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Abstract
Introduction: Electroconvulsive Therapy (ECT), as a treatment in psychiatric disorders has changed over the years. Nowadays, using hypnotic and muscle relaxant drugs are important part of ECT. After ECT there are major changes in hemodynamic indices, making the cardiovascular and cerebral events as potential outcomes specially in elderly so the scientist are researching to find better ways to control hemodynamic changes with minimal effect on convulsion duration and recovery time in ECT candidates. The ideal medication is the one which controls hemodynamic indices but does not affect the convulsion and recovery time so different drugs tested. In this study we decided to evaluate the effect of Esmolol.
Methods and Materials: Forty patients candidate for ECT were randomly assigned into two groups of Esmolol (E) and placebo (P). Anesthetic drugs were the same in both groups, in E group patients received 100 mg of bolus intravenous esmolol and in P group they received equal volume of normal saline just before ECT. Patients were under close monitoring during and after procedure and the hemodynamic indices, convulsion time and duration of recovery recorded for each patient.
Results: We found a meaningful difference in heart rate and blood pressure in both groups in 1st, 3rd and 5th minutes after ECT (P<0/05), convulsion time and recovery duration was not meaningfully different between two groups.
Conclusion: Esmolol can provide stable hemodynamic indices in ECT candidates without affecting the convulsion time and recovery duration (P>0/05).
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چکیده:
مقدمه: الکتروشوک تراپی به عنوان یکی از روشهای درمانی بیماریهای روانپزشکی در طی سالهای گذشته تغییرات بسیاری یافته است. امروزه استفاده از داروهای بیهوشی و شل کننده عضلانی از اجزای مهم الکتروشوک درمانی میباشد. تغییرات همودینامیک بیماران پس از انجام الکتروشوک درمانی گاهی آن چنان زیاد است که باعث عوارض قلبی عروقی و حوادث مغزی به ویژه در سالمندان می گردد که در این باره پژوهشهای بسیاری انجام گرفته است؛ لذا محققان به دنبال یافتن روشهایی برای کنترل همودینامیک بیماران پس از الکتروشوک درمانی میباشند به گونه ای که پیامدهای ناخوشایند آن مانند کاهش مدت زمان تشنج که هدف نهایی در الکتروشوک درمانی میباشد را به همراه نداشته باشد. در این میان داروهای بسیاری مورد مطالعه قرار گرفته اند. باتوجه به بروز حداکثر تغییرات همودینامیک در دقایق نخست پس از الکتروشوک درمانی، دارویی ایده آل است که سریع اثر باشد، با زمان تشنج و زمان ریکاوری بیماران تداخل نداشته باشد و همودینامیک بیماران را به خوبی کنترل نماید. در این پژوهش بر آن شدیم تا اثر اسمولول (Esmolol) را در بیماران کاندیدای الکتروشوک درمانی از جهت کنترل همودینامیک ، زمان تشنج و زمان ریکاوری بررسی نماییم.
مواد و روشها: تعداد 40 بیمار کاندیدای الکتروشوک درمانی در دو گروه 20 تایی نمونه و کنترل پس از اطمینان از سلامت عمومی در مطالعه کارآموزی بالینی به صورت دوسوکور مورد بررسی گرفتند. تکنیک آنستزی در هر دو گروه یکسان بود و تنها در گروه مورد 100mg از داروی اسمولول و در گروه شاهد به همان حجم از نرمال سالین به صورت بولوس وریدی پیش از ECT تزریق می گردید. تغییرات فشار خون، نبض ، زمان تشنج و زمان ریکاوری تمام بیماران در دقایق مختلف ثبت و مورد مقایسه قرار گرفت.
نتایج: پس از بررسی و آنالیز یافته ها به این نتیجه رسیدیم که اسمولول در دقایق 1،3و5 بطور معناداری(P<0.05)باعث کاهش ضربان قلب بیماران و کنترل همودینامیک بیماران گردید.همچنین در تحقیق حاضر اسمولول تاثیری برمدت زمان تشنج بیمار نداشت و زمان ریکاوری بیماران در دو گروه مورد و کنترل اختلاف معناداری نداشتند (P>0.05). 
نتیجه گیری: اسمولول در بیماران تحت ECT سبب ثبات همودینامیک در دقایق نخست شده و اثر ناخوشایندی بر مدت زمان تشنج و ریکاوری ندارد.
گل واژگان: الکتروشوک درمانی، اسمولول، طول مدت تشنج، زمان ریکاوری، همودینامیک





مقدمه
الکتوشوک درمانی (ECT : Electro-Convulsive Therapy)  درمان مؤثری است که به طور گسترده در درمان افسردگی مورد استفاده قرار می گیرد به ویژه هنگامی که روشهای درمانی دیگر با شکست مواجه شده باشند. متأسفانه ECT به طور گذرا باعث تحریک سیستم اتونوم میشود که همراه با افزایش فشار خون شریانی و ضربان قلب می باشد. این تغییرات همودینامیک می توانند در افراد حساس و بیماران با Coronary Artery Disease ایجاد ایسکمی میوکارد نماید(1). غربالگری پیش از درمان و اداره  مناسب عوامل خطر (Risk Factor) قلب-عروقی مهمترین روش جلوگیری از اختلالات قلب-عروق ناشی از ECT می باشد. افزون بر آن، کاهش واکنش هایپردینامیک هنگام ECT می تواند در بیماران دچار اختلالات هدایتی قلب، پرفشاری خون، ایسکمی میوکارد اخیر، آنوریسم مغزی یا آئورت حائز اهمیت باشد(2, 3). در طی الکتروشوک درمانی، بروز تاکی کاردی  و افزایش در فشار شریانی حتی در بیمارانی که هیچ گونه بیماری قلب عروق واضح ندارند خطرناک می باشد؛ لذا درمانی که بتواند این پاسخ های همودینامیک را بدون ایجاد اختلال در اثربخشی درمان (از جمله اختلال در مدت تشنج) کاهش دهد برای استفاده روزمره مفید خواهد بود(4). داروهای متعددی نیز برای کاهش این تغییرات همودینامیک آزمایش شده اند(1, 5-9). ازجمله میتوان به بتابلوکرهایی مانند لابتالول و اسمولول اشاره کرد که در دوزهای مختلفی مورد مطالعه قرار گرفته و با داروهای دیگری مانند فنتانیل و لیدوکایین مقایسه شده اند که در مجموع اسمولول دارای بیشترین اثر بر کاهش فشار خون بوده است. درضمن برخلاف اسمولول، سایر داروها مانند لابتالول،فنتانیل یا لیدوکایین باعث کاهش مدت تشنج و حتی افزایش نیاز به تکرار ECT گردیده اند. اما به هرحال درمورد اثرات اسمولول و لابتالول بر طول مدت تشنج، اختلاف نظر وجود دارد(10). باتوجه به اهمیت مدت تشنج بعد از ECT در درمان بیماران و با عنایت به این که حداکثر فشار خون سیستولی و ضربان قلب 5-3 دقیقه بعد از تحریک الکتریکی است(10-12) و نیز باتوجه به نیمه عمر بسیار کوتاه(در محدوده 9 دقیقه) اسمولول،در این تحقیق تصمیم گرفته شد تا اثر اسمولول به صورت بولوس داخل وریدی قبل از تحریک الکتریکی بیمار بر روی تعداد ضربان قلب و فشار خون شریانی در بیمارانی که بیماری قلبی عروقی ندارند مورد بررسی قرار گیرد.







مواد و روشها
تعداد 40 بیمار در محدوده سنی 65-18 سال مبتلا به افسردگی(براساس کرایتریای تشخیصی DSM-IV و با مشاوره با متخصص روانپزشک همکار طرح) و با ASA class I,II که کاندیدای الکتروشوک درمانی(ECT)شده بودند، انتخاب گردیدند و ضمن توضیح طرح برای آنان رضایت نامه ای جهت همکاری و اجازه استفاده از اسمولول از آنان اخذ گردید. بیماران به دو گروه 20 نفره تقسیم گردیدند به بیماران گروه اول اسمولول وریدی mg100 و به گروه دوم دارونما تجویز گردید. داده های مربوط به هر بیمار قبل از ECT و 1و3و5و10 دقیقه بعد از ECT ثبت گردید. حجم نمونه بر پایه ی مطالعات پیشین تعیین گردید.
معیارهای حذف در این مطالعه عبارتند از فشار دیاستولیک بیش از mmHg100، بیمارانی که داروهای بلوک کننده بتا آدرنژیک یا کانال کلسیم استفاده می کردند، بلوک های دهلیزی بطنی درجه 2یا3، آریتمی های قلبی، هیپوتانسیون، برادیکاردی سینوسی، ابتلا به COPD، بیماری احتقانی قلب و نارسایی کبد یا کلیوی. جلسه یکم و دوم هر بیمار برای به دست آوردن دوز مناسب داروهای معمول آنستتیک (تیوپنتال و ساکسی نیل کولین) مورد استفاده قرار گرفت و برای انجام این طرح از جلسات سوم و چهارم ECT هربیمار استفاده شد.
تمام بیماران به مدت 2دقیقه Preoxygenated گردیدند سپس تزریق 0.5mg آتروپین وریدی و سپس mg/kg 5-3 تیوپنتال و 0.5 mg/kg  ساکسی نیل کولین وریدی جهت القاء بیهوشی انجام شد. همگی داروها در طی انجام طرح از یک نوع و از یک کارخانه سازنده انتخاب گردید. به هر بیمار طی جلسات سوم و چهارمECT، به صورت تصادفی از اسمولول یا نرمال سالین که از قبل به صورت تک دوز و به مقدار مشخص در سرنگ های شماره گذاری شده کشیده شده بود تجویز گردید. دوز اسمولولmg100 بوده و مانند نرمال سالین (به عنوان دارونما) به صورت یکجا (بولوس) و داخل وریدی تزریق می گردید. آنستزیولوژیست و پرستار ثبت کننده علایم حیاتی و داده های تحقیق، از محتوای سرنگ ها آگاهی نداشتند. سپسECT به دست روانپزشک انجام می گرفت.
بیماران با  Pulse Oximeterو 3 Lead EKG مانیتور گردیدند. ضربان قلب، فشارخون سیستول و دیاستول با استفاده از مانیتور فشار خون غیرتهاجمی (NIBP) که در تمام طول طرح ثابت بود، اندازه گیری گردید.
جهت آنالیز داده ها از روش آماریstudent t test و paired t test  استفاده گردید و کلیه نتایج با p value<0.05 معنادار شناخته شدند.

نتایج
در مطالعه انجام شده، بین گروه مورد و کنترل در سن، جنس، وزن، ضربان قلب پایه و فشار خون پایه تفاوت معنا داری بین دو گروه وجود نداشت. بین مدت زمان تشنج بین دو گروه مورد و کنترل تفاوت معنا داری مشاهده نگردید (p=0.612) میانگین این زمان در گروه مورد 31 ثانیه و در گروه کنترل 05/30 ثانیه بوده است. میانگین زمان ریکاوری در گروه مورد 49/3 دقیقه و در گروه کنترل 47/3 دقیقه بوده است که بین این دو تفاوت معنا داری یافت نشد (p=0.935).
همودینامیک بیماران - شامل ضربان قلب، فشار خون سیستولیک و دیاستولیک و متوسط- در گروه مورد نسبت به گروه شاهد در دقایق یکم و سوم تفاوت معنی دار داشت و در گروه دریافت کننده ی اسمولول از ثبات بیشتری برخوردار بودند و افزایش اندکسهای همودینامیک نداشتند. در دقایق 5 و 10 میان دو گروه تفاوت معنی داری وجود نداشت (جدول 1)
بحث:
میزان ضربان قلب در دقایق اولیه(1و3و5) با دریافت اسمولول در گروه مورد به طور معنادار کاهش می دهد ولی در دقیقه دهم علیرغم آنکه کاهش تعداد ضربان قلب داشته ایم اما این تغییر معنا دار نبود همچنین در گروه مورد، میزان افت تعداد ضربان قلب در کلیه دقایق فوق نسبت به ضربان قلب پایه بیمار قابل توجه و معنادار می باشد. از سوی دیگر، افزایش تعداد ضربان قلب در گروه کنترل تنها در دقیقه یکم پس از دریافت شوک افزایش قابل ملاحظه و معنادار نشان می دهد و در سایر دقایق تفاوت چندانی با ضربان قلب پایه نداریم. به نظر می رسد که میزان کاهش ضربان قلب به دنبال تجویز اسمولول در دقایق یکم، سوم، پنجم به خاطر نیمه عمر کوتاه این دارو باشد (t1/2=9') و عدم تغییر در تعداد ضربان قلب در دقیقه دهم پس از تجویز اسمولول نیز به علت نیمه عمر کوتاه این دارو باشد.
همچنین به نظر میرسد که بیشترین افزایش تعداد ضربان قلب با دریافتECT در گروه کنترل در دقیقه یکم می باشد و در دقایق بعدی ضربان قلب مجددا به سطح پایه برمی گردد.
فشارخون سیستولیک در گروه مورد و با دریافتECT و اسمولول از سطح پایه در دقایق یکم، سوم، پنجم کاهش مختصر ولی فاقد معنا نشان می دهد. ولی از سوی دیگر در گروه کنترل و پس از انجامECT، فشار خون سیستولیک در دقایق یکم و سوم به طرز معناداری افزایش نشان می دهد. مقایسه فشار خون سسیستولیک میان دو گروه در دقایق یکم و سوم معنا دار است (جدول 1).
فشارخون دیاستولیک در گروه مورد و با دریافت اسمولول و ECT از سطح پایه در دقیقه یکم به طور معناداری کاهش می یابد ولی در دقایق سوم، پنجم و دهم بدون تغییر نسبت به فشار خون دیاستولیک پایه باقی می ماند، حال آن که در گروه کنترل انجام ECTباعث افزایش فشار خون دیاستولیک نسبت به مقادیر پایه در دقایق یکم و سوم گردید که در دقایق پنجم و دهم دوباره به خط پایه برمی گردد. مقایسه فشار خون دیاستولیک میان دو گروه در دقایق یکم و سوم معنا دار است (جدول 1).
به نظر می رسد که اسمولول باعث کاهش بیشتر در تعداد در ضربان قلب می گردد تا فشار خون سیستولیک و دیاستولیک. همچنین به نظر می رسد بدنبال تحریک ناشی از ECT، افزایش تعداد ضربان قلب سریعتر به سطح پایه باز می گردد ولی افزایش فشار خون سیستولیک و دیاستولیک تداوم طولانی تری دارد.
فشارخون متوسط شریانی در گروه مورد در دقیقه یکم کاهش بارز و معناداری را نشان می دهد و در دقایق سوم، پنجم و دهم بدون تغییر نسبت به مقادیر پایه باقی می ماند، با مقایسه این مقادیر در گروه کنترل در می یابیم که میزان فشارخون متوسط شریانی پس از انجام ECT در دقایق یکم و سوم افزایش بارزی نشان می دهد حال آنکه در دقایق پنجم و دهم به مقادیر پایه باز می گردد. مقایسه فشار خون متوسط میان دو گروه در دقایق یکم و سوم معنا دار است (جدول 1).
به نظر می رسد که عدم افزایش فشار خون سیستولیک و دیاستولیک و فشارخون متوسط شریانی به دنبال دریافت اسمولول در دقایق یکم و سوم مطابق با حداکثر اثر بخشی اسمولول طی دقایق اولیه تزریق بولوس و پس از کاهش اثر اسمولول پس از گذشت نیمه عمر این دارو می باشد. اثر اسمولول بر همودینامیک بیماران منطبق بر مطالعات قبلی توسط Van den broek و همکاران(12)، دکتر Zvara و همکاران(13)، دکتر Castelli و همکاران(14)، دکتر Weinger(15, 16) و دکتر kovac (7, 17) می باشد.
از مقایسه زمان تشنج در گروهی که اسمولول دریافت کرده اند با گروه کنترل، به نظر می رسد که اسمولول تغییری بر زمان تشنج نمی دهد. این یافته منطبق بر نتایج دکترO'Flaherty و همکاران(18) می باشد ولی با یافته های مطالعه Van den broek و همکاران (12) مبنی بر کاهش مدت زمان تشنج بیماران به دنبال دریافت اسمولول متفاوت است. همینطور در مطالعه ای که دکتر «ovac و همکاران انجام دادند دوز mg200 اسمولول باعث کاهش زمان تشنج بیماران می گردد(7, 17).
در مطالعه ما تزریق بولوس اسمولول در گروه مورد تغییری در زمان ریکاوری بیماران ایجاد نکرد که این یافته با یافته های علمی مبنی بر عدم تداخل اسمولول بر زمان شروع اکثر ساکسی نیل کولین و همچنین طولانی تر شدن شلی عضلانی بیماران که همزمان ساکسینیل کولین اسمولول دریافت کرده اند از پنج دقیقه به هشت دقیقه منطبق می باشد.
پیشنهادها:
در ادامه به منظور انجام مطالعات بیشتر، پیشنهاد می گردد که در مطالعه ای دیگر، اثر اسمولول با دوز بالاتر در کنترل همودینامیک بیماران ECT بررسی گردد.
همچنین پیشنهاد می گردد اثر اسمولول در کنترل همودینامیک بیماران ECT به روش انفوزیون اسمولول بررسی گردد.
مقایسه اثر اسمولول با سایر داروهای کاهنده فشارخون مانند لابتالول و کلونیدین در بیماران ECT نیز جهت بررسی و مطالعات بعدی پیشنهاد می گردد.




	P value
	Control
	Case
	

	-
	20
	20
	Number of patients

	0.71
	40.1
	39.3
	Age(year)

	-
	9
	9
	Male Patients

	-
	11
	11
	Female Patients

	0.61
	65.5
	67.1
	Weight (kg)

	0.9
	87.1
	86.5
	Heart rate/min

	0.85
	120
	119
	Systolic BP(mm/Hg)

	0.4
	77.5
	74.7
	Diastolic BP(mm/Hg)

	0.00               *
	103
	79.8
	HR1 /min

	0.00               *
	151.2
	116.7
	SBP 1(mm/Hg)

	0.00               *
	91.7
	73
	DBP1(mm/Hg)

	0.00               *
	91.6
	77.8
	HR3/min

	0.00               *
	136.7
	116.2
	SBP3(mm/Hg)

	0.00               *
	83.7
	73.2
	DBP3(mm/Hg)

	0.00               *
	86.3
	77.8
	HR5 /min

	0.12
	120.2
	113.7
	SBP5(mm/Hg)

	0.15
	79.5
	74.5
	DBP5(mm/Hg)

	0.13
	83.5
	77.7
	HR10/min

	0.14
	118.7
	112.2
	SBP10(mm/Hg)

	0.13
	76.5
	71.7
	DBP10(mm/Hg)

	0.57
	91.66
	89.5
	MAP (base)

	0.00               *
	111.58
	87.6
	MAP 1

	0.00               *
	113.7
	87.6
	MAP 3

	0.11
	93.08
	86.4
	MAP 5

	0.11
	90.58
	85.2
	MAP 10

	0.6
	30.05
	31
	Convulsion Time (sec)

	0.93
	3.47
	3.49
	Recovery time (min)


جدول1- مقایسه ی دموگرافی و همودینامیک و دیگر یافته ها در دو گروه مورد و کنترل
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