
 مجلـه علمـي پــژوهـشي دانشگـاه علـوم پــزشكـي اردبيـل

 127 الي121، صفحات 1389دوره دهم، شماره دوم، تابستان

و ابتلا به پره اكلامپسيهموسيستئينبررسي ارتباط سطح سرمي

3نيلوفر شاطري،2زهرا تذكري،1گيتي رحيمي

 E-mail: g.rahimi@arums.ac.ir دانشگاه علوم پزشكي اردبيل، اردبيل، ايران،زايمانو استاديار گروه زنان: مسئولنويسنده1
 دانشگاه علوم پزشكي اردبيل پزشك عمومي3 اردبيلدانشگاه علوم پزشكيپرستاري مربي2

18/6/89:پذيرش2/4/89: دريافت

 مقدمه

پره اكلامپسي يكي از عوارض مهم بارداري اسـت كـه

ــه خــود اختــصاص%8بــيش از   كــل حــاملگي هــا را ب

ا با اين حال،دهدمي تيولـوژي آن اطلاعـات در مورد

 معمـولا بـا ايـن سـندرم.]1[ كمي در دسترس است 

وي فـشار پر حملات هفتـه از نـوري بعـديپروتئ خـون

.]2[ مي گـردد مشخص نزديك ترمو بيستم حاملگي 

و كه براي هر و نـوزاد عواقـب دو مادر بلنـد كوتـاه

 همـراه بـا پـره اكلامپـسي.]3[ي را بـدنبال دارد مدت

و عفونــت جــزو ســه علــت اصــلي مــرگ خــونريزي

چكيده

و ك:هدف زمينه با%8ه بيش از پره اكلامپسي يكي از عوارض مهم بارداري است كل حاملگي ها را به خود اختصاص مي دهد،

عملكـرد پاتوفيزيولوژي پذيرفته شده معمول آن بـه اخـتلال. اين حال در مورد اتيولوژي آن اطلاعات كمي در دسترس است 

و هموسيستئين از جمله مواد   بـا توكسيكي است كـه گفتـه مـي شـود سيستمك آندوتليال عروق مادري نسبت داده مي شود

و ابتلا به پره اكلامپسي.اختلال عملكرد اندوتليوم مرتبط است اين مطالعه به منظور بررسي ارتباط سطح سرمي هموسيستئين

و آنهايي كه دچار پره اكلامپسي هستند انجام شد . در زنان با حاملگي طبيعي

 خـانم هـاي بـاردار مياناز دسترسدرروشبهآنگيري نمونهكه حاضر يك مطالعه مورد شاهدي بود تحقيق:روش كار

شد-مراجعه كننده به مركز آموزشي و.) نفر 165 گروههر( درماني علوي اردبيل انجام سن حاملگي بـا نمونه ها از نظر سن

از.شدندهمسان سازي هم   سي سي نمونه خون از وريدهاي محيطي افراد مورد مطالعه تهيـه،2 ساعت ناشتا بودن6-8پس

و بلافاصله در تيوپ حاوي حباب موجو و ريختـه شـد ودر EDTAد در سرنگها خارج سـطح محـيط حـاوي يـخ قـرار گرفـت

شدهموسيستئين  . اندزه گيري

نتــايج ايــن مطالعــه نــشان داد ميــانگين ســطح ســرمي هموسيــستئين در گــروه پــره اكلاميــسي داراي ميــانگين:يافتــه هــا

Mmol/l3/3±4/7با سطح سرمي هموسيستئين گروه شاهد بود، كه در مقايسه Mmol/l 3/2±09/4بطـور معنـي داري 

ساير شاخصها تفاوت آماريو داري با هم متفاوت بودند ها بطور معني در گروه مادران BMI ميانگين سن، دور بازو،.بالا بود

.داري نداشتندمعني

 دور مادران بارداري كـه سـطح خـوني هموسيـستئين،: بيني نمودتوان پيشهاي اين مطالعه مي با توجه به يافته:نتيجه گيري

و ازBMIبازو و بالايي دارند بايد با دقت بيشتري مراقبتهاي دوران بارداري احتمال ابتلا به پره اكلامپسي بيشتري برخوردارند

.نوزادي كمتري روبرو شوند-را دريافت كنند تا با خطرات مادري

 پلاسماهموسيستئين؛ اكلامپسي؛پره اكلاميسي؛ارمادران بارد:كليديكلمات

. پزشكي دانشگاه علوم پزشكي اردبيل مي باشديدانشجوخانم نيلوفر شاطري اين مقاله برگرفته از پايان نامه*
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ــردد ــي گ ــادران محــسوب م ــاتوفيزيولوژي.]4[ م پ

وآنپذيرفته شده  فعال شدن اندوتليوم وازواسپاسم

و  بض منقـ به دليل عدم تعـادل بـين متـسع كننـدگان

سيستئين همو.]5[ كند كنندگان عروقي را مطرح مي 

 افزايش آن در شودموادي است كه گفته مي از جمله 

 بـارداري مـادر را بـا خصوص اواسطب دوران بارداري

وومندوتليااختلال عملكرد  بروز پره روبرو مي سازد

ــسي را ــااكلامپ ــر3-4 ت ــزايشبراب ــياف .]6[ دهــد م

سولفور است كـه سيستئين يك اسيد امينه حاوي همو

ــان متابوليــسم  وتيــمدر جري  ونين بوجــود مــي آيــد

باعـث سيـستين نيـز كـه سيستين را بوجود مي آورد

بـا.]7[ شـود مـيومنـدوتليااختلال عملكـرد افزايش 

اينكه هنوز علت دقيق پره اكلامپسي مـشخص نـشده 

و نيز شروع فعاليت اين عوامل ولي  چند عاملي بودن

از ابتداي حاملگي، مطالعـات را بـه سـمت تمركـز بـر 

پ  از.]8[ يـشگويي كننـده سـوق داده اسـت تست هاي

پــره اكلامپــسي از مهــم تــرين عــوارض كــهي آنجــاي

ــارداري اســت در%20 حــدود كــهب ــاردار ــان ب  از زن

و]9[ گيـرد مـي در بـررا كشورهاي در حال توسعه

ايـن طبق گزارش دانـشگاههاي علـوم پزشـكي ايـران

 سندرم دومين علت مـرگ مـادران در ايـران بـوده 

وش لذا.]10[ پيشگيري ايـن مـوارد از اهـداف ناسايي

و اولويت .]11[ مامايي محـسوب مـي شـود دار زنان

بررسـي ارتبـاط سـطح سـرمي اين مطالعه به منظور

و ابتلا به پره اكلامپسي در جهـت پـيش  هموسيستئين

و آن ناخواســتهپيــشگيري از عــوارض بينــي  ناشــي از

.انجام شد

 روش كار

م تحقيق  بـا ورد شاهدي بودكهحاضركه يك مطالعه

 علوم دانشگاه اخلاقو پژوهش كميته موافقت كسب

 ايـن مـصوب در غالب پايـان نامـهو پزشكي اردبيل

 بـه مطالعـه ايـندر گيري نمونه.شد انجام دانشگاه

از ميان خانم هاي بـاردار مراجعـه دسترس روش در

 درمـاني علـوي اردبيـل–كننده به مركز آموزشـي 

از بـاردار هـاي خانم ترتيب كه كليهبه اين. انجام شد

تا4هر20هفته  ساعت پس از زايمان از نظر24 هفته

در ايـن.پره اكلامپسي مـورد ارزيـابي قـرار گرفتنـد

بيـشتر خون مساوي يـا مطالعه پره اكلامپسي به فشار 

 همراه با پروتئينوري مساوي يـا بيـشتر از 90/140 از

ا دسي ليتردر ميلي گرم 300 (+)ز يك مثبت يا بيشتر

حجـم.اطـلاق گرديـد) Dipstick( ادراري تست نوار 

ــا  ــه ب ــروهدرβ%=10وα%=5 نمون ــر گ ــر 165 ه  نف

ــد ــرآورد گردي از165.ب ــر ــه داراي نف ــادراني ك م

پس از اعمال معيارهـاي بودند، مشخصات فوق الذكر 

و   نفر كـه فاقـد آن 165خروج به عنوان گروه مورد

ش مشخصات بودند اهد در نظر گرفتـه بعنوان گروه

معيارهاي خروج در اين پژوهش شامل موارد. شدند

حاملگي هيپرليپيدمي، مصرف سيگار، ديابت،:ذيل بود 

 سابقه فـشارخون قبـل از بـارداري، هفته،20كمتر از 

كليه مـادراني( بيماريهاي سيستميك بيماريهاي كليوي

)mg/dl3/1-8/0( كه كـراتينين بـيش از حـد نرمـال 

علاوه بـر معيارهـاي).از مطالعه حذف شدند،داشتند

 هموسيـستئين فوق جهت پيشگيري از افزايش كـاذب 

م  فنـي تـوئين،(راني كه داروهـاي ضـد تـشنجادكليه

و متوتركسات مـصرف مـي كردنـدو.)..كاربامازپين

كمترين فاصله سني بدليل.از مطالعه خارج شدند نيز

انمـادر ممكن براي همسان سازي سن گروهها، سـن 

و5گروه با فاصله سني2 هفته2فاصله حاملگي سال

در.شدندهمسان سازيهم با  پس از توضيحات لازم

و مورد طرح، از فرم رضايت نامه كتبي تكميل برخـي

از-مشخصات فردي  طريـق برگـه اجتمـاعي مـادران

در. آوري گرديد ثبت اطلاعات جمع  گـرفتن نظـر بـا

و8-10حداقل سـاعت اسـتراحت يـك ساعت ناشتايي

نمونـه خـون از وريـدهايCC2 گيـري، پيش از نمونه 

و شـد در سـرنگها خـارج حباب موجود محيطي تهيه، 

ــه بلافاصــله در درو ريختــه شــدEDTAحــاوي لول

تامحيط حاوي يخ قرار بتدريج سرد شده حجم گرفت

ايـن صـورت ممكـن اسـت در غيـر(.آن كاهش يابـد 

 خـون يـستئين هموس ميـزان%10-%20افزايش كاذب 
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از هـا همه نمونه،)بروز كند سـانتريفوژ شـدن پـيش

و6حدود   ساعت در محيط حاوي يخ نگهداري شدند

ــا دور ســپس  دقيقــه5در دقيقــه بــه مــدت 3800ب

وو پلاسما جدا ديدگرسانتريفوژ زمايـشگاهآبه شده

در در فريـزر تا زمان انجام آنـاليزو داده شد انتقال

كيـت.گراد نگهـداري شـدند درجه سانتي-20دماي

هموسيستئين مورد استفاده در اين مطالعـه، مربـوط 

 Axis shieldبـه كمپـاني تكنولـوژي پـارك دونـدي 

 بـا Increasingكـه واكـنش آنزيماتيـك انگلستان بود

 نانومتر توسط دستگاه اتوماتيك 340-380طول موج

. آنـاليز شـد)ايتاليـا( BT3000اتوآناليزور بيوشـيمي

 گرديـد SPSS13لاعات خام وارد نرم افزار سپس اط

دوو جهت مقايسه مقـادير ميـانگين هوموسيـستئين

Tگروه، از آزمـون  test جهـت تعيـين. اسـتفاده شـد

برخي مشخـصاتو پلاسما هموسيستئين سطحارتباط 

و  و شـاهد اجتمـاعي فردي از بـين دو گـروه مـورد

 معنـيp>05/0و استفاده گرديـدx2آزمون مستقل

شدد . ار تلقي

 يافته ها

نتايج اين بررسي نشان داد ميانگين سـن افـراد تحـت

حداقل سن برابر بـا. بود سال36/28±07/7مطالعه 

و حداكثر آن نيز برابـر بـا 16 از سـال بـود،43 سال

در18/1نظر پاريتـه ميـانگين پاريتـه  حـداقل پاريتـه

و حداكثر پاريته برابـر گين ميـان،4مادران برابر صفر

از نظر دور بازو،6 باحداقل يك وحداكثر1/2گراويد 

،Cm5/46حداكثرو14حداقلباCm52/25 ميانگين

BMI 4/46حـداكثرو2/18حداقلبا09/30 ميانگين

.بود

ــديشــاهدو مــورد گــروه دو  پــس از طبقــه بن

بـا زايمـان تعدادو حاملگي تعداد سن،هموسيستئين،

د و با هم مقايسه گرديدنـدو استفاده از آزمون كاي

يافـت داري معني اختلاف مواردينادر گروهدو بين

.)1جدول(نشد

و شاهد.1جدول و سوابق بارداري دو گروه مورد  مقايسه سن

 مورد شاخص

Mean ± SD 

 شاهد

Mean ± SD 

P- value 

43/2707/0±47/2917/7±8/6 سن

1/24/0±29/23/1±1/1 بارداري تعداد

1/144/0±2/12/1±1/1 تعداد زايمان

سـطح سـرمي ميـانگين:همچنين يافته هـا نـشان داد

 در سـه ماهـه در گروه پره اكلاميـسي هموسيستئين

بودMmol/l3/3±4/7ن ميانگيداراي بارداري سوم

 گـروه هموسيـستئين سطح سـرمي كه در مقايسه با 

Mmol/l 3/2± در سـه ماهـه سـوم بـارداري شاهد

جـدول(بـالا بـود)P=001/0( بطور معناداري09/4

2(.
در Mmol/l مقايسه سطح سرمي هموسيـستين بـر حـسب.2جدول

و گروه شاهد  خانمهاي باردار مبتلا به مسمويت حاملگي

MEAN SDTDFP تعداد گروه

4/73/3 165 مورد

09/43/2 165 شاهد

6/10326 000/0

م ي بين هموسيـستئين يزان سطح در بررسي رابطه

گـروه نـشان داد2برخي از عوامل فردي اجتماعيو

و نـورييپروتئ،فـشار خـون،BMI، دور بازونيميانگ

هم در گروهها بط مادرانفشارخون ور معني داري با

و   شاخص هاي فـوق در گـروه مـورد متفاوت بودند

جـدول( بالاتر از گروه شاهد بودندبطور معني داري

3(.
ازو)mmol/lبرحـسب( هموسيستئين ارتباط سطح.3جدول برخـي

 گروه2عوامل فردي اجتماعي 

 انحراف معيار ميانگين گروه

54/2±2/1 مورد  پروتئينوري

mg/dl 54/2±2/1دشاه

01/0

01/27±5/4 مورد  دور بازو

cm 04/24±3/3 شاهد

01/0

4/31±5/5 مورد BMI 

7/28±7/4 شاهد

03/0

 دياستول سيستول

 فشارخون
 مورد

180 90
14 001/0

MmHg 7011 140 شاهد
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 بـا نمونـه خـون اوليـه ساير شاخصهاي مورد بررسي

ــامل ــشات كبـــــديCBC,HCT,hb:شـــ  ،آزمايـــ

SGOT,SGPT)(وو و مــصرف آهــن  اســيد فوليــك

گروه تفاوت آماري معني داريدو مولتي ويتامين در

.ندادنشان 

 بحث

و حـاملگي در پره اكلامپسي كه مكـرراً  رخ مـي دهـد

و نوزاد را با خطرات متعددي روبرو مي سـازد مادر

فرض بـر ايـن]12[ هنوز اتيولوژي ناشناخته اي دارد 

 آنـدوتليال آسـيب اصلي ايـن سـندرم علت است كه 

 عامل عنوانبه خون بالاي هموسيستئينو]13[باشد

مط خطر  تغييرات]15،14[ باشدميرحپره اكلامپسي

بـارداري نـشان ماههسههردر سطح هموسيستئين

ــه ــن داده ك ــاهش آن در س ــشترين ك ــاملگي بي  ح

بالاترينو ميكرومول در ليتر3/4هفته حدود28-20

 مـي باشـد5/5 حـدود36-42هفتـهدر ميـزان آن 

]16[.

 خطـر در سه ماهه سـوم خون هموسيستئينافزايش

رايتمسموم  برابرافزايش مـي دهـد3تا2حاملگي

62يك مطالعه مورد شاهدي در چين بـر روي.]17[

و مادر مـادر بـاردار فاقـد30مبتلا به پره اكلامپـسي

 بعنوان گروه شاهد نـشان داد كـه دارعارضهحاملگي 

تواند مسئول بخشي از اتيولوژي پره هموسيستين مي

ي كه بطور مقطعيمطالعه ديگر.]18[ اكلامپسي باشد

 هموسيـستئين در تركيه انجام شده بود نشان داد كه

خون مادران مبتلا به اكلامپـسي شـديد بـا اكلامپـسي

دا   شـته ووزن حين تولد نـوزادان ارتبـاط معنـي داري

.]19[ است

 مـادر دچـار28يك بررسـي هـم در يونـان بـر روي

و سالم همين نتـايج را تائيـد مادر باردار26اكلامپسي

اي در تركيــه بــا بررســي ســطح مطالعــه.]20[ مــودن

و در خوني نيتريك اكسايد اكلامپسي پره هموسيستئين

 كه نتايج فاجعه بار اين سندرم فقط است نتيجه گرفته 

نه بـا با سطح خوني هموسيستئين ارتباط مثبت داشته

بـا اينكـه تمـامي.]21[ سطح خـوني نيتريـك اكـسايد 

گويي رابطـه پـره پيشمطالعات فوق الذكر در مورد 

و  بـود ولـي هيچيـك پرداخته هموسيستئين اكلامپسي

و فرزنـد  از بعـد،ازآنها به پيش بيني وضـعيت مـادر

 در حالي كه يك پژوهش در نروژ،نپرداخته بود تولد

و47بر روي  مـادر بـاردار51 مادر دچار اكلامپـسي

و شرياني بند سالم با آناليز خون مادر وخون وريدي

 از سـطح بـالاي خون چنين نوزاداني ان داد كه ناف نش 

لازم اسـت هموسيستئين خون مادر متـاثر مـي شـود

.]22[ كشف شود آن بر نوزاداناثرات ناشناخته

سعي شد مادران در محدوده سـني مطالعه حاضر در

هم5  نتـايج از آنجاكـهد،يكـسان سـازي شـون سال با

 افــزايش افــزايش ســن بــاه نــشان دادمطالعــات

ــ دا ستئينهموسي ــي داري ــاري معن در.رد رابطــه آم

مـشخص همكـاران در تركيـهو1اردم اوغلـو مطالعه

سطح سـرمي. داشتنديمادراني كه سن بالاتر گرديد

 دچـار مپسي به پره اكلاو بالاتر بودن آنها هموسيستئي

يك بررسي هم نشان داد كـه بـين.]21[ بودند شده

و سطح بالاي هموسيستئين سـر  و فشارخون مزمن م

.]23[ رابطه مثبت وجوداردافزايش سن

 BMIيافته ديگر اين پژوهش وجود ارتباط معنـي دار

وو در ايـن.سطح سرمي هموسيستئين بود دور بازو

رابطه تنها يك مطالعـه در نـروژ شـاخص فـوق را در 

مطالعه خود سنجيده بود كه نتايج مشابهي با يافته اين 

ران مبـتلا بـه مـاد يعني پژوهش داشت وگروه مورد 

 بالاتري در مقايسه با گروه شاهد BMIپره اكلامپسي 

.]22[ داشتند

ساير يافته هاي اين مطالعه روابط آماري معني داري

 ازجملـه بـا توجـه بـه تحقيقـات تـصور.را نشان نداد 

مــي شــد مــصرف اســيدفوليك برســطح خــوني

هموسيستئين مؤثر باشد كه نتايج نـشان داد بـا اينكـه 

دران در دو گــروه تقريبــاافــت اســيد فوليــك مــدريا

سطح خوني هموسيـستئين آنهـا متفـاوت،يكسان بود 

دريافـت اسـيد فوليـك بـر برسـدكه بنظر شايدبود،

 
1 Erdemoglu 
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بروز پـره اكلامپـسيدروسطح خوني هموسيستئين

يك پژوهش در ونزوئلا نيـز نـشان داد.نقشي نداشته 

پيـشرفت پـره فوليك هـيچ اثـري در كه تجويز اسيد 

 با اين حال پژوهـشگران]24[ استكلامپسي نداشتها

اين مورد از محدويتهاي ايـن:مطالعه حاضر معتقدند

چرا كه دريافـت اسـيد فوليـك مـادران مطالعه بوده 

بررسي شده بـود آنهافقط از روي پرونده بهداشتي 

لذا پيشنهاد مي گردد مطالعه مداخله اي ضـمن دادن 

ــادران  ــه م ــك ب ــيد فولي ــاي اس ــوني مكمله  ســطح خ

.هموسيستئين آنها را بررسي نمايد

 نتيجه گيري

. بنظـر مـي رسـد لعـه هـاي ايـن مطا يافته با توجه به

سـن مادران بارداري كه سطح خـوني هموسيـستئين،

و  احتمـال ابـتلا بـه پـره شان بالاست از BMIحاملگي

و  يبايد با دقت بيشتر اكلامپسي بيشتري برخوردارند

ــا ــا مراقبتهــاي دوران ب ــا ب ــد ت رداري را دريافــت كنن

.نوزادي كمتري روبرو شوند-خطرات مادري

و  تشكر قدرداني

اين پروژه با حمايتهاي دانشگاه علوم پزشـكي اردبيـل

هايدانجام شده لذا از كليه مـسؤلين وكاركنـان واح ـ

سـركار مخـصوصاً پژوهش وكتابخانه اي اين دانشگاه 

وصغري خانم مـ گلمغاني تقدير .آيـديتـشكر بعمـل
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Relation between Homocysteine serum levels and pregnancy complicated 
with preeclampsia occurrence 
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ABSTRACT 
Background & Objectives: Preeclapsmia representing as one of the most important 
complications of pregnancy, affects up to 8% of all pregnancies nevertheless little has been 
known about its etiology. It is, however, generally accepted that the pathophysiology of 
preeclampsia is related to systemic maternal endothelial dysfunction. Homocysteine, a 
cytotoxic compound, adversely affects the endothelial system. Main objective of this study 
was to assess plasma levels of homocysteine in women with normal pregnancies and those 
who suffering from preeclapsmia. 
Methods: A case –control study was designed for 165 preeclamptic patients and 165 normal 
cases. Controls were matched for gestational age and age of mothers. Blood samples were 
obtained from patients attending Alavi hospital in Ardabil (after 6-8 hour NPO). Two 
milliliters blood was collected in tubes containing ice bag stored ethylenediaminetetraacetic 
acid (EDTA) and homocysteine level was analyzed.   
Results: Mean levels of homocysteine were elevated in the preeclamptic cases compared to 
control group (7.4±3.3 vs. 4.09±2.3 _mmol/l, P < 0.001) the levels of BMI and Arms sizes 
have been shown to be different statistically in two groups and other variables revealed no 
significant differences between the groups. 
Conclusion: It is concluded that in our study homocysteine Levels, BMI and Arms sizes are 
signiffantly effected patients with preeclampsia compared with control group and can increase 
the risk of developing severe side effect to mothers and neonates.  
Key words: Homocysteine; Preeclampsia; Mother s; Pregnancy; Eclampsia 
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