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  چكيده
د آلـودگي ميكروبـي را بهمـراه        توان ـ پروپوفل بعنوان يك داروي هوشبر وريدي در تركيب خود حاوي ليپيد اسـت كـه مـي                 .هدف

نتـايج ايـن    . حتي مرگ بدنبال مـصرف ايـن دارو ارائـه شـده اسـت              هاي سيستميك و   گزارشات متعدد حاكي از عفونت    . داشته باشد 
پژوهش حاضر با هدف تعيين آلـودگي باكتريـال در ويـال و سـرنگ     . زائي پروپوفل متفاوت است  مطالعات از نظر چگونگي عفونت    

  .اجرا گرديد براساس مدت و محل نگهداري طراحي وحاوي پروپوفل 
ليتـر    ميلـي  20ليتري پروپوفل انتخاب و تحت شرايط استريل از هر ويال ميزان              ميلي 50 ويال   2در اين مطالعه تجربي تعداد       .ها روش

 در يخچـال و  سپس يـك سـرنگ بهمـراه ويـال سـوراخ شـده مربوطـه       . ليتري استريل كشيده شد    ميلي 20دارو به داخل يك سرنگ      
 نمونـه پروپوفـل مـذكور طـي مـدت يـك هفتـه        4از هريـك از  . سرنگ و ويال مربوطه ديگر در محـيط اتـاق عمـل نگهـداري شـد              

  .هوازي انجام شد  روز كشت بي2برداري و كشت هوازي و بمدت  نمونه
در . تند كه همگـي منفـي بـود       هاي كشت مربوطه مورد بررسي قرار گرف        محيط ، ساعت از انجام هر كشت     24پس از گذشت     .نتايج

هاي كشت در زمان  جهت اطمينان بيشتر كليه محيط. ونه باكتري ديده نشدگآميزي گرم هيچ موارد مشكوك پس از تهيه لام و رنگ     
ب و تـشكيل كلنـي از نظـر هـوازي و        و ساعت پس از انجام مجدداً مورد بررسي قرار گرفتند كه هيچگونه شواهدي از رشد ميكر               48
  .در آن يافت نشدهوازي  بي

بــا توجــه بــه خطــر آلــودگي داروي پروپوفــل بــا ديگــر  رغــم منفــي بــودن نتــايج حاصــل از ايــن مطالعــه و   علــي. گيــري نتيجــه
هـاي آزاد و بـا       همچنين آلودگي غيرميكروبي با مـوادي مثـل راديكـال          ها و  ها و قارچ   هاي غيرباكتريال مانند ويروس    ميكروارگانيسم

هـا   فونت در بيماران عليرغم استفاده استريل از دارو بعلت ايجاد محيط مناسب جهـت رشـد ميكروارگانيـسم                  به احتمال ايجاد ع    توجه
 اجـراي  ،هـاي توصـيه شـده    بدن و با در نظر داشتن پيامـدهاي قـانوني بـه دنبـال عـدم رعايـت دسـتورالعمل        داخل  توسط اين دارو در   

  .رسد ي ضروري به نظر ميالمللي امر هاي مربوطه بين هاي صادره از سازمان پروتكل
  . ويال، سرنگ، آلودگي باكتريال،پروپوفل .هاي كليدي هواژ
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 ...             دكتر سيدجلال هاشمي،   اتاق عمل با گذشت زمان آلودگي باكتريال پيدا خواهد كرد؟آيا پروپوفل استفاده شده به روش استريل در محيط 

 ، انجـام شـد    2002هاي پژوهش ديگري كه در سـال         براساس يافته 
مشخص گرديد كه تفاوتي بين دو روش كاربرد روتين پروپوفل و   

 از نظـر بـروز      ،استفاده از اين دارو با ا عمال توصيه هاي ذكر شـده           
ــودگي ــايج متفــاوت از نظــر  ). 8( وجــود نداشــتآل ــه نت باتوجــه ب
 توصيه سازمان غذا    ،زائي پروپوفل در مطالعات پيش گفت      عفونت

(و داروي آمريكا    

 برروي بيماراني كه    1992 تا   1990متحدة آمريكا كه طي سالهاي      
 175 ، انجـام گرفـت    ،شدند عفونت مي  بعد از جراحي دچار تب و     

 مورد مـرگ غيرقابـل توجيـه بـدنبال          5تميك و   مورد عفونت سيس  
هـاي   در اين مطالعه كشت ويـال  . مصرف اين دارو گزارش گرديد    

، سه مركز علت آلـودگي بيمـاران       در. باز نشدة پروپوفل منفي بود    
. هاي پرسنل بيهوشي به بيماران بوده اسـت        انتقال آلودگي از دست     

پروپوفـل   آلـودگي    ،در دو مركز ديگر علـت عفونـت در بيمـاران          
ــروب    ــا ميك ــرنگ ب ــود در س  و Moraxella Osloensisموج
پژوهش هاي اين   براساس يافته . اندوتوكسين اين باكتري بوده است    

 CDCهــائي بــه كليــه مراكــز پيــشگيري و مبــارزه بــا بيماريهــا   توصــيه
(Centers for Disease Control and Prevention) و 

 ASA (American Society of انجمــن بيهوشــي آمريكــا 

Anestetist)

FDA (    آوري اطلاعات   مبني بر ضرورت جمع
هـاي جديـد     زائي پروپوفـل و اينكـه توصـيه        بيشتر در زمينه عفونت   

 ، قبلـي گـردد    هـاي  تواند باعث بهبودي و پيشرفت دستورالعمل      مي
پژوهش حاضر با هدف تعيين آلودگي باكتريال هوازي و بيهوازي    

ــدت و     ــاس م ــل براس ــاوي پروپوف ــرنگ ح ــال و س ــل  در وي مح
  .جرا گرديد انگهداري طراحي و

 

  ها روشمواد و 
 جهت اسـتفادة صـحيح از پروپوفـل ارائـه گرديـده             

).4(است
 2 انجـام گرفـت تعـداد        1383در اين مطالعة تجربـي كـه در سـال           

 كـشور  B/Braunليتري پروپوفل سـاخت كارخانـه        ميلي 50ويال  
بـرداري    انتخاب و نمونه   2005آلمان با تاريخ مصرف تا پايان سال        

 علت انتخـاب دو ويـال، انجـام         .و كشت به شرح زير انجام گرفت      
با توجه بـه مبنـا قـرار دادن         .روش مطالعه در دو محيط متفاوت بود      

ويالهـاي فــوق بعنــوان داروهــاي اســتريل تحــت شــرايط توليــد در  
 از ويالهاي فوق بعنوان منبع داروي       رداريب  هكارخانه، اقدام به نمون   

  .هاي متعدد شد استريل، و سپس كشت از نمونه

 1995 تـا    1991براساس نتايج يك پژوهش مروري كه در فاصـله          
زائي داروهاي هوشبر وريدي انجام شـد مـشخص      در مورد عفونت  

ــد كــه در صــورت رعايــت اصــول اســتريليتي   ــا ،گردي  عفونــت ب
در يـك   ). 5( بـوده اسـت    پروپوفل و ديگر داروهاي وريدي ناچيز     

هـاي مختلـف     وارد كـردن سـوش  1996پژوهش تجربـي در سـال    
 اشرشـياكولي باكتريال به داخل ويال حاوي پروپوفل موجب رشد         

ــر اســتافيلوكوك   ــدا آلبيكــنس گرديــد درحاليكــه دارو ب و كاندي
  ).6(طلائي اثر باكتريواستاتيك و بر سودومونا اثر باكتريوسيدال داشت

تحــت شــرايط كــاملاً اســتريل بــا ا ســتفاده از ماســك و دســتكش 
استريل و بكارگيري پروپيل الكـل جهـت از بـين بـردن آلـودگي               

ليتـر از محلـول     ميلـي 20 از هر ويـال ميـزان      ،ها سطح خارجي ويال  
. ليتري اسـتريل كـشيده شـد        ميلي 20اخل يك سرنگ    پروپوفل بد 

سپس يك سرنگ بهمـراه ويال سوراخ شدة مربوطه در يخچـال و         
 در درجـه    سرنگ و ويال مربوطة ديگـر در محـيط اتـــاق عمـــل            

 از هر يـك از  .نگهــداري شد درجه سانتيگراد 23 الي 21حرارت  
ـــهاي  4 ـــل مـــذكـــور در زمـان ــه پـروپـوف  24و  12 ،6 ،4 ،2 نمون

سـاعت و سپــس روزانـــه تــا روز هفتــــم بـــرروي دو محيــط                
كــشت 

مـشخص  ,  انجـام شـد    1999واني كـه در سـال       در يك مطالعة حي ـ   
گرديد كه عفونت محل زخم در حيواناتي كه از پروپوفـل جهـت             

 برابـر بيـشتر از حيوانـاتي بـود كـه ايـن          4بيهوشي استفاده شده بود     
جهت توجيه نتايج ايـن پـژوهش دو        . دارو را دريافت نكرده بودند    
  :گردد فرضيه به شرح زير مطرح مي

  ن كشيدن به داخل سرنگ و تزريق آن آلوده شدن دارو حي-1
  ).7( ايجاد محيط مناسب در بدن جهت ايجاد عفونت -2

TSB (Tripticase Soybroth) و بــلاد آگــار كــشت 
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  ...             دكتر سيدجلال هاشمي،   آيا پروپوفل استفاده شده به روش استريل در محيط اتاق عمل با گذشت زمان آلودگي باكتريال پيدا خواهد كرد؟

TSB            محيطي است مايع كه از پـروتئين سـويا تهيـه 
بـدليل مـايع    . باشـد  ها مناسب مي   شده و براي رشد و تكثير باكتري      

هاي باكتريال   نوع ميكروب و ايزوله كردن كلني     ،  بودن اين محيط  
نيست و بايـستي مجـدداً از ايـن محـيط بـاكتري را در               امكان پذير   

محيط بلاد آگار كشت داده و نـوع بـاكتري و كلنـي كانـت آنـرا                 
 سـاعت بعـدي عـلاوه بـر         48 و   24هاي   در زمان ). 9(مشخص كرد 
وازي ه   با استفاده از دستگاه جار بيهوازي كشت بي        ،كشت هوازي 
 48 و   24ي  هـا  هوازي در زمـان    علت انجام كشت بي   . نيز انجام شد  

 ساعت  24هوازي پس از گذشت      ساعت اين بود كه اسپورهاي بي     
تحت شرايط جوي تبديل به فرم رويشي شده و در محـيط كـشت              

  .رشد خواهند كرد
ليتر از   روش كشت در هر نمونه به اين گونه بود كه ميزان نيم ميلي            

هاي چهارگانه برداشته و برروي محيط كشت بلاد         محتويات نمونه 
ليتـر در    همچنـين از هـر نمونـه يـك ميلـي           .شـد  ار داده مي  آگار قر 
هـاي   تـشكيل كلنـي در محـيط       .شـد   كشت داده مـي    TSBمحيط  

 جهت تعيين كلني كانت احتمـالي  كشت بعنوان مثبت تلقي شده و    
 5ليتر دارو تهيه و بـا         ميلي 1/0 از هر نمونه     ،هاي رشد كرده   باكتري
ليتـر از ايـن       ميلـي  1/0ليتـر آب مقطـر اسـتريل رقيـق نمـوده و            ميلي

  .، كشت داده شدمحلول رقيق شده برروي هر دو نوع محيط
  
  يجانت

هـاي كـشت      محـيط  ، ساعت از انجام هر كشت     24پس از گذشت    
هـا    مورد بررسـي قـرار گرفتنـد زيـرا ميكـروب           TBSبلاد آگار و    
 سـاعت فرصـت نيـاز       24تكثيـر و تـشكيل كلنـي بـه           جهت رشد و  

لاد آگار قطرات شـبنمي شـكلي       هاي كشت ب   برروي محيط . دارند
ــي  ــشابه كلن ــد   م ــشاهده ش ــال م ــاي باكتري ــه لام و  . ه ــس از تهي پ

بـه  .  هيچگونه باكتري ديـده نـشد      ،آميزي گرم از اين قطرات     رنگ
رسيد اين قطرات شبنمي شكل همان ليپيـدهاي محلـول در            نظر مي 

جهــت اثبــات ايــن فرضــيه مختــصري از مــايع محــيط . دارو باشـند 
TSB  فل مجدداً برروي محـيط كـشت بـلاد آگـار            محتوي پروپو

 عـدم تـشكيل      سـاعت  24برده شد كه نتيجه اين كشت نيز پـس از           
هـاي   هاي انجام شده در زمـان      كشت. منفي بود  هاي باكتريال  كلني

. هــوازي نيــز منفــي گــزارش شــد   ســاعت در محــيط بــي48 و 24
 ساعت پـس از انجـام       48هاي كشت در زمان      همچنين كليه محيط  

 مورد بررسـي قـرار گرفـت كـه هيچگونـه شـواهدي از               آن مجدداً 
رشد ميكروب و تشكيل كلنـي اعـم از هـوازي و بيهـوازي در آن                

  .يافت نشد
  

  بحث
هـوازي   اين مطالعه با هدف تعيين آلودگي باكتريال هـوازي و بـي           

ــل       ــدت و مح ــاس م ــل براس ــاوي پروپوف ــرنگ ح ــال و س در وي
حاصـل از ايـن   هـاي   براسـاس يافتـه  . نگهداري طراحي و اجرا شـد    

 پروپوفل موجود در سرنگ و ويال استفاده شده تا مدت           ،پژوهش
  .يك هفته در محيط يخچال و اتاق عمل فاقد آلودگي باكتريال بود

در مطالعه چند مركـزي كـه توسـط بنـت و همكـاران در ايـالات                 
 انجـام شـد مـشخص       1992 تـا    1990متحدة آمريكا طـي سـالهاي       

 آلـودگي   ،ت عفونـت در بيمـاران     گرديد كه در دو بيمارسـتان عل ـ      
پژوهـشگران  . هاي حاوي پروپوفل بوده اسـت      باكتريال در سرنگ  

هاي بزرگ داراي درپـوش      در اين مطالعه به احتمال آلودگي ويال      
 حـاوي پروپوفـل بعلـت    (Rubber Topped Vials)لاسـتيكي  

باقي ماندن طولاني مدت در محيط بعد از اولين مورد اسـتفاده نيـز           
هاي داروئـي    در مطالعه ديگري آلودگي ويال    ). 4(ه اند اشاره نمود 

). 10(شود به اثبات رسيده اسـت      ستفاده مي  ا كه بطور مكرر از آنها    
در هر دو مطالعـه علـت اصـلي آلـودگي رعايـت نكـردن شـرايط                 

درحاليكــه در ) 4،10(آســپتيك حــين اســتفاده از دارو بــوده اســت
ــا رعايــت شــرايط اســتريليتي كــشت دا  رو منفــي مطالعــة حاضــر ب
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 ...             دكتر سيدجلال هاشمي،   اتاق عمل با گذشت زمان آلودگي باكتريال پيدا خواهد كرد؟آيا پروپوفل استفاده شده به روش استريل در محيط 

ASA   و CDC، هايي بـه شـرح زيـر جهـت اسـتفاده        توصيه
  :صحيح از پروپوفل ارائه شده است

 هنگام استفاده از دارو از ماسـك و دسـتكش اسـتريل اسـتفاده             -1
  .شود

 سطح خارجي دارو هر مرتبه قبل از مـصرف بـا پروپيـل الكـل                -2
  .ضد عفوني شود

  . ساعت مصرف شوند6 تا قبل از هاي حاوي پروپوفل  سرنگ-3
 سـاعت مـصرف     12هاي سـوراخ شـده پروپوفـل پـس از             ويال -4

  .نشوند
  . براي هر بيمار از سرنگ جداگانه استفاده شود-5
هاي بزرگ جهت انفوزيون از طريـق پمـپ اسـتفاده             از سرنگ  -6

  ).4(شود تا از تهيه دارو به صورت تكراري اجتناب گردد
 توسـط پيرسـون     1995 تـا    1991فاصله  در پژوهش مروري كه در      

در مورد عفونت زائي داروهاي بيهوشي انجام شد مشخص گرديد          
 آلـودگي بـا پروپوفـل بـه         ،كه در صورت رعايت شرايط آسپتيك     

كه اين يافته با نتايج پژوهش حاضر همخواني ). 5(رسد  حداقل مي 
 ارائـه   2002از طرفي لورنز و همكاران گزارشـي را در سـال            . دارد
ــين   نم ــين دو روش كــاربرد روت ــاوتي ب ــد كــه براســاس آن تف ودن

ــن دارو براســاس توصــيه   ــتفاده از اي ــل و اس ــاي  پروپوف  ، ASAه
CDC هاي سازنده از نظر بروز آلودگي وجـود نداشـته           شركت  و
ايراد مطالعة مذكور اين است كه اولاً حجـم نمونـه كـم             ). 8(است

 ثانيـاً عـدم     ،ردتوان به نتيجـه حاصـله اعتمـاد قطعـي ك ـ           بوده و نمي  
توانـد پيامـدهاي قـانوني     هاي توصيه شـده مـي     رعايت دستورالعمل 

گرچـه اخيـراً اسـتفاده از فيلترهـاي ويـژه           ). 11(بدنبال داشته باشـد   
هاي باكتريال از طريق پروپوفل به       جهت جلوگيري از ورود سوش    

بدن بيماران مطرح شده است اما مشخص گرديده كه ايـن فيلترهـا     
بنـابراين  . باشـند  هاي باكتريال نمـي    اكسازي همة سوش  نيز قادر به پ   

تيك در هنگـام اسـتفاده از پروپوفـل حتـي در            پرعايت شرايط آس ـ  
فيل  ).12(ترها امري الزامي استصورت استفاده از اين 

آلودگي باكتريال سرنگ و ويـال حـاوي         در مطالعة حاضر   هرچند
ط  تا مدت يـك هفتـه در محـي          تهيه شده به روش استريل     پروپوفل

  براساس كشت در محـيط هـوازي و بيهـوازي          يخچال و اتاق عمل   
الذكر و با توجه به موارد زير        اما با عنايت به مطالب فوق     تاييد نشد، 

هاي سـازنده جهـت       و شركت  ASACDC و   هاي   رعايت توصيه 
  :رسد استفادة صحيح از پروپوفل امري ضروري به نظر مي

ي و بيهــوازي  مطالعـة حاضـر فقــط بـه بررسـي آلــودگي هـواز     -1
باكتريال در داروي پروپوفل پرداختـه اسـت در حاليكـه آلـودگي             

هـا وحتـي     هـا و قـارچ     هـا از جملـه ويـروس       ديگر ميكروارگانيـسم  
هاي غير ميكروبي در داروي پروپوفل مورد بررسي قـرار            آلودگي
است  .نگرفته 

 بعلت وجود ليپيد در محلول پروپوفل وزمينـة مناسـب جهـت رشـد               -2
هــاي ســازندة دارو بــراي ايجــاد تــأخير در رشــد    شــركت،هــا بــاكتري

 EDTA& sodium meta bisulfateها موادي مثل  ميكروارگانيسم
كننـد كـه هيچكـدام خاصـيت         را به فرمولاسـيون دارو اضـافه مـي        

جلــوگيري از آلــودگي نداشــته و تنهــا منجــر بــه تــأخير در رشــد  
مـورد  بعلاوه خطر توكسيتي و واكنـشهاي آلرژيـك در           . شوند مي

  ).13-15(ها مطرح است  اين فرمولاسيون
 ورود اكسيژن بداخل ويال يا سرنگ حاوي پروپوفل به هر شـكل          -3

مثلاً از طريق سر سوزن منجـر بـه اكـسيداسيون ليپيـدها و آزادسـازي                
 سـاعت پـس از ورود       6هـا    شـود كـه ايـن راديكـال        راديكال آزاد مي  

جـر بـه عـوارض      تواند من  اكسيژن تشكيل شده و درصورت تجمع مي      
 تبـديل  multiple organ damageشديد و در صورت استمرار به 

).16-18(شود
  ،راحانـش جـشود نق يـمسئله مهم ديگر كه توجه كمتري به آن م
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  ...             دكتر سيدجلال هاشمي،   آيا پروپوفل استفاده شده به روش استريل در محيط اتاق عمل با گذشت زمان آلودگي باكتريال پيدا خواهد كرد؟

ــر جراحــي در    بيمــاران و تكنيــك،پرســتاران هــاي جراحــي و غي
. هاي سيـستميك بـدنبال مـصرف پروپوفـل اسـت           پيدايش عفونت 

 اعمـال جراحـي در منـاطق        ، محـل زخـم    بدين ترتيب كه آلودگي   
 سـوند ادراري و     ، كاتتريزاسـيون  ،هـا  آلوده مثل آنوركتـال و لـوزه      

ها به بدن    تواند منجر به ورود ميكروارگانيسم     گذاري تراشه مي   لوله
توانـد   بيمار شده كه حضور پروپوفل حتي بـا شـرايط اسـتريل مـي             

تي محيط مناسبي براي رشد ميكـروب در بـدن و حتـي ايجـاد سـپ               
  ).19-21(سمي را فراهم سازد

  
  گيري نتيجه

ها نـه تنهـا از طـرف         هاي ارائه شده از طرف سازمان      اجراي توصيه 
متخصــصين و ديگــر كاركنــان بيهوشــي لازم اســت بلكــه رعايــت 
شرايط استريليتي توسط ديگركاركنان بويژه جراحـان و پرسـتاران          

  .اندميزان آلودگي را به حداقل برستواند  مينيز احتمالاً 
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