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بر ميسان بروز اختلالات شناختي پس از عمل جراحي  Donepezilی تجويس داروی  گيرانه بررسي تأثير پيش

 پيوند عروق کرونر

 
 2ایسدی الناز ،1، سیدغلامرضا معصومی1مجتبی منصوری

 
 

‌چکیده

 .برمیسان بريز اختلال ضىاختی پس از عمل جراحی عريق کريور بًد Donepezilَدف از اوجام ایه مطالعٍ، بررسی تأثیرتجًیس داريی  مقدمه:

کٍ بٍ  Coronary artery graft bypass (CABG)ی بیماران کاودیدای  ی کارآزمایی بالیىی دي سً کًر تصادفی ضدٌ بًد. کلیٍ ایه مطالعٍ، یک مطالعٍ ها: روش

ی آسان بًد ي طی آن، بیماران بٍ ترتیب يريد بٍ بیمارستان ي در صًرت  گیری بٍ ضیًٌ دادود. ومًوٍ بیمارستان چمران مراجعٍ ومًدود، جمعیت مًرد مطالعٍ را تطکیل می
َای  وامٍ ي اوجام آزمًن ًری ي ابسار مًرد استفادٌ، پرسصی حض آيری اطلاعات بٍ صًرت تکمیل چک لیست ي مصاحبٍ احراز ضرایط يريد، يارد مطالعٍ ضدود. ريش جمع

2َای  ي آزمًن SPSSافسار  َا با استفادٌ از ورم پسضکی بًد. دادٌ ريان
χ ،t  يMann-Whitney تجسیٍ ي تحلیل ضدود. 

بًد ي دي گريٌ،  (Donepezilی  در ريز ايل ي ديم بستری، فراياوی بريز مًارد مبتلا بٍ اختلال ضىاختی در گريٌ ضاَد بالاتر از گريٌ مًرد )دریافت کىىدٌ ها: یافته

 (، تىُا پس از P > 050/0) داری وداضت (. متًسط تعداد ياحد خًن دریافتی میان دي گريٌ تفايت معىیP < 050/0داری بًدود ) دارای تفايت معىی
Cardiopulmonary bypass (CPB) ٌی خًوی دریافتی متًسط تعداد ياحد فرايرد Cryo میان دي گريٌ تفايت معىی ( 004/0داری داضت  ;P).  ،متًسط زمان پمپ

َای مًرد ي ضاَد تفايت  ي مدت زمان اقامت در بیمارستان میان گريٌ Intensive care unit (ICU)زمان کلامپ، زمان عمل جراحی، مدت زمان اقامت در 
 .(P > 050/0داری وداضت ) معىی

 .باضد مؤثر می CABGداری در کاَص اختلالات ضىاختی بعد از عمل  بٍ طًر معىی Donepezilمصرف داريی  گیزی: نتیجه

 اختلالات ضىاختی، عمل جراحی، عريق کريور ،Donepezil داريی واصگان کلیدی:

 
بز میشان بزوس اختلالات  Donepezilی تجویش داروی  گیزانه بزرسي تأثیز پیش .الىاز ایسدی ،، معصًمی سیدغلامرضامىصًری مجتبی ارجاع:

 222-234(: 422) 35؛ 1396مجلٍ داوطکدٌ پسضکی اصفُان . شناختي پس اس عمل جزاحي پیوند عزوق کزونز

 

 مقدمه

، تیوااري  ّاا  آى ػرٍقی ٍ از هیااى  -ّاي قلثی تیواري ،حاضردر ػفر 

ّاا در   هار  ٍ هیار اًعااى    زریي ػلل یکی از اـلی ،ػرٍم کرًٍر قلة

ِ  کرًٍار،  ػارٍم  (. خراحی1) ؼَد ظطح خْاى هحعَب هی ػٌاَاى   تا

ِ تیوااري  در درهااًی   ي زاریي ؼایَُ   هسذاٍل ػارٍم کرًٍار   ي  خیؽاركس

َارضی هثل دلیریَم تؼذ از ػوال  کِ در ػیي حال تا ػؼَد  خیؽٌْاد هی

ِ  درـاذ   60در  ،ایاي ؼایَُ  (. 2) تاؼاذ  ّوراُ های   ي از هاَارد خیؽاركس

هرکس قلة زْراى ًیاس   ؼذُ زَظط ِیآهار ارا (.3)گردد  تیواري اخرا هی

هاَرد خیًَاذ    3000حاذٍد   ظالاًِ ،هؤیذ آى اظر کِ زٌْا در ایي هرکس

 (.4) ؼَد ػرٍم کرًٍر اًدام هی

ِ   ،ّاي خراحی ٍ تیَْؼی زکٌیکخیؽركر هذاٍم  کعاة   هٌدار تا

  خراحااااای ػوااااالًساااااایح درهااااااًی تعااااایار هطلاااااَب در 

Coronary artery graft bypass (CABGؼذُ اظر. از ا )تاراي   ،رٍ يی

اَى  يیا واراى،یاؿلة ت ن یا ػلا درهااى  در ذیا هل یدرهاً رًٍذ کیػول تِ ػٌ

 تاا (. 1گاردد ) یها  هحعاَب  یظالاهس  حاط  دادیا ٍ کرًٍر ػرٍم واريیت

ذ هَخااَد ت ،یٍخااَد ااااراذ هطلااَب خعااواً اَّ آى اظاار کااِ  اًگریااؼاا

CABG ّوکاراى تِ ًقال   یّوراُ اظر. لقواً یترٍز اخسلالاذ ؼٌاخس ات ٍ

اٍى هؽکلاذ َعیؼ تر ذیدر زأک Braun Waldاز   ػوال خاط از   یؼٌاخسر

ِ  ،ػاَارق  يیا کِ ًذهؼسقذ ،ػرٍم کرًٍر ًَذیخ یخراح ـاَرذ ػاذم    تا

 (.5) گردد حَاض ٍ زـییراذ رٍاًی ظاّر هیزورکس 

 مقاله پژوهشي
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ػولکرد هـسي، تِ طَر ٍاضح تلاكاـلِ تؼذ از تیَْؼای تاِ ٍیاصُ    

گیرد کاِ ؼااهل کااّػ     خط از ػول خراحی قلة زحر زأایر قرار هی

تاؼاذ ٍ تیوااراى هوکاي     ظطح َّؼیاري، اخسلال زَخِ ٍ حاكظاِ های  

 ٌذ.  اظر تؼذ از تیَْؼی تراي چٌذیي ظاػر آهٌسي داؼسِ تاؼ

خاظخ تِ ایي کِ چِ هَقغ َّؼایاري كارد تاِ حالار طثیؼای تار       

خَاّذ گؽر، آظاى ًیعر؛ چرا کِ ػَاهل هسؼذدي ًظیار ًاَع دارٍي   

ّا(، ؿلظر  ّا ٍ تٌسٍدیازخیي تیَْؼی )اظسٌؽاقی، خرٍخَكَل، تارتیسَراذ

ٍ ظاارػر دكااغ ّاار یااک از دارٍّااا، در ایااي اهاار دخیاال ّعااسٌذ.    

اٍري از تیَْؼی دخیل ّعاسٌذ. تؼیای   ّاي كردي ًیس در ریک هؽخفِ

آٍرًذ ٍ در تؼیی دیگار،   خَد را ظریغ تِ دظر هی  از اكراد َّؼیاري

 گیرد. ترگؽر َّؼیاري در دراز هذذ ـَرذ هی

زَاُ هاذذ )   (،Short-term cognitive disturbanceاخسلال ؼٌاخسی ک

هوکي اظر رٍز تؼذ از ػول ظاّر ؼاَد. ایاي اخاسلال، کَزااُ     

هذذ ٍ تِ ًعثر زکرار ؼًَذُ اظر ٍ تِ ًذرذ تراي چٌاذ رٍز  

گلسِ، تاا ًاَع خراحای ٍ     یاتذ. اخسلال خیػ تؼذ از ػول اداهِ هی

 -ّااي ػفاة   دارٍي تیَْؼی ارزثاط دارد ٍ تا اظسلادُ از رٍغ

 ، ّاا  زریي ایاي رٍغ  غؼَد. یکی از ؼای ؼٌاخسی ارزیاتی هی رٍاى

Mini-mental state examination (MMSE.اظر ) 

ّا اداهِ یاتاذ، تایاذ    ّا ٍ ظال ّا، هاُ اگر اخسلال ؼٌاخسی تراي ّلسِ

ؼااٌاخسی دٍتااارُ تااازتیٌی ؼااًَذ. یکاای از   رٍاى -ّاااي ػفااة رٍغ

ّا دهاًط اظر کِ یک تیواري هـسي اظر کِ تؼاذ از ػوال    زؽخیؿ

َد. در ایاي تیوااري، ظاایر ػَاهال هاًٌاذ      خراحی هوکي اظر تارز ؼ

حاكظِ، زلکر، هحاظثاذ ریاضی، زَخاِ ٍ در  ٍ قاذرذ یاادگیري ٍ    

 ؼَد، اها َّؼیاري كرد هخسل ًیعر. قیاٍذ ًیس هخسل هی

درـاذ   50-70ّاي قلة  اخسلال ؼٌاخسی تؼذ از ػول در خراحی

 ِ ِ   30-50ي اٍل،  در طااَل ّلساا  ي ؼؽاان ٍ   درـااذ تؼااذ از ّلساا

 ّا ٍ ظال گسارغ ؼذُ اظر. در طی هاُ درـذ 40-20

هَاردي کِ در اخسلال ػولکرد هـسي در خراحی قلاة هاَرد   

گیرًذ ٍ هوکي اظر دخیل تاؼاٌذ، ػثاارذ از تاالا     زَخِ قرار هی

  تااَدى ظااي، اخااسلال ػولکااارد تطااي چااح ٍ طااَل هاااذذ      

Cardiopulmonary bypass (CPB) تاؼٌذ. هی 

خراحای هیٌاَر ًعاثر تاِ     اخسلال ؼٌاخسی تؼذ از یک ّلساِ، در  

خراحی هاشٍر کوسر ؼایغ اظر. ػلر ایي اخاسلاف، ًاؼای از آظایة    

تاكسی حاـل از خراحی، خاظخ تِ اظسرض تؼذ از خراحای، درد تؼاذ از   

 ػول ٍ ًیاز تِ دارٍي هعکي اظر.

ّاي زیاد در ػلن خسؼکی، اخسلال ػولکارد ؼاٌاخسی    تا ٍخَد خیؽركر

یااا  Postoperative cognitive dysfunctionخااط از ػواال خراحاای )

POCDّااي اخیار    ( تِ ـَرذ یک هؽکل تاقی هاًذُ اظر. خیؽركر

ّاي زیادي تِ کاّػ ٍقَع ػَارق تالیٌی ًظیر کوا،  زکٌَلَشي، کوک

ظکسِ، ـرع ٍ یا ًاتیٌایی کردُ اظر. ایي اهار، تاػات زَخاِ تاِ یاک      

ِ زر ؼذ. ایي کااّػ ػولکارد تیؽاسر هسَخا     ي ؼایغ اخسلال ٌَّز ًْلسِ

تاؼذ. ؼیَع اخاسلال ؼاٌاخسی، تاِ دًثاال      حاكظِ ٍ ػولکرد اخرایی هی

ػواال قلااة تااا هیکرٍآهثَلیعاان، ّیدَخركیااَشى ٍ ٍاکااٌػ السْاااتی در  

Central nervous system (CNS     ،هارزثط اظار. هطالؼااذ اخیار )

در ایااي ؼاارایط، اؿلااة خلیااق ٍ گاا را  POCDاًااذ کااِ  ًؽاااى دادُ

د خایذار ًیس ٍخَد دارًذ ٍ تیواراى از آى تاؼذ؛ اها تا ایي ٍخَد، هَار هی

 (.2ترًذ ) رًح هی

اًدااام ؼااذُ، تااا اظااسلادُ از دارٍي  ( Pilot)ي   هطالؼااِ در خاایػ

کَلیي اظسراز زَظط هدري طرح، اخسلالاذ ؼٌاخسی خط از ػوال   آًسی

کاِ خْار    Donepezilخراحی قلة تِ ٍضَح کاّػ یاكر. دارٍي 

ي  ؼَد، هْاار کٌٌاذُ   یور اظسلادُ هیدرهاى دهاًط در تیواراى دچار آلسا

ّااي ػفاثی،    تاؼذ کِ تا هْار ایي آًاسین در ظایٌاخط   کَلیي اظسراز هی

ؼَد ٍ ػلاین ایي تیوااري   تاػت اكسایػ هیساى اظسیل کَلیي در هـس هی

دّذ. از ػَارق ؼاایغ ایاي دارٍ، اظاْال،کاّػ اؼاسْا،      را کاّػ هی

 تاؼذ. گركسگی ػیلاًی، زَْع ٍ اظسلراؽ هی

ِ  ا زَخِ تاِ خایػ  ت ي اًداام ؼاذُ ٍ هحاذٍد تاَدى زؼاذاد       هطالؼا

ٍ هیااساى اارگاا اري ایااي دارٍ تاار  Donepezilي  هطالؼاااذ در زهیٌااِ

ٍ ّوچٌایي، ؼایَع    CABGاخسلالاذ ؼٌاخسی تؼذ از ػوال خراحای   

تااالاي ایااي اخااسلالاذ ٍ ػااَارق ًاؼاای از آى تااا ٍخااَد اقااذاهاذ  

ذف تررظاای زااأایر ي حاضاار تااا ّاا گیراًااِ ٍ درهاااًی، هطالؼااِ خاایػ

تر هیساى اخاسلالاذ ؼاٌاخسی    Donepezilي زدَیس دارٍي  گیراًِ خیػ

 .خط از ػول خراحی خیًَذ ػرٍم کرًٍر اًدام ؼذ

 

 ها روش

ایي هطالؼِ تِ ـَرذ کارآزهایی تالیٌی دٍ ظَي کاَر زفاادكی ؼاذُ    

 ِ کاِ تاِ تیوارظاساى     CABGي تیوااراى کاًذیاذاي    اًدام گردیذ. کلیا

چوراى هراخؼِ ٍ ٍاخذ هؼیارّااي ٍرٍد تاِ هطالؼاِ تَدًاذ، خوؼیار      

 هَرد هطالؼِ را زؽکیل دادًذ.

  ِ ي هفارف   هؼیارّاي ٍرٍد تِ هطالؼِ ؼاهل تیواراى تاذٍى ظااتق

تخػ ٍ الکال، اخاسلال ػفاثی ؼاٌاخسی، اكعاردگی ٍ یاا        دارٍي آرام

تیوااراى تاا کعار    ٍ  COPDاخسلال رٍاًی، ًارظایی کلیَي ٍ کثاذي،  

درـااذ تَدًااذ.  40تاایػ از  (EFیااا  Ejection fractionخْؽاای )

 CABGهؼیارّاي خرٍج از هطالؼِ ؼاهل تیواراًی تَد کِ حیي ػوال  

تِ ػول خراحی دیگر ٍ یا تِ دلیل خًَریسي، تِ ػول خراحای هداذد   

 کردًذ. ًیاز خیذا هی

ي آظاى تَد ٍ طای آى، تیوااراى تاِ زرزیاة      ؼیَُگیري تِ  رٍغ ًوًَِ

اكاسار   ٍرٍد تِ تیوارظساى ٍ در ـَرذ احراز ؼرایط ٍرٍد، تا اظسلادُ از ًارم 

گركسٌاذ.  کاهدیَزري تِ ـَرذ زفادكی در دٍ گرٍُ ؼاّذ ٍ هَرد قرار های 
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حدن هَرد ًیاز ایي هطالؼِ تاا اظاسلادُ از كرهاَل تارآٍرد حدان      

ًلر در ّار گارٍُ تارآٍرد     44ّا تِ زؼذاد  ي ًعثر ًوًَِ خْر هقایعِ

آٍري اطلاػاذ، تاِ ـاَرذ زکویال چاک لیعار ٍ       ؼذ. رٍغ خوغ

ًاهااِ ٍ  ، خرظااػ ي حیااَري تااَد کااِ اتااسار هااَرد اظااسلادُ هفاااحثِ

 خسؼکی تَدًذ. ّاي رٍاى آزهَى

رٍغ اًدام کار تِ ایي ـَرذ تَد کِ رٍز قثل از ػول، تیوااراى  

خؿ ٍ خاط ازکعاة رضاایر در    حایس ؼرایط ٍرٍد تِ هطالؼاِ، هؽا  

ؼاٌاخسی تار رٍي    ّااي ػفاة رٍاى   خفَؾ ٍرٍد تِ هطالؼِ، آزهَى

 ؼذ. ّا اًدام هی آى

تیواراى ؼة قثل از ػول زَظط هسخفؿ تیَْؼی کِ ًقؽای در  

تخاػ   ؼذًذ ٍ تاِ رٍغ یکعااى، دارٍي آرام   هطالؼِ ًذاؼر، ٍیسیر 

عیي تیَْؼی کردًذ. دارٍ ٍ دارًٍوا زَظط زکٌ قثل از ػول را دریاكر 

کِ در هطالؼِ ًقؽی ًذاؼر، آهادُ ٍ کذگ اري ؼاذ. هداري طارح، از    

 ًَع دارٍي هفركی اطلاػی ًذاؼر.

گرم را یاک   هیلی 10تِ هیساى  Donepzilتیواراى اٍلیي دز دارٍي 

 ِ تٌاذي کااهدیَزري تاِ     ظاػر قثل از اًسقال تِ ازام ػول تر اظاض رزثا

 کردًذ. ـَرذ خَراکی دریاكر هی

کِ از قثل زْیِ ؼاذُ تاَد، کذگا اري ؼاذ ٍ تار اظااض        دارًٍوا

تٌذي کاهدیَزري، یک ظاػر قثل از اًسقال تِ ازام ػول تِ ـَرذ  رزثِ

خَراکی تِ تیواراى دادُ ؼذ. تیواراى خط از اًسقال تاِ ازاام ػوال، تاِ     

ـَرذ یکعاى هراقثر ٍ خایػ ؼذًذ ٍ تِ ـَرذ یکعاى تا اظاسلادُ  

َل ٍ خااًکرًٍیَم ترٍهایاذ زحار تیَْؼای     از دارٍّاي كٌساًیل، خرٍخَك

 ػوَهی قرار گركسٌذ.

اطلاػاذ تیواراى ؼاهل زهاى خواح، زهااى کلاهاح، زهااى ػوال      

ّااي خاًَی،    ي خَى ٍ كراٍردُ خراحی، زؼذاد ٍاحذّاي هفرف ؼذُ

تخػ هفرف ؼذُ )ؼاهل هركیي، كٌساًیل، هساادٍى،   هقذار هخذر ٍ آرام

، هیساى ضرتاى قلة، هیاساى كؽاار   هیذازٍلام، خرٍخَكَل ٍ ّالَخریذٍل(

هسَظط ؼریاًی، ًیااز تاِ دارٍي ایٌاَزرٍج، ًیااز تاِ تاالَى خواح در        

 CPBدقیقاِ، حایي    15ّر  CPBریَي  -ّاي قثل از خوح قلثی زهاى

ل   15ّر  CPBدقیقِ ٍ تؼذ از  30ّر   Intensive care unitدقیقاِ، رٍز اٍ

(ICU)  ظاػر، رٍزّاي دٍم ٍ ظَم  6ّرICU   در چک لیعر اثار

ؼاذًذ. تیوااراى    هٌسقل هی ICUؼذ ٍ خط از ازوام ػول، تیواراى تِ  هی

ظااػر دریاكار    72ظاػر تِ هاذذ   8دارٍ ٍدارًٍوا را ّر  ICUدر 

کردًذ. در ایي هذذ ًیس اطلاػااذ در طاَل ػوال خراحای در چاک      

ٍ ٌّگاام زارخیؿ از    ICUلیعر اثر ؼذ. تیواراى ٌّگام زرخیؿ از 

 ّاي ػولکرد ؼٌاخسی ارزیاتی ؼذًذ. ا اظسلادُ از آزهَىتیوارظساى ت

 SPSSاكاسار   ّاي هطالؼِ تؼذ از ٍرٍد تِ رایاًِ تا ًرم در ًْایر، دادُ

 ِ ٍ  (version 22, IBM Corporation, Armonk, NY) 22ي  ًعاخ

2ّاي  آزهَى
χ ،t  ٍMann-Whitney .هَرد زدسیِ ٍ زحلیل قرار گركر 

 

 ها افتهی

هراخؼِ  CABGتیوار کاًذیذاي ػول خراحی  88ي حاضر،  در هطالؼِ

درهاًی ؼْیذ چوراى تا زَخاِ تاِ هؼیارّااي     -کٌٌذُ تِ هرکس آهَزؼی

ًلاري هاَرد    44ٍرٍد تِ هطالؼِ، تِ ـَرذ زفادكی ؼذُ تِ دٍ گرٍُ 

( ٍ ؼاّذ )گارٍُ دریاكار   Donepezilي دارٍي  )گرٍُ دریاكر کٌٌذُ

ي ایاي   گیراًِ ن ؼذًذ ٍ خْر تررظی زأایر خیػي دارًٍوا( زقعی کٌٌذُ

دارٍ تر هیساى ترٍز اخسلالاذ ؼاٌاخسی خاط از ػوال خراحای خیًَاذ      

ػرٍم کرًٍر زحر هطالؼِ قرار گركسٌذ. تا زَخِ تاِ هؼیارّااي خارٍج    

زؼییي ؼذُ، دٍ ًلر از گرٍُ هَرد ٍ یک ًلر از گرٍُ ؼااّذ از هطالؼاِ   

 خارج ؼذًذ.

تااذًی در دٍ گاارٍُ، زلاااٍذ   ي هسَظااط ٍزى ٍ ؼاااخؿ زااَدُ 

(، در حالی کاِ هسَظاط ظاي ٍ قاذ ٍ     P < 050/0داري داؼر ) هؼٌی

دار  ّوچٌیي، زَزیغ كراٍاًی خٌعیر در دٍ گرٍُ، داراي زلااٍذ هؼٌای  

 (.P > 050/0ًثَد )

در رٍزّاي اٍل ٍ دٍم تعسري، كراٍاًی ترٍز هَارد هثسلا تِ اخاسلال  

ؼٌاخسی در گرٍُ ؼاّذ تاالازر از گارٍُ هاَرد تاَد ٍ دٍ گارٍُ زلااٍذ       

(. در ّر دٍ زهااى، كرٍاًای تارٍز هاَارد     P < 050/0داري داؼسٌذ ) هؼٌی

 (.1هثسلا تِ اخسلال ؼٌاخسی در گرٍُ هَرد تراتر تا ـلر تَد )خذٍل 

 
َای تحت مطالعٍ بٍ تفکیک دي گريٌ ی تًزیع فراياوی میسان اختلال شىاختی در زمان . تعییه ي مقایس1ٍجديل 

 گروه روز بستری
CAM-ICU 

 Pمقدار 
 کل مثبت منفی

 *012/0 42( 100) 0( 0) 42( 100) مورد روز اول 

 43( 100) 7( 3/16) 36( 7/83) شاهد

  85( 100) 7( 2/8) 78( 8/91) کل

 026/0 42( 100) 0( 0) 42( 100) مورد روز دوم 

 43( 100) 6( 0/14) 37( 0/86) شاهد

  85( 100) 6( 1/7) 76( 9/92) کل
CAM: Confusion assessment method; ICU: Intensive care unit 
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در زهاى زرخیؿ از تیوارظساى، ّیچ یک از تیوااراى در دٍ گارٍُ   

   ِ ّااي اخاسلال ؼاٌاخسی ًثَدًاذ.      زحر هطالؼاِ، داراي ػلایان ٍ ًؽااً

ّوچٌیي، در رٍز ظاَم تعاسري، زٌْاا دٍ ًلار در گارٍُ ؼااّذ داراي       

داري در كراٍاًای   ّاي اخسلال ؼٌاخسی تَدًاذ کاِ زلااٍذ هؼٌای     ًؽاًِ

ل ؼاٌاخسی تاا گارٍُ هاَرد هؽااّذُ ًؽاذ       ترٍز هَارد هثسلا تِ اخاسلا 

(495/0  =P). 

آؼالسگی   -تخؽی ي آرام داري در زَزیغ كراٍاًی ًورُ زلاٍذ هؼٌی

تیواراى در رٍزّاي اٍل، دٍم ٍ ظَم تؼذ از ػوال ٍ در رٍز زارخیؿ   

(؛ تِ طَري کاِ  P > 050/0هیاى دٍ گرٍُ زحر هطالؼِ هؽاّذُ ًؽذ )

ي  درـاذ( داراي ًوارُ   4/2ًلار ) ، زٌْا یک هَرددر رٍز اٍل در گرٍُ 

تاَد ٍ در گارٍُ   ( Light sedation) -2آؼلسگی تراتر تا  -تخؽی آرام

، (Moderate sedation) -3ي  درـاذ( ًوارُ   3/2ؼاّذ، یاک ًلار )  

درـاذ(   0/7ٍ ظِ ًلر ) (Agitated) 2ي  درـذ( ًورُ 3/9چْار ًلر )

ٍ ظاَم   در رٍزّااي دٍم  دریاكر کردًذ. (Very agitated) 3ي  ًورُ

 ـلر تَد.  ،آؼلسگی زوام تیواراى گرٍُ هَرد -تخؽی تعسري، هیساى آرام

 -3ي  درـاذ( ًوارُ   3/2در گرٍُ ؼاّذ، در رٍز دٍم یاک ًلار )  

(Moderate sedation)( ًوارُ  7/4، دٍ ًلر )2ي  درـذ (Agitated) 

ٍ در رٍز ظاَم،   (Very agitated) 3ي  درـذ( ًوارُ  0/7ٍ ظِ ًلر )

 ، یااک ًلاار  (Light sedation) -2ي  درـااذ( ًواارُ  7/4دٍ ًلاار )

 3ي  درـاذ( ًوارُ   7/4ٍ دٍ ًلر )( Restless) 1ي  درـذ( ًورُ 3/2)

(Very agitated)      را داؼااسٌذ. در زهاااى زاارخیؿ، هیااساى هیااساى

 آؼلسگی تراي تیواراى ّر دٍ گرٍُ تراتر تا ـلر تَد. -تخؽی آرام

هسَظط زهاى خوح، زهاى کلاهاح،   ٍ ؼاّذ از لحاظ ّاي هَرد گرٍُ

ٍ هذذ زهااى اقاهار در    ICUزهاى ػول خراحی، هذذ زهاى اقاهر در 

 (.2خذٍل ( )P > 050/0داري ًذاؼسٌذ ) زلاٍذ هؼٌی تیوارظساى،

 

ی زمان پمپ، زمان کلامپ، زمان عمل جراحی،  . تعییه ي مقایس2ٍجديل 

ي مدت زمان اقامت  Intensive care unit (ICU)مدت زمان اقامت در 

 در بیمارستان در دي گريٌ

مقدار  گروه مدت زمان بررسی
P شاهد مورد 

 974/0 48/97 ± 79/23 61/99 ± 39/27 مدت زمان پمپ

 279/0 62/60 ± 65/20 18/64 ± 37/22 مدت زمان کلامپ

 081/0 97/4 ± 994/0 78/4 ± 22/1 جراحیمدت زمان عمل 

مدت زمان تنفس 

 مکانیکال

14/4 ± 57/8 52/3 ± 90/8 407/0 

مدت زمان اقامت در 

ICU 

07/1 ± 51/2 57/1 ± 79/2 753/0 

در  بستریمدت زمان 

 بیمارستان

07/2 ± 67/6 91/1 ± 90/6 624/0 

ICU: Intensive care unit 

 CPBهسَظط هقذار هفرف دارٍي هسادٍى هیاى دٍ گرٍُ قثال از  

تِ طَري کِ هسَظط هفارف   (؛P=  018/0داري داؼر ) زلاٍذ هؼٌی

تَد. هسَظاط   در گرٍُ ؼاّذ تالازر از گرٍُ هَرد CPBهسادٍى خیػ از 

تخػ هیاى دٍ گرٍُ  ي ظایر دارٍّاي هخذر ٍ آرام هقادیر هفرف ؼذُ

 داري ًذاؼاار  ّاااي حیااَر در ازااام ػواال، زلاااٍذ هؼٌاای  در زهاااى

(050/0 < P      قاتل زَخاِ اظار کاِ خاط از اًداام .)CPB  كراٍاًای ،

تخاػ تاِ خاس دارٍي خرٍخَكاَل      هفرف زوام دارٍّاي هخاذر ٍ آرام 

تراتر تا ـلر تاَد. از طركای، در ایاي زهااى هسَظاط هقاادیر هفارف        

 (. P > 050/0داري ًذاؼر ) خرٍخَكَل هیاى دٍ گرٍُ ًیس زلاٍذ هؼٌی

دٍ گارٍُ در رٍز   هسَظط هقذار هفرف دارٍي هیاذٍزٍلام هیااى  

؛ تااِ (P=  001/0داري داؼاار ) زلاااٍذ هؼٌاای، ICUاٍل تعااسري در 

هیاذازٍلام درگارٍُ ؼااّذ تاالازر از گارٍُ       طَري کِ هسَظط هفرف

تَد. هسَظط هقاادیر هفارف ؼاذُ از ظاایر دارٍّااي هخاذر ٍ        هَرد

داري  ّااي هخسلاق، زلااٍذ هؼٌای     تخػ هیاى دٍ گارٍُ در زهااى   آرام

 .(P > 050/0ًذاؼر )

داري در  ّاي زحار تررظای، زلااٍذ هؼٌای     در ّیچ یک از زهاى

هسَظط ضرتاى قلة تیواراى در دٍ گرٍُ زحر هطالؼِ ٍخاَد ًذاؼار   

(050/0 < P  در زوام ظاػاذ رٍزّاي اٍل ٍ دٍم تعاسري در .)ICU ،

داري در هسَظط ضرتاى قلة تیواراى در دٍ گارٍُ زحار    زلاٍذ هؼٌی

ّااي   ي زهاى (؛ تِ طَري کِ در ّوPِ < 050/0هطالؼِ ٍخَد داؼر )

زر از گارٍُ ؼااّذ    گلسِ، هیاًگیي ضرتاى قلة در گرٍُ هَرد خاییي خیػ

داري هیاى دٍ گرٍُ دیاذُ ًؽاذ    تَد. در رٍز ظَم تعسري، زلاٍذ هؼٌی

(050/0 < P 3( )خذٍل.) 

 

 ي بعد از پمپ قبل، شريعی متًسط ضربان قلب  . تعییه ي مقایس3ٍجديل 

 زمان
مقدار  ضربان قلبمتوسط 

P گروه شاهد گروه مورد 

 100/0 167/79 ± 426/1 744/75 ± 480/1 شروع

 688/0 905/81 ± 992/1 141/83 ± 068/2 قبل از پمپ

 546/0 357/100 ± 847/1 744/98 ± 917/1 بعد از پمپ

 

ظاااػر رٍز اٍل ٍ در رٍز  24ي اٍل رٍز اٍل، در  دقیقااِ 60در 

خااَى  در هسَظااط كؽااار داري یزلاااٍذ هؼٌاا، ICUظااَم تعااسري در 

در دٍ گارٍُ زحار هطالؼاِ ٍخاَد داؼار       تیوااراى  ؼاریاًی هسَظط 

(050/0 > P)كؽاار  یاًگیيهگلسِ،  خیػدر ّر ظِ زهاى  ي کِطَرِ ت ؛ 

 یردر ظا .تالازر از گرٍُ ؼاّذ تَد هَرددر گرٍُ  یاًیخَى هسَظط ؼر

 (.P > 050/0ذ )ًؽ یذُدٍ گرٍُ د یاىه داري هؼٌیزلاٍذ  ،ّا زهاى

 ياظاْال در هاذذ تعاسر   هَرد، گرٍُ  تیواراىزٌْا در دٍ هَرد از 

 یيّوا  تار  .ًؽاذ دیاذُ  ػلاهار   یاي ا یواراى،ت یرهؽاّذُ ؼذ ٍ در ظا

 هیااى ترٍز هَارد هثسلا تِ اظاْال   كراٍاًیدر  داري یزلاٍذ هؼٌ ،اظاض



 

 

 
www.mui.ac.ir 

 و همکاران مجتبی منصوری بر ميسان بروز اختلالات شناختی Donepezilی تجويس داروی  گيرانه تأثير پيش

 232 1396دوم اردیبهشت ی / هفته422ی / شماره 35سال  –مجله دانشکده پسشکی اصفهان 

 (.P > 050/0دٍ گرٍُ هؽاّذُ ًؽذ )

 تیوااري تارٍز دٍ   كراٍاًای  زَزیغدر  داري هؼٌیزلاٍذ ّوچٌیي، 

دٍ گرٍُ زحار هطالؼاِ ٍخاَد     تالا، هیاىخَى  ٍ كؽار دیاتر اي زهیٌِ

 (. P > 050/0ًذاؼر )

دٍ  هیااى هخاذر   هفرف هَاد كراٍاًی زَزیغدر  داري هؼٌیزلاٍذ 

 كراٍاًای  در حالی کِ ؛(P > 050/0گرٍُ زحر هطالؼِ ٍخَد ًذاؼر )

 تااَد  يدار هؼٌاایزلاااٍذ  دارايدٍ گاارٍُ  هیاااى ظاایگارهفاارف 

(002/0  =P)در ظایگار ترٍز هاَارد هفارف    كراٍاًی اي کِ تِ گًَِ ؛ 

   .تالازر از گرٍُ ؼاّذ تَدهَرد  گرٍُ

در دٍ  ایٌَزرٍج دارٍيتِ  ًیازترٍز  كراٍاًیدر  داري هؼٌیزلاٍذ 

تاِ   یااز تارٍز ً  یكراٍاًا ّوچٌایي،   (.P > 050/0گرٍُ هؽاّذُ ًؽاذ ) 

در دٍ گارٍُ زلااٍذ    ICUدر  يتعاسر  ّاي در زهاى یٌَزرٍجا يدارٍ

 .(P > 050/0) ًذاؼر داري هؼٌی

در ّر دٍ  ،CPB یيٍ ح CPBاز  خیػتِ تالَى خوح  یازً یكراٍاً

ِ گرٍُ  در  داري یزلااٍذ هؼٌا   ،CPBاز  ـالر تاَد. تؼاذ    هَرد هطالؼا

 .(P > 050/0ًؽذ ) دیذُتِ تالَى خوح در دٍ گرٍُ  ًیاز كراٍاًی

تاِ تاالَى    ًیااز  كراٍاًای  زَزیغ ي هقایعٍِ  زؼییيهرتَط تِ  ًسایح

تاِ   یااز ً یكراٍاًا  ،ٍ ظَم مدٍّاي در رٍزکِ ًؽاى داد  ICU خوح در

ِ حاال  در .تالَى خوح درگرٍُ ؼاّذ ـلر تَد در  هاَرد  در گارٍُ  ی کا

( تاِ  درـاذ  4/2ًلر ) یک( ٍ در رٍز ظَم درـذ 8/4ًلر ) 2رٍز دٍم 

زلااٍذ   تعاسري، دٍم ٍ ظاَم   ّااي ر رٍزد .داؼاسٌذ  ًیااز تالَى خواح  

 .(P > 050/0تِ تالَى خوح هؽاّذُ ًؽاذ )  ًیاز كراٍاًیدر  داري هؼٌی

تاِ   یااز ً یدر كراٍاًا  داري یزلاٍذ هؼٌا  ،ICUدر  يرٍز اٍل تعسردر 

 (.P > 050/0ًؽذ ) یذُتالَى خوح در دٍ گرٍُ د

 

 بحث

ِ  ایر خیػأّذف کلی زؼییي ز خصٍّػ حاضر تا ٍ  ي گیراًا  يزداَیس دار

Donepezil خیًَذ  یخط از ػول خراح یتر هیساى ترٍز اخسلال ؼٌاخس

 .ػرٍم کرًٍر اًدام گركر

یدااد  اتاا   یوااراى خاٌط ت  ٍظي  یيت یارزثاط ی،تررظ یيا یدر ط

هطالؼااذ  تعایاري از  یاكر ًؽاذ. در حاالی کاِ در    ػَارق ؼٌاخسی 

خاسلال  اًدام ؼذُ، ظي تِ ػٌَاى یک ػاهال خطار هعاسقل هاؤار تار ا     

ِ     ترخای ؼٌاخسی هؼركی ؼذُ اظر، اهاا   اي را  ًیاس ٍخاَد چٌایي راتطا

زاَاى در ػاذم    یاهار را ها   ایاي ػلار   یذؼاا  (؛6-8) گسارغ ًکردًاذ 

 .داًعر یواراىزؼذاد ت کاكی ًثَدىٍ  یواراىهذذ ت یطَلاً گیري یخ

در گرٍُ هاَرد،   Donepezil يّا ًؽاى داد کِ هفرف دارٍ یاكسِ

ًعاثر تاِ    آؼالسگی  -تخؽای  آرام یساىدر کاّػ ه داري هؼٌیطَر  تِ

ِ  کِ تا یاكسِ ار تَدؤگرٍُ ؼاّذ ه تاا  ٍ ّوکااراى   Kubo ي ّاي هطالؼا

ػرٍم  یخراح ایٌذّايهؤار تر كر یؼٌاخس ػَاهل رٍاى یتررظهَضَع 

ٍ  Doraiswamy ي اهااا در هطالؼااِّوعااَ اظاار،  یااسً( 9) کرًٍاار

تاِ طاَر    ،Donepezil(، هؽاّذُ ؼذ کِ هفرف دارٍي 10) ّوکاراى

ِ   یرا تْثَد ًو یسیکاهدَز يػولکردّا یکل از  ییّاا  تخؽذ ٍ زٌْاا خٌثا

 .تخؽذ یحاكظِ را تْثَد ه

ِ ِ ت یحتِ ًسا تازَخِ ٍ حاضار  ي دظر آهذُ از هطالؼا  ي، هفارف دار

Donepezil ِیدر کااّػ ػاَارق اخاسلال ؼاٌاخس     داري هؼٌای طَر  ت 

کِ تاا رٍغ   يا کِ در هطالؼِ یار تَد. در حالؤرٍُ ؼاّذ ه-ًعثر تِ  

 یدر تْثَد اخسلال ؼاٌاخس  Donepezilٍ  یيگالاًساه ي یعِتِ هقا یسهساآًال

ػولکارد   یي،گالاًسااه  يکِ دارٍگیري ؼذ  چٌیي ًسیدِتَد،  خرداخسِاًدام 

 .(11) داؼسِ اظر Donepezil يًعثر تِ دارٍ يتْسر

 یوااراى ت حاضار، ي  ّاي هطالؼِ یاكسِتا  ّوعَ یگريد ي هطالؼِ در

 ـ Donepezil يدهاًط تا دارٍدچار  هاَرد   یؼاٌاخس  ییاراذ از ًظار ز

هخسلاق ًؽااى    يّاا  یاري گ اًذازُ یيت يّا زلاٍذ قرار گركسٌذ. یتررظ

 اظار.  یؿقاتل زؽخ یٌیاها از ًظر تال ُ،درهاى کن تَد یراأزکِ دّذ  یه

 یذهوکي اظر هل یواراىت يترا ییٍ اـَل ػولکرد اخرا يهحَر یوارت

 .(12) تاؼذ

خاط از   یتاا اخاسلال ؼاٌاخس    یوااراى تِ هٌظَر درهاى ت يا هطالؼِدر 

CABG، ٍياز دار Donepezil  ي ًوارُ  . در ایاي هطالؼاِ،  اظسلادُ ؼاذ 

ِ  ي ًسیدِتِ ػٌَاى  (Composite cognitive) هرکة یؼٌاخس ییرزـ  اٍلیا

رٍاًای  حاكظِ، زَخِ، ظرػر  ّاي آزهَىؼاهل  ااًَیِ ي ًسیدِاثر ؼذ ٍ 

ِ تَدًاذ.   اخرایای ٍ ػولکرد  (Psychomotorحرکر )  ؼاٌاخسی  ي ًسیدا

ِ  ّااي  گیاري  اًاذازُ  را ًؽااى ًاذاد.   یااراذ قاتل زَخْ ،هرکة در  ااًَیا

 را در زااأایر تیؽااسریيهسلاااٍذ تَدًااذ ٍ   Donepezilتااِ  حعاظاایر

Wechsler visual memory scale-delayed  ٍImmediate recall 

ِ  ًؽااى داد.   یاكار در یوااراى ( تDeleyed recall)یري خأزا  ي در حاكظا

از دٍ تراتاار  یػتا دریاكار کٌٌاذگاى دارًٍوااا،   دارٍ ًعاثر تااِ   ي کٌٌاذُ 

 ،CABGتؼاذ از   یدر اخاسلال ؼاٌاخس   یي کِا یدًِؽاى دادًذ. ًس يتْثَد

Donepezil ظاایر در  اها ،ًثَدُ هلیذهرکة  یػولکرد ؼٌاخس يدر تْثَد 

ِ    تْثَديزأایر هثثر ٍ  ؼٌاخسی ّاي خٌثِ ر د .(9) اظار  تاِ ّواراُ داؼاس

 Donepezil دارٍياظاسلادُ از  هؽاّذُ ؼذ کاِ   هاي  کِ در هطالؼِ حالی

 ؼذُ اظر. تیواراىدر  ؼٌاخسیتاػت کاّػ ػَارق اخسلالاذ 

 زلاٍزیّن  در دٍ گرٍُ تا هسَظط زهاى خوح، حاضر، ي در هطالؼِ

در  ؛ًذاؼار  تیوااراى  ؼاٌاخسی تار اخاسلال    زأایري ،ٍاقغ در ًذاؼر ٍ

طَل هذذ ازفاال تاِ    هیاىارزثاط  تررظیکِ تا  اي کِ در هطالؼِ حالی

، ػارٍم کرًٍار   خیًَاذ خاط از ػوال    تیوااراى  رٍاًای خوح تا حالاذ 

تار   زَاًاذ  های  ،طاَل هاذذ ازفاال تاِ خواح     هؽاّذُ ؼذُ اظر کاِ  

 .(11) ار تاؼذؤػرٍم کرًٍر ه خیًَذخط از  تیواراى رٍاًی ّاي حالر

 .ٌاذ قارار گركس  یظا رهَرد تر یوارت 227 ،ٍ ّوکاراى Liuي  در هطالؼِ

زحاار  یوااارت CPB ٍ 168ّوااراُ تااا  CABG یزحاار خراحاا یوااارت 59
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دریاكسٌاذ کاِ   هطالؼاِ   یاي در اقرار گركسٌذ. خصٍّؽگراى تذٍى خوح  یخراح

تاِ طاَر    CABG یدر خراحا  CPB اخسٌااب از  یٌی،تا ًصاد چ یردر خوؼ

لَیه يدار یهؼٌ  POCDٍقاَع   یاساى ه ، اهادّذ یّػ هرا کا يهـس یکرٍآهث

 .(13)دّذ  یکاّػ ًو CABG هاُ تؼذ از 3 ّلسِ ٍ 1را در 

 یعاسن ظ يرٍتار   Donepezil يدارٍ یراأتاِ هٌظاَر زا    ّوچٌیي،

دهااًط  دچاار   یواراىت يرٍ یگريًگر د یٌذُآ ي هطالؼِ ی،ػرٍق -یقلث

قلاة  ضارتاى   یساىًکردًذ ٍ ه یذاخ یهؽکل قلث یواراى،ت یيا اًدام ؼذ.

ٍ Brain natriuretic peptide (BNP)   يرّاًؽاااًگتااِ ػٌااَاى 

 ،BNP يتاا ظاطح تاالا    یواراىدر تی حسیاكسٌذ؛ ً یػاكسا یقلث ییًارظا

 یذرظاا یتااِ ًظاار هاا ،ٍ در کاال هؽاااّذُ ؼااذ BNPهیااساى کاااّػ 

Donepezil ٍیان دهااًط تاذٍى ػلا  دچار  یواراىت تراي هلیذي يدار 

 یاساى ه ی،قلثا  Subclinicalتاا هؽاکل    یوااراى در ت یتاؼذ ٍ حس یقلث

BNP  ( 13)دّذ  هیرا کاّػ 

، دچاار  Donepezil ي کٌٌذُ یاكردر یواراىت ،حاضر ي هطالؼِ در

ِ  یتِ هذاخلِ ًثَد. در حال یازً ، اهاؼذًذ يکارد يتراد  يا کِ در هطالؼا

یوااراى دریاكار   در ت يکارد يتراد یلتِ دل يتِ تعسر یازً یکِ تِ تررظ

تاِ   یااز ًخرداخار،   های  اظاسراز  یيکاَل  ي هْار کٌٌذُ يدارٍّاي  کٌٌذُ

ِ 14) داؼار  یػدٍ تراتر اكاسا  یساىتِ ه يتعسر  حاضار،  ي (. در هطالؼا

 .هثسلا ًؽذًذ Diarrheaتِ  یواراىک از تی یچّ

، از تِ هطالؼااذ تاِ رٍز خْار اظاسلادُ در تحات      دظسرظیػذم 

 تاؼذ. ّاي ایي هطالؼِ هی هحذٍدیر

ٍ گیري ًْاایی ایاي کاِ     ًسیدِ ِ  Donepezil يهفارف دار طاَر   تا

ًعاثر تاِ گارٍُ ؼااّذ      ؼٌاخسیدر کاّػ ػَارق اخسلال  داري هؼٌی

 .ار تَدؤه

 

 تشکر و قدردانی

ِ  خایاى حاـل هقالِ، ایي ِ   ي ًاها ِ  ػواَهی  اي خسؼاکی  دکساري حركا  تا

 خسؼاکی  ػلاَم  هفَب هؼاًٍر خصٍّؽی داًؽاگاُ  393927 ي ؼوارُ

ایاي   دریؾ تی ّاي حوایر از ًَیعٌذگاى ٍظیلِ، تذیي .تاؼذ هی اـلْاى

 .ًوایٌذ ظداظگساري هی هؼاًٍر
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Abstract 

Background: This article aimed to study the effect of donepezil prescription on the incidence of post-operative 

cognitive disorder in patients undergoing coronary artery bypass graft (CABG) surgery.  

Methods: In this double-blind randomized clinical trial study, the statistical population consisted of all 

candidates for coronary artery bypass graft surgery visiting Chamran hospital, Isfahan, Iran. Convenience 

sampling was employed and the patients were enrolled according to the order of visiting and inclusion criteria. 

Data were collected using a questionnaire and psychiatric tests by filling up check lists and conducting 

interviews. The data were then analyzed using chi-square, t, and Mann-Whitney tests via SPSS software. 

Findings: The frequency of cognitive disorder development was greater in control group than donepezil group 

on the first and second days of hospitalization and the differences were significant (P < 0.050 for both). The 

average number of transfused blood units was not significantly difference between the two groups (P > 0.050). 

The average number of cryo blood products had a significant difference between two groups after 

cardiopulmonary bypass (CPB) (P = 0.004). No significant difference was found between the two groups 

concerning the average pump time, clamping time, duration of surgery, length of stay in intensive care unit 

(ICU), and length of stay in hospital (P > 0.050 for all). 

Conclusion: Donepezil significantly declines the cognitive disorder after coronary artery bypass graft surgery. 
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