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افتد و عامـل  اي اتفاق ميه بارداري درصد 1تا 5/0شدن زودرس جفت در  ماهه سوم به علت جدا خونريزي سه: مقدمه

. علت آن در اكثر موارد ناشناخته اسـت . حول و حوش زايمان است موارد مرگ و مير جنيني و مادريِدرصد  15تا 10
. اسـت هموسيسـتئين بـالاي خـون     مي باشـد عنوان عامل خطر جدا شدن زودرس جفت مطرح يكي از عواملي كه به 

  .استآن هگروه شاهد با زنان مبتلا به جداشدن زودرس جفت  نِهدف اين بررسي مقايسه سطح هموسيستئي
نفر زنان باردار سه ماهه سوم كه بـر مبنـاي علايـم بـاليني و مشـاهده       52روي بر  ،مطالعه مورد شاهدياين  :روش كار

نجـام  ا) گروه شـاهد ( ر بدون مسأله طبي نفر زن باردا 52و  )گروه مورد(شدن زودرس جفت داشتند  جفت، تشخيص جدا
 ساخت   ELA Axis R Homocystein ساعت ناشتايي در دو گروه با كيت  دنبال هشت خون به هموسيستئين .شده است

و مجـذور   tتجزيه و تحليل داده ها با آزمون هاي آماري . گيري و مقايسه گرديد ه مشترك اندازهدر آزمايشگا IBLشركت 
  .كاي انجام شد

ميـانگين سـطح   . داري نداشـتند  داد حـاملگي و تعـداد زايمـان اخـتلاف معنـي     دو گـروه از نظـر سـن، تع ـ   : يافته ها
ميكرومول در ليتر بود كه اختلاف ايـن دو مقـدار    5/5 ±2/2و در گروه شاهد  8/6 ±7/2 هموسيستئين در گروه مورد 

  .)p=013/0(دار بود  معني
اين مسأله مي تواند . ه شاهد بوده استميانگين هموسيستئين گروه جداشدن زودرس جفت بيش تر از گرو: گيري نتيجه

در تحقيقات آينده كاربرد روش هاي مختلف از جمله اسيدفوليك را در كاهش سطح هموسيسـتئين و جداشـدن زودرس   
  .جفت از نظر باليني مطرح نمايد

  موسيستئينمييد فوليك؛ بيماري هاي جفت؛ هيپرهسه ماهه سوم بارداري؛ اس: كلمات كليدي
  

                                   
؛ ، بخـش زنـان  )ع(، بيمارستان امام حسين )نظام آباد سابق(، بلوار مدني )ع(تهران، ميدان امام حسين ؛ دكتر مليحه عرب :ول مكاتباتؤنويسنده مس *

  drmarab@yahoo.com :پست الكترونيك ؛09121593277 :تلفن
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  مقدمه
درصـد   5الـي   4 ماهه سوم بارداري در نريزي سهخو   

هـا بـا افـزايش خطـر      يايـن خـونريز  . دهد ميرخ  موارد
 .)1( زايمان زودرس و مرگ و مير جنين همراه است

جدا شدن زودرس جفت از محل اتصال به رحم قبـل     
. )2( ماهه سوم است از زايمان يكي از علل خونريزي سه

هـا   بـارداري  رصـد د 5/0-1جدا شدن زودرس جفت در 
از مرگ و مير حول  درصد10-15افتد و عامل  اتفاق مي

  .)3و2( است) پري ناتال(و حوش زايمان 

عوارض مادري جدا شدن زودرس جفت شامل انعقـاد     
داخل عروقي منتشر، نارسايي كليه و نكـروز ايسـكميك   

  .)2-6(باشد كبد، آدرنال و هيپوفيز مي مانندهايي  ارگان

زودرس جفت در اكثر موارد ناشـناخته  علت جداشدگي 
ســاز ايــن پديــده شــامل  عوامــل زمينــه .)7( باشــد مــي

ــار ــتلالات فش ــايش  اخ ــاملگي، نم ــي ح ــون ط ــاي  خ ه
هيدرآمنيوس، محـدوديت رشـد داخـل     غيرطبيعي، پلي

ين، يرحم، سن بالاي مادر، ضربه، سـيگار، الكـل، كوكـا   
كوتاهي بندناف، كاهش ناگهاني حجم رحم، ميوم پشت 

، آمنيوسنتز، سابقه مـرگ جنـين، سـابقه سـقط،     جفت
ــرده   ــارگي زودرس پـ ــالا، پـ ــان بـ ــداد زايمـ ــا،  تعـ هـ

ين يپـا  (BMI)كوريوآمنيونيت و شـاخص تـوده بـدني    
  .)8-15( باشد مادر مي

ساز جديـدي در ارتبـاط    طي دهه گذشته عوامل خطر  
از جملـه  . انـد  با جدا شدن زودرس جفت شناسايي شده

ــه ايــن مــوارد  ــوان ب ــروتئين مــي ت و  Sو  Cكمبــود پ
، جهــش متــيلن تتراســيد و فــولات تــرومبين  آنتــي

. اشــــاره نمــــودردوكتــــاز و هيپرهموسيســــتئينمي 
. آيـد  وجـود مـي   م متيونين بهسهموسيستئين از متابولي

كمبود يكي از چند آنزيم دخالت كننـده در متابوليسـم   
و  B12متيونين، كمبود غذايي اسـيد فوليـك، ويتـامين    

ــامين  ــزان     B6ويت ــزايش مي ــبب اف ــت س ــن اس ممك
افزايش سـطح هموسيسـتئين   .)2( هموسيستئين شوند

موجب تخريـب آنـدوتليوم و بـروز ترومبـوز در وريـد و      
كننده جريان خون  مينأهاي مارپيچي ت صدمه به شريان

. شـود  جفت و در نتيجه جدا شـدن زودرس جفـت مـي   
افزايش سطح هموسيستئين ناشتا در بيماران مبتلا بـه  

اشدگي و انفاركتوس جفتـي  و سـاير عـوارض سـوء     جد

در حــاملگي . )16-18( حــاملگي مشــاهده شــده اســت
. )2( يابـد  طبيعي ميانگين غلظت اين ماده كـاهش مـي  

آستانه افـزايش هموسيسـتئين ناشـتا در يـك بررسـي      
مصـرف   .)19و2( عنوان شده اسـت  mmol/U 12بالاي 

ســــطح ) B6ويتــــامين (فــــولات و پيريدوكســــين 
ــههموسيســ ــ تئين را ب ــيؤطــور م ــاهش م ــد ثري ك       ده

)25-20(.  
كه آيا افزايش هموسيستئين يافته ثابتي همراه بـا   اين  

باشـد مـورد توجـه ايـن      جداشدگي زودرس جفت مـي 
هاي  چرا كه در جهت يافتن راه .مطالعه قرار گرفته است

پيشگيري يا كـاهش بـروز جـدا شـدن زودرس جفـت،      
يسـتئين  بين سـطح هموس  عبارتي پيدا كردن ارتباط به

توان اثر تجويز اسيد  ، ميناشتا و جداشدن زودرس جفت
فوليك را بـر كـاهش سـطح هموسيسـتئين در كـاهش      

نيـز از نظـر بـاليني    احتمال جداشـدگي زودرس جفـت   
ــود ــن بررســي در .مطــرح نم ــه ســطح   اي ــر دارد ك نظ

هموسيستئين خون در زنان بـاردار مبـتلا بـه كنـدگي     
ــبت بـ ـ  ــت را نس ــي   زودرس جف ــه طبيع ــراد حامل     ه اف

  .بررسي نمايد

 روش كار
تحقيق حاضـر بـا كسـب موافقـت كميتـه پـژوهش و         

طـرح   صـورت  زشكي همدان و به اخلاق دانشگاه علوم پ
  .شدانشگاه انجام داين مصوب 

 ـمورد شاهدي ي  در اين مطالعهنمونه گيري      روشه ب
در دسترس از افراد مراجعـه كننـده تـا تكميـل حجـم      

         و α= %5حجــم نمونــه بــا   . صــورت گرفــت  نمونــه

20= % β ،104  در فر ن 52مورد و در گروه نفر  52(نفر
ماهه سوم  هاي باردار سه خانم. محاسبه شد) گروه شاهد

مراجعه كننده به بيمارستان فاطميه همدان كه در بـدو  
ورود يا طـي بسـتري علايـم بـاليني جداشـدن زودرس      

، تنـدرنس رحمـي و   ديد، درد ش ـخونريزي شاملجفت 
افزايش تون رحمي را داشتند و با بررسي جفت پـس از  

نفـر   52ييد گرديد به تعـداد  أزايمان نيز اين تشخيص ت
وارد گروه مـورد   1385صورت متوالي از تاريخ مهرماه  به

بعدي پس از هر فرد گروه ي كننده  اولين مراجعه. شدند
   روهـوالي درگنفر مت 52وق بود تا ـمورد كه فاقد علايم ف
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  .گرفت شاهد قرار مي
ــا ســابقه فشــار  خــانم    ــاردار ب ــه  هــاي ب خــون از جمل
كـاري تيروييـد، سـن     اكلامپسي، نارسايي كليه، كـم  پره

سـال مـادر،    35هفته، سن بالاي  28حاملگي كم تر از 
ــراد ســيگاري، مصــرف ــده اف هــاي داروهــايي مثــل  كنن
مطالعه خارج ها و ايزونيازيد، از  متوتروكسات، ضد تشنج

نامـه   پس از توضيح طرح براي افراد، رضـايت . مي شدند
ــي   ــه م ــه وارد مطالع ــراد نمون ــذ و اف ــي اخ ــدند كتب .       ش

جمع آوري اطلاعات افراد از طريق پرسشنامه كه توسط 
بعـد از  . فرد واحـدي پـر مـي شـد صـورت مـي گرفـت       

اطمينان از ناشتا بودن افـراد بـه مـدت حـداقل هشـت      
ليتـر خـون وريـدي از         ميلـي  5/1-3ن ساعت اخيـر، بـي  
گرفـت و   ها روي يخ قـرار مـي   نمونه. شد آن ها گرفته مي

شده  طي كم تر از يك ساعت سانتريفوژ شده و سرم جدا 
سپس بـا  . شد گراد ذخيره مي درجه سانتي - 20در دماي 

ــت   ــتفاده از كي  Axis R Homocysteine EIAاس
يمارسـتان  آزمـايش در آزمايشـگاه ب   IBLساخت شركت 

هـاي مطالعـه    تجزيه و تحليـل داده . شد فاطميه انجام مي
و  t و بـا آزمـون آمـاري    10نسخه  SPSSافزار  توسط نرم

داري كـم تـر از    سـطح معنـي  . مجذور كاي انجام گرديد
  .در نظر گرفته شد 05/0

  نتايج
ابتدا دو گروه مورد و شاهد از نظر سن، تعداد حاملگي و   

بـين دو گـروه در   . رسي قرار گرفتندتعداد زايمان مورد بر
. )1جـدول  (داري وجود نداشـت   اين موارد اختلاف معني

و  98/37 ± 62/2ميانگين سن حاملگي در گروه مـورد  
  .بوده است) p= 3/0( 09/39 ± 9/1در گروه شاهد 

مقايسه سن و سوابق بارداري دو گروه مورد و شاهد : - 1جدول
  1385 -86دان سال تحت بررسي در بيمارستان فاطميه هم

  گروه جدا شدن جفت  شاخص
Mean± SD 

  گروه شاهد
Mean± SD 

P- value 

 85/0 8/24±9/4 4/25 ± 8/4  سن
 73/0 8/1±3/1 7/1 ± 1تعداد حاملگي  

 79/0 6/0±2/1 6/0 ± 9/0  تعداد زايمان
  t- test  
و  4/3-8/14سطح هموسيستئين در گروه مورد بين    

.      مــول در ليتــر بــود ميكــرو 4/1-3/15در گــروه شــاهد 

 12هموسيستئين بالاي %) 7/7(در گروه مورد چهار نفر 
هموسيسـتئين  %) 9/1(و در گروه شاهد فقط يـك نفـر   

ميــانگين غلظــت هموسيســتئين در . داشــت 12بــالاي 
 59/5 ± 23/2و در گروه شاهد  83/6 ±73/2گروه مورد 

دار بــود  و گــروه از نظــر آمــاري معنــياخــتلاف د. بــود
)013/0=p .(    افراد هر دو گروه مـولتي ويتـامين حـاوي

ميكروگرم اسيد فوليك در اوايل بـارداري مصـرف    400
  .كردند مي

  بحث
هموسيســتئين بــالاي خــون بــه عنــوان عامــل خطــر    

جداشــدن زودرس جفــت مطــرح مــي باشــد و در ايــن 
ــه اي   ــان حامل ــتئين زن ــطح هموسيس ــه س ــه  مطالع         ك

بر مبنـاي علايـم بـاليني و مشـاهده جفـت، تشـخيص       
جداشــدن زودرس جفــت را داشــتنند بــا گــروه شــاهد 

هموسيستئين در گروه  غلظت مقايسه كرديم و ميانگين
ميكرو مـول و از نظـر    59/5و درگروه شاهد  83/6مورد 

  . دار بود آماري معني
 ـ 2-3هيپرهموسيستئينمي همراهي با افـزايش      ر براب

خطر مسـموميت حـاملگي، جداشـدن زودرس جفـت و     
طي يـك بررسـي،   ). 26( تاخير رشد داخل رحمي دارد

 12لوپز و همكاران سـطح هموسيسـتئين بـيش تـر از     
عنوان هيپرهموسيستئينمي در   ميكرومول در ليتر را به

افراد مبـتلا بـه   % 7/7در مطالعه حاضر. )2(نظر گرفتند 
 12ئين بـالاي  جداشدن زودرس جفت سطح هموسيست

اين كه در بررسي حاضر اكثريت گروه مبتلا به . داشتند
 12شدن زودرس جفـت هموسيسـتئين كـم تـر از      جدا

علل مختلفي از جمله مصرف اسيد  تواند به  اند مي داشته
فوليك در اوايل بارداري در هر دو گـروه مـورد و شـاهد    

چه بسا در مطالعات ديگـر بتـوان هموسيسـتئين    . باشد
فراد باردار را قبل از مصرف مكمل ها اندازه گيري خون ا

و سپس آن ها را پيگيري كرد و يا بررسي را در افـرادي  
از طرفي . كه به عللي مكمل مصرف نكرده اند تكرار كرد

عادات معمول رژيـم غـذايي نيـز مـي توانـد در ميـزان       
بـراي مثـال در    ).27(هموسيستئين خون دخيل باشـد  

ستان سطح هموسيستئين افـراد  بعضي جوامع مانند پاك
.)28(ميلـي مـول بـوده اسـت      17بالغ به طور متوسط 



 

 

4  


 

ران
مكا

و ه
ب 

عر
حه 

ملي
تر 

دك
 

در عــين حــال در بررســي حاضــر ميــانگين غلظــت     
و در گـروه   83/6 ± 73/2هموسيستئين در گروه مورد 

در . و اختلاف معني دار بوده است 59/5 ± 23/2شاهد 
 اين بررسي افراد داراي سابقه فشارخون، پره اكلامپسي،

بيماري هاي زمينه اي، سن بالاي مادر، مصرف سيگار و 
از نظر سـن مـادر، تعـداد    . داروها از مطالعه خارج شدند

. حاملگي و تعداد زايمان نيز اختلافي بين دو گروه نبـود 
ميكروگرم اسيد  400هر دو گروه مولتي ويتامين حاوي 

در يك مطالعه در دانمارك در . كردند فوليك مصرف مي
د بــا ســابقه مــرگ داخــل رحمــي، جداشــدن افــرا% 24

زودرس جفـــت و تـــأخير رشـــد داخـــل رحمـــي     
  .)4(هيپرهموسيستئينمي ديده شده است 

در مطالعــه ديگــري توســط گــوجين و همكــاران در     
هـاي مبـتلا بـه     ارتباط با جداشدن زودرس جفت، خانم

جداشدن زودرس جفـت كـه اولـين حـاملگي را تجربـه      
بـا سـابقه زايمـان قبلـي      هـاي  كردند نسبت به خانم مي

  .)29(بدون عارضه سطح هموسيستئين بالاتري داشتند 
در اين مطالعه نيز بيش از نيمي از افراد داراي جداشدن 
زودرس جفت كه سطح هموسيستئين بالاتري داشـتند  

  .كردند اولين بار حاملگي را تجربه مي
ــطح     ــع سـ ــدد و در كتـــب مرجـ ــات متعـ در مطالعـ

ران بـارداري طبيعـي كـاهش    هموسيستئين در طي دو
اي توسط پاورز كـاهش   طوري كه در مطالعه  يابد، به مي

ماهه اول بارداري نسبت به قبل و بعد از بـارداري   در سه
در مطالعـه ديگـري، كـاهش     . بارزتر عنوان شـده اسـت  

سطح هموسيسـتئين در طـي دوران بـارداري    % 60-30
در نسبت به غير بارداري ذكر شده و بيش ترين كاهش 

  .)30(ماهه دوم عنوان شده است  سه 
ــطح      ــرات سـ ــورد تغييـ ــري در مـ ــه ديگـ در مطالعـ

ماهـه بـارداري، بـيش تـرين      هموسيستئين در هر سـه  
هفته ذكر كـرده كـه    20-28كاهش را در سن حاملگي 

 36-42ميكرومول در ليتر بـوده و در هفتـه    3/4حدود 
در ). 31(بـوده اسـت    5/5متوسط سطح هموسيستئين 

هاي بـاردار در   حاضر ميانگين سن حاملگي خانم بررسي
هفته و لذا بيش  39و  38گروه مورد و شاهد به ترتيب 

در گروه شاهد بررسي حاضر نيز . هفته بوده است 36از 
  .بوده است 59/5متوسط سطح هموسيستئين 

هـا و افـزايش سـطح هموسيسـتئين      كمبود ويتـامين    
عامـل خطـر در   عنـوان   تنهايي يـا همـراه بـا هـم بـه       به

هاي عروقي مامايي در نظـر گرفتـه شـده اسـت      بيماري
ــه). 32( ــه  در مطالع ــار داده اســت در  FDAاي ك انتش

شـده بـا فـولات مصـرف      افرادي كه رژيـم غـذايي غنـي   
داري سـطح هموسيسـتئين    ميـزان معنـي    كردند به مي

% 7/18تري داشتند و غلظت هموسيستئين بالا از  پايين
  ).33(كرده بود كاهش پيدا % 8/9به 
در ارتباط با دوز لازم براي كاهش هموسيسـتئين در     

فوليك در  اي روي افراد يائسه در مورد تأثير اسيد مطالعه
 5000تـــا  500كـــاهش ســـطح هموسيســـتئين دوز 

ميكروگرم اسيدفوليك اثـر مشـابهي در كـاهش سـطح     
ســـطح  .)35و 34(هموسيســـتئين داشـــته اســـت   

هموسيستئين رابطه معكوسي با ميزان فولات دارد و بـا  
ميكروگرم در روز، بـه سـطح    400مصرف فولات بالغ بر

  .)37و36(رسد  پايه ثابتي مي
در مطالعه ديگري در مورد غلظت هموسيسـتئين در     

ــانم ــولات      خ ــت ف ــا درياف ــاردار ب ــاردار و غيرب ــاي ب ه
طــي      ميكروگــرم در روز در  400شــده، ميــزان  كنتــرل

  داشـتن هموسيسـتئين    دو ماه بررسي جهت ثابـت نگـه  
.       )38(ميكرومـول كـافي بـوده اسـت      4/5± 4/1در حد 

ــروه      ــر دو گ ــاردار ه ــان ب ــر زن ــي حاض  400در بررس
بـا ايـن   . كردند ميكروگرم در روز اسيدفوليك مصرف مي

حــال ميــانگين غلظــت هموسيســتئين در گــروه مــورد 
 ـ  طور معني به . ه گـروه شـاهد بـالاتر بـود    داري نسـبت ب
شـدن زودرس   بسا كه در زنان بـاردارِ در خطـر جـدا    چه

جفت، به ميزان اسيدفوليك بيش تر يا به مدت درمـان  
ــاز باشــد  ــري ني ــيش ت در مطالعــات، آســتانه ســطح . ب

حـداقل   شـدن جفـت را بـه    هموسيستئين كه خطر جدا
برساند نيـز وجـود نـدارد كـه ايـن مهـم مـي توانـد در         

  .ينده مورد توجه قرار گيردمطالعات آ
حـداقل رسـانيدن سـطح     دوز لازم اسيدفوليك براي بـه   

بسـا    چـه . هموسيستئين  نيز نياز به بررسي بيش تر دارد
در مطالعات آينده نگر ديگري بتوان هموسيستئين خـون  

گيري و آن ها  ها اندازه افراد باردار را قبل از مصرف مكمل
تقسـيم كـرده و سـپس     خطـر  را به دو گروه پرخطر و كم

. سطح هموسيستئين و عاقبت حـاملگي را بررسـي كـرد   
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  گيري نتيجه
شدن زودرس  جدا(ميانگين هموسيستئين گروه مورد    

ــت ــت   ) جف ــوده اس ــاهد ب ــروه ش ــر از گ ــيش ت ــذا        . ب ل
كاهش دادن سطح هموسيستئين خون افراد پرخطـر از  

ليك و شدن زودرس جفت با استفاده از اسيدفو نظر جدا
عنوان اقدام مؤثر باليني مطرح و  تواند به  ويتامين ب مي

  .هاي بعدي تأييد شود با كارآزمايي
  

  تشكر و قدرداني
از جناب آقاي مهندس خسرو ماني كاشاني به خاطر    

.         راهنمــايي هــاي ارزنــده آمــاري قــدرداني مــي شــود 
از پرسنل محترم آزمايشگاه بيمارستان فاطميه همدان 

به خصوص سركار خانم نجفـي مسـؤول آزمايشـگاه       و 
ــات      ــحيح آزمايش ــام ص ــاري در انج ــاطر همك ــه خ ب
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