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Abstract 
 

Background and purpose: Nitrous oxide (N2O) is an anesthetic widely used in operating 
rooms. Chronic exposure to N2O causes decrease in mental performance, peripheral neuropathy, and 
polyneuropathy. The aim of this study was to compare neurological complications caused by N2O 
exposure between operating room staff and other hospital staff. 

Materials and methods: In this multicenter cohort study, operating room staff (n=110) and non-
operating room staff (n= 224) in Arak Valiasr Hospital and Isfahan Al-zahra Hospital were randomly 
selected and individually matched. Both groups were examined for neuropathic symptoms and their medical 
history was recorded. Clinical neurological exams such as Romberg test were used in both groups. Patients 
with neuropathic sign and symptoms were referred to a neurology clinic to confirm any diagnosis. 

Results: The two groups were significantly different in ataxia, numbness, weakness and paresthesia 
of upper and lower limb, Romberg test score, and levels of Vitamin B12 (P<0.05). No significant 
differences were observed between the two groups in mean Hemoglobin level, temperature sense, touch 
and two-point discrimination, stereo gnosis, tandem walking, and plantar and dorsal flexion (P≥ 0.05).  

Conclusion: Chronic exposure to nitrous oxide was found to decrease serum vitamin B12 levels 
and caused neurological symptoms and complications. Therefore, clinical and laboratory evaluations and 
monitoring of exposure to nitrous oxide is necessary. 
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  ـدرانــــازنـــی مـکـــــزشــــوم پـــلـــشـــگاه عــه دانــــلــمج
  )134- 139(   1398سال    خرداد   173بیست و نهم   شماره دوره 

  135     1398، خرداد  173شماره  مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                             دوره بیست و نهم،               

  گزارش کوتاه

  فراوانی نوروتوکسیسیتی ناشیو  B12سطح ویتامین مقایسه 
  اتاق عمل کارکنان در) N2Oگازنیتروژن اکسید ( از

 یک مطالعه چند مرکزي و سایر بخش ها
  

  6بهمن صادقی      5مهسا مردانی      4فردین فرجی      3حمید رضا آزادي      2افسانه نوروزي      1سحر صادقی
  

  چکیده
به دنبال  و گاز بیهوشی مورد استفاده در اتاق عمل است ترینرایجاکسید)  نیتروژن( N2Oبیهوشی  گاز :و هدف سابقه

عوارض  مقایسهبا هدف  وجود دارد. این مطالعهاز جمله نوروپاتی محیطی ، يدعوارض متعدآن احتمال بروز  استنشاق مزمن
  شد.اغل در اتاق عمل با سایر کارکنان بیمارستان انجام در کارکنان ش نیتروژن اکسید یک ناشی از تماس باگازژنورولو

(عــج)  بیمارســتان ولیعصــرشاغل در اتاق عمــل  کارکنان نفر از 110 هم گروهی چند مرکزي مطالعهدر این  ها:مواد و روش
ســاده  صــورت تصــادفیبــه  هــاهاي همان بیمارســتاندر سایر بخش شاغل کارکناناز نفر  224و اراك و الزهرا (س) اصفهان

شــد و جهــت  بررســی، در دو گــروه  هاي نورولوژیــکسپس علائم نوروپاتی و آزمون .انتخاب و به صورت فردي همسان شدند
  ها به درمانگاه نورولوژي ارجاع شدند.تایید تشخیص نیز نمونه

 B12ســطح ویتــامین  و رومبــرگو آزمــون  اندام هاي فوقانی و تحتانی پارستزي حسی، ضعف واز نظر آتاکسی، بی ها:یافته
حــس دمــا، لمــس،  كدرمیــانگین ســطح هموگلــوبین،  ) اما از نظــر>05/0Pدار دیده شد (بین دو گروه تفاوت آماري معنی

    بنابراین).≤05/0P( مشاهده نشددار معنی آماري اختلاف، وضعیت راه رفتن و tandem walking و آزمونتمایز دو نقطه 
وبــروز علائــم و عــوارض   B12با گاز نیتروس اکساید منجر به  کاهش ویتــامین  به نظر می رسد تماس مزمناستنتاج:

  نورولوژیک می گردد. بنابراین سنجش و ارزیابی بالینی و آزمایشگاهی آن در کارکنان اتاق عمل لازم و ضروري است.
  

اق عمل، گــاز نیتــروژن اکســید، کارکنان ات ویتامین کارکنان اتاق عمل ، نوروتوکسیسیتی،نیتروس اکساید ،واژه هاي کلیدي:
    B12،،،     نوروتوکسیسیتی، ویتامین 

  مقدمه
 تــرین)یکی از رایجدیاکس تروژنی(ن N2O بیهوشی گاز

 میزان ).1( بیهوشی مورد استفاده در اتاق عمل است هايگاز
 با این گاز به وضعیت ریکاوري عمل و هاياتاق آلودگی

 بیهوشی ماشین از ازگنشتو  بیهوشی روش هوا، سیستم تهویه
 هــايکارکنــان اتــاقنفــر از 50000سالانه  .)1- 6(است مرتبط

  .)7،8(گیرندعمل در معرض آلودگی با این گاز قرار می
  

 dr.sadeghis@arakmu.ac.irmail: -E     پزشکی اراك، دانشکده پزشکی علوم اراك: دانشگاه - بهمن صادقیمولف مسئول: 

  ایران تهران، بهزیستی، علوم و توانبخشی دانشکده ردرمانی،کا ارشد کارشناسی دانشجوي. 1
  ایران اراك، اراك، پزشکی علوم دانشگاه پزشکی، دانشکده بیهوشی، گروه دانشیار،. 2
  ایران اصفهان، اصفهان، پزشکی علوم دانشگاه توانبخشی، دانشکده کاردرمانی، گروه . استادیار،3
  ایران اراك، اراك، پزشکی علوم دانشگاه زشکی،پ دانشکده نورولوژي، گروه . دانشیار،4
  ایران اراك، دانشگاه علوم پزشکی اراك، دانشکده پزشکی، . دانشجوي پزشکی،5
 ایران اراك، اراك، پزشکی علوم دانشگاه پزشکی، دانشکده اجتماعی، پزشکی گروه . دانشیار،6
 : 1/11/1397تاریخ تصویب :                 16/7/1396ات :تاریخ ارجاع جهت اصلاح            29/6/1396 تاریخ دریافت  
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 سیســتم بودن فعالحتی با وجود  کهشده است مشخص
 بیهوشــی کارکنان تنفسی درمحیط آلودگی میزان تهویه،

  .)1(است مجاز غلظت موارد بالاترازدرصد  5/56 در
 عــوارض متعــددي استنشاق مزمن گاز نیتروژن اکســید

 )B12 )5-1یــر فعــال شــدن ویتــامین غ ،نوروپاتی پلینظیر
هــاي بیمــاري ،هپاتیــت ،هــابــدخیمی ناباروري، قراري،بی

  .)9(را به دنبال داردکلیوي و نورولوژیک 
 دژنراســیون ونیتــروژن اکســید یــک ژعلائــم نورولو

 بـــا )2( در ســـتون خلفــی طنـــاب نخـــاعی تحــت حـــاد
و  آپوپتــوز )،5(مهــار آنزیمــینظیر  هاي متعدديمکانیسم

تمــاس مکــرر  ).10-3،12(ایجاد می شود رژیکنابامهار گ
یا حتی یک باره با اکســید نیتــروژن منجــر بــه غیــر فعــال 

شــود مــی B12ویتــامین  و کــاهش شدن متیــونین ســنتتاز
ــا  8 .)13،14( ــرات  24ت ــداوم، تغیی ــس ازتمــاس م ســاعت پ

مغز استخوان ظاهر شده وپس از چند مــاه  مگالوبلاستیک
در  ).15،16(شــودشــروع مــی یعوارض عصب تماس متناوب

عوارض حاد و مــزمن  بروز B12کمبود ویتامین  صورت
 باعث محافظــت، B12مصرف ویتامین و ) 17(شودیمتسریع 

حاضــر بــا  لــذا مطالعــه ).18(شــودمی آندر برابر عوارض 
این  یک ناشی از تماس باژعوارض نورولو مقایسههدف 

ارکنان اتاق در ک،  B12سطح ویتامین  تاثیر آن بر وگاز 
  .شدعمل با سایر کارکنان بیمارستان انجام 

  

  مواد و روش ها
هم گروهی تاریخی چند مرکزي با کــد این مطالعه در 
 از بــین کارکنــان )،92/ 6/ 25تــاریخ  92- 152- 13اخلاق (

ولیعصــر (عــج) اراك و  شاغل در اتاق عمــل بیمارســتان
اب با احتس وبه صورت تصادفی ساده  صفهانا الزهرا (ع)

درصد بــا حــدود  5) و دقت 1درصد( 56نسبت آلودگی 
کارکنان اتاق عمــل و نفر از  110تعداد درصد،  95اطمینان 

 224و به عنوان گروه در تماس بــا عامــل خطــر ریکاوري
همــان  و بخــش اورژانــس ICUاز کارکنان شاغل در نفر 

ها، به عنوان گروه کنتــرل وارد مطالعــه شــدند. بیمارستان
فردي از نظــر ســن، ســنوات خــدمت، صورت دو گروه به 

 همســان شــدند.، و مصرف سیگار اي، بیماري زمینهجنس
سال  یکحداقل سابقه از معیارهاي مهم ورود به مطالعه، 

ســابقه  .بود  30تر از شاخص توده بدنی کم و کار مداوم
 ،رژیم گیاه خواري، نوروپاتی شناخته شده، جراحی معده

نیــز از  تیروئیدي اختلال و ي، نارسایی کلیومصرف مکمل 
 نامــهبعــد ازکســب رضــایتخروج از مطالعه بود.  شرایط

و یــک نفــر دانشــجوي  کتبــی، یــک نفرکاردرمــان گــر
لازم را زیــر  اتو معاینــمصــاحبه پزشکی آموزش دیده، 

 و ثبــت نمودنــد. انجــام نظر استادیار گــروه کاردرمــانی ،
ج، ســابقه اخــراکاهش سوگرایی کارگر سالم نیز، جهت 

زودرس بــا  تغییر محــل خــدمت و یــا بازنشســتگی و مــرگ
  علائم عضلانی اسکلتی پیگیري و بررسی شد.

 حــس درد، حــسبر اساس  ارزیابی سیستم حسی -
حــس  ،حــس ارتعــاش ،حــس لمــس ســطحی ،حــرارت
نوشته شــده در  شناسایی اعداد ،Stereognosis ،وضیعت

  کف دست وتمیز دو نقطه انجام شد.
ـــاق راســـاس قـــدم زدن درب حرکتـــی ارزیـــابی -  ،ات

 شــکن رفتن گــردوکنترل روش راه  ،چرخیدن و برگشتن
)tandem walking و (heel to shin test،  آزمـــون

Romberg انجــام  زمــون انحــراف (لغــزش) پرونــاتورو آ
جهــت  ،سپس افراد واجــد علائــم نورولوژیــک ).19(شد

ارجــاع  نورولوژیســت همکــار طــرح  بــه بررســی وتاییــد
ــ شــدند. ــدازه CBC، آزمــایش انهــم زم  گیــري ســطحو ان

ــامین ــز  خــون B12 ویت هــا در نهایــت داده شــد.انجــام نی
آزمون تی  از با استفاده، SPSS16محیط نرم افزارآماري در

تجزیه و  آزمون مجذور کاي یا آزمون دقیق فیشر ومستقل 
 کننده نیز با همســانکنترل متغیرهاي مخدوشتحلیل شدند.

  انجام شد. 05/0داري ا سطح معنیسازي و کنترل آماري، ب
  

  یافته ها و بحث
در این مطالعه دو گروه بــر اســاس آزمــون مجــذور 

 ، از نظــر جــنس،05/0تــر از داري کــمکاي وسطح معنی
سن وسابقه کار، همســان  مصرف دارو، اي،بیماري زمینه

 اي پیامــد نوروتوکسیســیتی درنســبت خطــر نقطــه .بودند
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  و همکاران سحر صادقی     

  137     1398، خرداد  173شماره  مجله دانشگاه علوم پزشکی مازندران                                                                             دوره بیست و نهم،               

 گزارش کوتاه

 سال، 10تا  5سال، سابقه کار  50جنس مرد، سن بالاتر از 
بود.  ابتلا به دیابت و فشارخون و استعمال دخانیات بالاتر

اما چربی خون بالا و بیماري قلبی تاثیري نداشت (جدول 
 ضــعف، آتاکســی، بــروزچنین خطر نسبی هم .)1شماره 

 تر از سایر علائم بودبیش، کرختی و پاراستزي در اندام 
نتیجــه بی حســی و حرکتــی ، در ارزیا .)2(جدول شماره 

 دار آمــاريدو گــروه تفــاوت معنــی، بــین  Rombergتست 
ــابی هــا   )P=027/0( داشــت ــارزي امــا ســایر ارزی تفــاوت ب
میــانگین هموگلــوبین ). 3(جدول شماره  )P <05/0( نداشتند

ــان ــردان  در زن ــب و م ــه ترتی ــرل ب ــروه کنت   و  13 ± 36/1گ
یــز بــه ترتیــب داشــته نمواجــه  بــود ودرگــروه 2/14 ± 86/0
ـــود. 5/14 ±75/0و 9/12 93/0± ـــم ب ـــین ه ـــانگینچن    می

MCV  ــرلدر گــروه  همواجــ در گــروه و 81 ± 41/1کنت
ـــود 8/84 43/5± ـــب ـــب  MCHانگین . می ـــه ترتی ـــز ب   نی
 بر اساس آزمــون تــی بنابر اینبود.  28±5/2و 1/27 ± 41/1

 بــین دو گــروه MCHو MCV  از نظر هموگلوبین و مستقل
میــانگین . )P ≤05/0(مشــاهده نشــد آمــاريدار تفاوت معنی

و در 5/577 ± 65هــا کارکنان ســایر بخــشدر  B12ویتامین 
کــه بــر  بــودنــانو گــرم  71/235 ±124 کارکنان اتــاق عمــل

بــین دو  دار آمــاريتفــاوت معنــی ،مستقلتی آزمون  اساس
  ).P =001/0( شتگروه وجود دا

  
طر متغیرهاي برآورد نقطه اي و فاصله اي نسبت خ :1شماره  جدول

  کیفی مطالعه بر اساس آنالیز تک متغیره
  

  درصد 95حدود اطمینان   نسبت خطر  درصد خطر  متغیر
        جنسیت

  47/1 - 13/2  51/2  45/3  مرد
    1  89/2  زن

        سن
  12/1 - 36/3  88/1  88/9  سال  50بالاتر از 

    34/1  81/7  سال 50تا 30
    1  32/4  سال 30کمتر از 

        سابقه کار
  68/2 - 31/6  18/2  20/7  سال و بالاتر 10
    87/1  87/4  سال 10تا 5

    1  14/1  سال 5کمتر از 
        سابقه فشار خون بالا

  28/18 - 55/5  32/4  50/11  دارد
    12/2  90/5  ندارد

        سابقه دیابت
  44/2 - 34/6  23/6  70/14  دارد
    1  91/4  ندارد

        سابقه چربی خون بالا
  05/1 - 21/2  51/1  91/2  دارد
    1  59/1  ندارد

        سابقه بیماري قلبی
  14/1 - 89/2  89/1  23/2  دارد
    1  76/1  ندارد

        استعمال دخانیات
  28/1 - 19/5  23/6  34/9  دارد
    1  49/2  ندارد

  

  
  فراوانی علائم بالینی به تفکیک گروه ها: 2جدول شماره 

  علامت بالینی
  کارکنان سایر بخش ها  کارکنان اتاق عمل

  دارد *سطح معنی داري )RR( نسبیخطر 
  (درصد)تعداد 

  ندارد
  (درصد)تعداد 

  دارد
  (درصد)تعداد 

  ندارد
  (درصد)تعداد 

  00/0  2/32 )1/99(222 )9/0( 2 )71( 78 )29(32  آتاکسی
  ** 027/0  9 )100( 224 )0( 0 )91( 100 )9( 10  کرختی اندام  فوقانی
  001/0  1/9 )2/98( 220 )8/1( 4 )7/83( 92 )3/16( 18  کرختی اندام  تحتانی
  ** 013/0  3/17 )100( 224 )0( 0 )1/89( 91 )3/17( 19 ضعف اندام  فوقانی
  001/0  7/6 )3/97( 218 )7/2( 6 )82( 90 )18(20 ضعف اندام  تحتانی

  00/0  47/3 )7/92( 216 )3/7(8 )6/74( 82 )4/25( 28 اندام  فوقانی پارستزي
  002/0  5/5 )4/96( 220 )6/3( 4 )80( 88 )20( 22 اندام تحتانی پارستزي

  

  بر اساس آزمون دقیق فیشر 0/ 05سطح معنی دار کم تر از  *
  بر اساس آزمون کاي دو و دقیق فیشر 0/ 05سطح معنی دار کم تر از  **
  

  مقایسه ارزیابی حسی و حرکتی به تفکیک گروه ها : 3جدول شماره 
 

  ارزیابی حسی
  کارکنان سایر بخش ها  کارکنان اتاق عمل

  مختل *سطح معنی داري )RR( خطر نسبی
  (درصد)تعداد 

  نرمال
  (درصد)تعداد 

  مختل
  (درصد)تعداد 

  نرمال
  (درصد)تعداد 

  495/0  2 )1/99(222 )درصد 9/0( 2 )2/98( 108 )8/1( 2  حس دما
  243/0  6/3 )100( 224 )0( 0 )4/96( 106 )6/3( 4  لمس سطحی
  495/0  8/1 )100( 224 )0( 0 )2/98( 108 )8/1( 2  تمایز دو نقطه
  243/0  2 )2/98( 220 )8/1( 4 )4/96( 106 )6/3( 4 شناسایی عدد

stereognosis 2 )8/1( 108 )2/98( 0 )0( 224 )100( 8/1  495/0  
  118/0  4/5 )100( 224 )0( 0 )6/94( 104 )4/5( 6  تست گردو شکستن

  027/0  9 )100( 224 )0( 0 )91( 100 )9( 10  رومبرگ تست 
  

  بر اساس آزمون دقیق فیشر 05/0تر از  سطح معنی دار کم*
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 استنشــاق،  Mylesمطالعــه مــورد شــاهدي  براســاس
مغــز اســتخوان و  ســرکوب باعــث نیتروژن اکسید،مزمن 

لوکوپنی ، مگالوبلاستیکآنمی  ،علائم عصبی غیر طبیعی
ـــایتوپنی  ـــده بـــودو ترومبوس ـــه حاضـــر  ).20(ش در مطالع

داري نداشتند کــه دلیــل ایــن معنی ارامترهاي خون تغییراتپ
هاي در معــرض تفاوت را شاید بتــوان بــه اخــتلاف در ســال

  تماس و نوع مطالعه نسبت داد. 
ــه ــامین همکــارانو Krajewski در مطالع  ســطح ویت

B12 داري در کارکنان در معرض تماس بــه طــور معنــی
 ک تفــاوتهماتولوژیــ پارامترهــايدر  ولــیتر بــود پایین

دســت ه که با نتایج بــ )21(مشاهده نشدداري معنی آماري
 B12میانگین ویتــامین . همخوانی دارد مده در مطالعه ماآ
. بنــابراین نتیجــه داردنانو گــرم  835تا  200طیف وسیع  ،

داري به دست آمده اگرچه از نظر آماري اختلاف معنــی
  کلینیکال ندارد.کاربرددارد ولی 

با بررسی نمونــه خــون  Sweeney مقطعی در مطالعه
 گــاز در معــرض کــه دنــدان پزشــک 20و مغز استخوان 

N20 کــه ســطح ســرمی  شــد بودنــد معلــومB12  و اســید
 نتــایج کــه بــا )22(فولیک در محدوده نرمال قــرار داشــت

بــالا تــوان بــه مــیرا  این تفاوت و مطالعه ما مغایرت دارد

مــل در در اتــاق هــاي عبودن تراکم گاز نیتــروژن اکســید 
. یکــی از نســبت داد هاي دنــدان پزشــکیمقایسه با کلینیک

تمرکز بر آثار و عــوارض  هاي این مطالعه،ترین کاستیمهم
حال آن کــه احتمــال بود  نورولوژیک گاز نیتروژن اکسید

رســد بروز عوارض دیگــر نیــز وجــود دارد. بــه نظــر مــی
خطر نســبی  در کارکنان اتاق عمل، N2Oتماس مزمن با 

پیامــدهایی نظیــر  و B12 ویتــامین ســرمی طحســ کــاهش
کرختی انــدام تحتــانی  وضعف در اندام فوقانی  آتاکسی،

را بالا می بــرد حــال آن کــه در وضــعیت حســی و حرکتــی 
تغییر بــارزي نخواهــد داشــت و یــا مــدت و شــدت مواجهــه 

ــی پــذیرش ایــن موضــوع نیــاز  تــري لازم داردبــیش ــه  ول ب
 تــر دارد، بنــابراین تــر بــا حجــم نمونــه بــیشمطالعــات بــیش

 تماس میزان پایش و آزمایشگاهی و بالینی اي دوره ارزیابی
  .رسدمی نظر به ضروري و لازم تهویه، سیستم برقراري و
  

  سپاسگزاري
 دانند از معاونت تحقیقــاتنویسندگان بر خود لازم می

ریاســـت و مجموعـــه  دانشـــگاه علـــوم پزشـــکی اراك،
صــر(عج) اراك و مدیریتی مراکز آموزشی درمــانی ولیع

  الزهرا (س) اصفهان تقدیر و تشکر به عمل آورند.
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