كه منجر به بسته شدن ناگهاني 



  
شود نيز  تارهاي صوتي يا انسداد سوپراگلوتيك مي

ناشي از فنتانيل هاي احتمالي در بروز سرفه  نظريه
  .)10 و 4-3(هستند 

لاتاسيون پروپوفول دارويي است كه اثر برونكودي
و همكارانش نتيجه گرفتند كه   1بوربوران ).10(دارد

ها را مهار كرده و خطر  پروپوفول تنگي برونش
دهد  بيهوشي را كاهش مي ءبرونكواسپاسم طي القا

و همكارانش نشان دادند كه بروز  2پيزوف .)11(
بيهوشي در  ءويزينگ در بيماران مبتلا به آسم كه القا

آنها با پروپوفول انجام شده بود، به ميزان قابل 
شي در بيهو ءاي كمتر از بيماراني بود كه القا ملاحظه

. )12(آنها با داروهاي باربيتوراتي صورت گرفته بود
قابل توجهي  بخش آرامعلاوه بر اين پروپوفول اثرات 

. )13(دارد كه ممكن است بروز سرفه را كاهش دهد
 ةبنابراين پروپوفول ممكن است در سركوب سرف

  .ثر باشدؤناشي از فنتانيل م
از طرفي سولفات منيزيم دارويي است كه اثرات 

م عصبي مركزي دارد و با خاصيت مهاري بر سيست
                                                            
1 . Burburan 
2 . Pizov 

آنتاگونيست كلسيمي خود موجب 
به . گردد افزايش شلي عضلاني مي

علاوه به علت اثر مهاري بر 
انقباض عضلات صاف در درمان 
حملات شديد آسم به عنوان 
داروي كمكي مورد استفاده قرار 

  . )8(گيرد مي
همكارانش به اين و  3آسائوئي

نتيجه رسيدند كه تجويز سولفات 
نيل و منيزيم قبل از تزريق فنتا

، با بيهوشي ءالقا برايپروپوفول 
افزايش شلي عضلاني موجب 

بدون  گذاري لولهبهبود شرايط 
عضلاني  ةاستفاده از شل كنند

بنابراين با توجه به  .)14(گرديد
اثرات سولفات منيزيم ممكن است 
كه اين دارو در كاهش سرفه ناشي 

  .ثر واقع شودؤاز فنتانيل م
ناشي از فنتانيل در مطالعات مختلف  ةبروز سرف

، كه به طور اوليه به )2(گزارش شده است 28%- 65
يق عواملي نظير دوز فنتانيل تزريق شده، سرعت تزر

 ةاين ميزان در مطالع .)10(و محل تزريق بستگي دارد
و  4چاندرا هاي بود كه مشابه يافته% 7/33 حاضر

 ةسرفقبلي كه ما  ةدر مطالع. )4(استهمكارانش 
بروز سرفه  ،بررسي كرده بوديمرا ناشي از فنتانيل 

آن سرفه در  وز بيشتركه علت بر )15(بود 7/51%
فنتانيل مورد  به علت دوز بيشتر احتمالاً مطالعه

 2 در مقابلكيلوگرم / ميكروگرم  4(استفاده 
؛ اما در است) حاضر ةدر مطالع كيلوگرم/ ميكروگرم 

هر دو مقاله تجويز پروپوفول قبل از تزريق فنتانيل بر 
  . ثر بودؤكاهش بروز سرفه م

حاضر دو داروي مورد مطالعه اثري بر  ةدر مطالع
شدت و زمان بروز سرفه نداشتند در حالي كه در 

 ةقبلي ما پروپوفول شدت و زمان بروز سرف ةمطالع
اي  ، همانند مطالعه)15(ناشي از فنتانيل را كاهش داد

                                                            
3 . Assaoui 
4 . Chandra 



و همكارانش انجام شد و پروپوفول  تانگكه توسط 
  .)3(ثر بودؤبر كاهش شدت سرفه م

ها در  حاضر حجم بالاي نمونه ةقوت مطالع ةنقط
 برايهر گروه و استفاده از حداقل دوز پروپوفول 

عه حدوديتي كه در اين مطالم. كاهش سرفه بود
علي رغم كنترل دقيق  وجود داشت اين بود كه

از لحاظ آماري تغييرات هموديناميك  هموديناميك،
    .بين سه گروه مورد بررسي قرار نگرفت
اي اثر سولفات  با توجه به اينكه كمتر مطالعه

 منيزيم برروي سرفه ناشي از فنتانيل را بررسي كرده
د كه مطالعات بيشتر با دوزهاي شو پيشنهاد مي است،

تا حداقل دوز  متفاوت سولفات منيزيم صورت گيرد

ناشي از فنتانيل مشخص  ةثر آن در كاهش سرفؤم
ثيرات دو داروي أعلاوه بر اين با توجه به ت .گردد

عروقي و  -هموديناميك و سيستم قلبي فوق بر روي
انجام  ،عدم ارزيابي اين تغييرات در اين مطالعه

  .گردد بيشتر در اين زمينه توصيه مي بررسي
 3/0 ما نشان داد كه تجويز پروپوفول ةمطالع

/ گرم  ميلي 30 يا سولفات منيزيم كيلوگرم/ گرم  ميلي
يك دقيقه قبل از تزريق فنتانيل، يك روش  كيلوگرم

 .استناشي از فنتانيل  ةثر در كاهش سرفؤم
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