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  مقدمه

 توانـد  یم ـ کـه  است خون انعقادپذیري افزایش حالت ترومبوفیلی
 اسـت  ژنتیکـی  سـتعداد ا کی ارثی ترومبوفیلی .باشد اکتسابی یا ارثی
 و )1( شــد توصـیف  1965 ســال در Egeberg توسـط  بــار اولـین  کـه 

 بـالا  را ترومبوآمبولیـک  هـاي  بیمـاري  به ابتلا خطر که است وضعیتی
 ارثـی  ترومبـوفیلی  ترومبوژنیـک  استعداد ،بارداري دوران در .برد می

 در ریی ـتغ سـبب  بـارداري  بـا  مـرتبط  تغییـرات  زیـرا  .یابـد  مـی  افزایش
 C پـروتئین  بـه  مقاومـت  کـه  يطور به گردد. یم انعقادي رهايفاکتو
 و رود مــی بــالا بــارداري ســوم و دوم ماهــه ســه در )prc( شــده فعــال
 اسـتروژن  اثرات آن علت که یابد می کاهش )S )prs پروتئین فعالیت
 تمـام  .یابد می افزایش 10 و 8 ،7 ،2 فاکتورهاي سطح همچنین است.

ــا ــاردار زنــان در انعقادپــذیري فــزایشا بــه منجــر عوامــل نی  ســالم ب
 مشـکلات  از بـالایی  خطر در ارثی ترومبوفیلی با زنان حال گردد. یم

 بـر  عـلاوه  کـه  يطـور  به .دندار قرار بارداري وراند ترومبوآمبولیک
 چـون  مشـکلاتی  ریوي، ترومبوآمبولی عمقی، وریدهاي در ترومبوز
 جداشدگی ین،جن رشد تاخیر زایی، مرده ،یاکلامپس پره مکرر، سقط

ممکـن اسـت    نیـز  را کاردیوواسکولر حوادث افزایش گاهی و جفت
 ارثـی  هـاي  جهـش  حاصـل  اخـتلالات  این اغلب ).3و2( کنند تجربه
 یـک  افـزایش  یـا  و ضـدانعقادي  عامـل  یـک  کمبود باعث که هستند
 کننـده  ایجـاد  عوامـل  تـرین  شایع از ).1( شوند یم انعقادي پیش عامل

 موتاسـیون  ،prc کمبـود  ،prs کمبود به توان می ارثی هاي ترومبوفیلی
 مطالعات در .)4( نمود اشاره 3 ترومبین آنتی کمبود و لیدن پنج عامل
 کانـادا  در Bates ،)5( ترکیـه  درو همکـاران   Kosarر ینظ شده انجام

)6(، Facchinetti  ــاران در ــاو همکــــ و  Lockwood و )7( ایتالیــــ
Wendel درعامل خطر  یک عنوان هب ارثی ترومبوفیلی )2( کایامر در 
  ه است.شد شناخته یاکلامپس پره و مکرر سقط مانند بارداري عوارض
prs ویتـامین  به وابسته گلیکوپروتئین کی k سیسـتم  کوفـاکتور  و 

prc .کمبود است prs  مشـخص  و تعریـف  1984 سـال  در بـار  اولـین 
  آن فـامیلی  شـیوع  .شـود  مـی  منتقـل  غالـب  اتـوزوم  شـکل  بـه  دیگرد

 فعال prc توسط گردش در ضدانعقادي ماده این رصد است.د 13-3
 گلیکــوپروتئین نــوعی prc ).2(کاهــد  یمــ را تــرومبین تولیــد وشــده 
 عـروق  انـدوتلیال  هـاي  سـلول  در ترومبین که هنگامی است. انعقادي
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 انعقـادي  پـیش  هاي فعالیت ؛شود می متصل ترومبومدولین به کوچک
 که شود می prc شدن فعال بسب ترومبین همچنین .شود می خنثی آن
 کـردن  غیرفعـال  طریق از حدودي تا را ترومبین تولید prs حضور در

 ایـن  شـیوع  برآورد براي .کند می کنترل فعال 5 و فعال 8 فاکتورهاي
 يبـاردار  در پـروتئین  ایـن  عملکردي فعالیت حدمرزي میزان کمبود

 وعین ـ 3 تـرومبین  آنتـی  ).8و2( شود می گرفته نظر در درصد 60-50
 ترکیـب  زا درون هـاي  سـولفات  هپـارین  بـا  که است طبیعی ضدانعقاد

 ؛کنـد  مـی  مهـار  را فعـال  10 فـاکتور  و شـده  تشـکیل  ترومبینشده و 
  ).9( است کشنده فاکتور این هموزیگوت کمبود

 در بارداري بیستم هفتهاز  بعد پروتئینوريبا  همراهخون  يپرفشار
 شـود  یده م ـینام یاکلامپس پره داشتند؛ یعیفشارخون طب که قبلاً یزنان

گر همـراه  یرمنتسب به علل دین عارضه با تشنج غیکه ا یو در صورت
  ).10نامند ( یباشد؛ آن را اکلامپس

 ،یاکلامپس ـ پـره بـا   3ترومبین آنتی و prs ، prc کمبود يدر موارد
  ).2همراه بوده است ( جنین رحمی داخل مرگ و مکرر سقط
شده  داده تشخیص ها بارداري کل از درصد 9/3 در یاکلامپس پره

ــتو  ــد 16 عل ــرگاز  درص ــاي م ــادري ه ــت م ــورهاي در .اس  کش
 در .اسـت  زایمـان  2000 هـر  در مـورد  کی ـ بـروز  میـزان  یافته توسعه

 2500 در کیــ جنــوبی ایرلنــد در ،مــانیزا 2000 در کیــ انگلســتان
 در کی ـ هلنـد  در و مـان یزا 2000 در کی ـ اسکاندیناوي در مان،یزا

  .)10( است شده گزارش نمایزا 1600
 در شـواهدي  ؛اسـت  ناشناخته همچنان یاکلامپس پره علت اگرچه

 لی ـاوا در بیمـاري  ایـن  ؛دهنـد  مـی  نشـان  کـه  هستند آوري جمع حال
 لحظـه  از پنهـان  پاتوفیزیولوژیـک  تغییـرات  و ابـد ی یم تظاهر بارداري
 اسپاسـم  عواقـب  از زیـاد  احتمـال  بـه  آثـار  ایـن  .شـوند  یم آغاز لقاح
ه مطالع در ).10( هستند ایسکمی و اندوتلیوم عملکرد اختلال ی،عروق

Kosar  کمبود همکارانو prs و prc بـراي  عامل خطـر  یک عنوان هب 
 ارثـی  ترومبـوفیلی  نهایـت  در .شد شناخته بارداري نامطلوب عوارض

 و مکـرر  سـقط  ماننـد  بـارداري  عـوارض  در عامل خطر یک عنوان به
  ).5( شد معرفی یاکلامپس پره

 برابــر در مقاومــت ترکیــه در همکــاران و Cagirgansدر مطالعــه 
 توجهی قابل طور هب یاکلامپس پره به مبتلا زنان در شده فعال c پروتئین
 ایـن  ایجـاد  بـراي  پـاتوژنزي  توانـد  یشـد م ـ  يری ـگ جـه یبود و نت بالاتر
در  Popaو  Soareدر مطالعـه   ).11( باشـد  بـارداري  دوره در بیماري
 بـه  تشـخیص  بـراي  لیـدن  پـنج  فـاکتور  و prs، prc هاي تست یرومان
 کـه  ارثـی  ترومبـوفیلی  بـا  آنهـا  ارتبـاط  و مغـز  عروقـی  حوادث موقع
 باتوجه ).12شد ( یتلق ارزش با ؛شود ایجاد افراد این در است ممکن

شـتر  یبـر وقـوع ب   یمبن ـ بختیـاري  و چهارمحـال  استان یمبو ویژگی به
 ســطح داراي کــه تاییروســ جمعیــت فراوانــی و فــامیلی هــاي ازدواج
این مطالعه به منظور  هستند؛ بارداري دوران هاي مراقبت از تري پایین

 3تـرومبین  یو آنت ـ prs  ،prcانعقادي فاکتورهاي کمبود  تعیین ارتباط
  انجام شد. اکلامپسی پرها بروز ب

  بررسی روش
ــن ــه ای ــورد مطالع ــاهدي - م ــاردار زن 142روي  ش ــتلا ب ــه مب  ب

 مراجعـه  یاکلامپس ـ رمبتلا بـه پـره  ی ـغزن بـاردار   142و  یاکلامپس ـ پره
 شـهرکرد  هـاجر  بیمارسـتان  زایمانو بخش  مامایی درمانگاه کننده به

  انجام شد 1391ور یت شهریلغا 1390بهشت یارد یط
 ینامـه کتب ـ  تیمادران باردار رضااز حات لازم، یپس از ارائه توض

 نـه یمعا اسبراس ـ یاکلامپس ـ پره گرفته شد.آگاهانه در مطالعه  شرکت
  ص داده شد.یتشخ بالینی میعلاو  زنان متخصص
 درمان تحت ،چندقلویی بارداريار عدم ورود به مطالعه شامل یمع

 يت مـادران بـرا  یز عـدم رضـا  یو ن انوکساپارین و آسپرین هپارین، با
  شرکت در مطالعه بود.

 بــه مبــتلا بـاردار  زنــان در انعقـادي  فاکتورهــاي کمبـود  فــرض بـا 
  درصـد و  15ر یب بـا مقـاد  ی ـبـه ترت  و زنان باردار سـالم  یاکلامپس پره

، حجـم  درصد 80درصد و توان آزمون  95نان ی، فاصله اطمدرصد 5
  ن شد.یینفر تع 142هر گروه نمونه 

و اطلاعـات   حـال  شـرح  ،فیزیکـی  معاینـات  اطلاعات مربـوط بـه  
  .دیدرج گرد يا در پرسشنامهک یدموگراف
 ،مـاه بعـد   شـش مطالعـه و   يادر ابتـد  هـا  یآزمودنزان فشارخون یم
  د.یگرد يریگ اندازه
 در آزمایشـگاه  در هـا  اخذ شد و نمونه بیماران از خونر تیل یلیم 4

 بررســی 3تـرومبین  آنتــی و prs ،prcن میـزا  نظــر از سـاعت  نــیم مـدت 
  تی ـ(ک کروموژنیـک  سـنجش  روش بـه  3 ترومبین آنتی سطح .شدند

Biophen Antithrombin 2.5  ،ن شد. استفاده از یی) تعفرانسه ساخت
 ایجـاد و  xa فـاکتور  مهارکننـده  پایه بر سنتتیک روش یک کیتن یا

 هپـارین  حضـور  در تـرومبین  آنتی وسیله هب یافته افزایش پایدار غلظت
 80-120زان یــبــه م 3تــرومبین آنتــی فعالیــت یعــیمحــدوده طب .اســت

زا بـا  ی ـالا روش بـه  prsو  prcح سـط  ).2درصد در نظـر گرفتـه شـد (   
د. محـدوده  ی ـن گردیـی ) تعآلمـان  ساخت( AESKU کیته از استفاد
درصد  65-140درصد و 50-150ب یبه ترت prcو  prs فعالیت یعیطب

  ).2درنظر گرفته شد (
 یت ـ يهـا  و آزمون SPSS-16 يافزار آمار ها با استفاده از نرم داده

 يدار یل شــدند. ســطح معنــیــه و تحلیــاســکوئر تجز يمســتقل و کــا
  در نظر گرفته شد. 05/0ها کمتر از  آزمون
  ها یافته

 18-42 دامنـه ( سـال  8/28±7/5 مـورد  گـروه زنـان   یسنن یانگیم
ــال 8/25±8/4ســال) و گــروه شــاهد   ــه  س ــود. 18-38(دامن  ســال) ب

نفـر   136ن سن دو گروه مشاهده نشـد.  یب يدار یمعن ياختلاف آمار
 ياخـتلاف آمـار   .گـروه شـاغل بودنـد    ر دودرصد) از زنان ه 8/95(
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  ک).یزنان مشاهده نشد (جدول  يباردار رتبهدر  يدار یمعن
 درصـد) از گـروه   8/14مـادر (  21در  یاکلامپس ـ سابقه قبلـی پـره  

  درصد) از گروه شاهد وجود داشت. 7/0ک مادر (یو  مورد
  

 درمانگاه کننده به مراجعه زنان يباردار رتبه فراوانی : 1 جدول
بهشت یارد یطشهرکرد  هاجر بیمارستان زایمانمامایی و بخش 

  1391ور یت شهریلغا 1390
  تعداد (درصد)  يباردار رتبه

  )2/53( 151  اول
  )2/23( 62  دوم
  )13( 37  سوم

  )7( 20  چهارم
  )5/3( 10  شتریپنجم و ب

  
 از )درصد2/16( مادر 23 و مورد گروه از )درصد9/16( مادر 24
 يراخـتلاف آمـا   ن نظریکه از ادند بو سقط سابقه داراي شاهد گروه
بدون سـابقه  از گروه مورد ( درصد) 4/1مادر ( 2 .نداشتند يدار یمعن

از سـقط در گـروه    يو مـورد  ن شـدند یدچـار سـقط جن ـ   )یقبل سقط
  د.یشاهد مشاهده نگرد

ــا  ــر ( 2تنه ــوز    4/1نف ــابقه ترومب ــورد س ــروه م ــد) از گ  در درص
  عمقی داشتند. وریدهاي
ــود ــادر ( 2در  prs کمب ــادر 6درصــد) از گــروه مــورد و   4/1م   م

ن اخـتلاف از نظـر   ی ـد و ای ـن گردیـی درصد) از گـروه شـاهد تع   2/4(
و  prc يانعقـاد  يفاکتورهـا  داز کمبـو  يمـورد  دار نبود. یمعن يآمار
  د.یمورد مطالعه مشاهده نگرد يها در گروه 3ترومبین آنتی
زان فشـارخون در زنـان هـر دو گـروه مـورد و شـاهد، پـس از        ی ـم
  شد. یابیوه) ارزیمتر ج یلیم 85/125( یعیماهه طب شش يریگیپ

  بحث
 prs  ،prcانعقادي کمبود فاکتورهاي  ن مطالعه،یج ایبا توجه به نتا

  نداشت. یاکلامپس در بروز پره ینقش 3ترومبین و آنتی
 سـنی  میـانگین و ) Wendel )2و  Lockwoodبا توجـه بـه مطالعـه    

 ینمیـانگ ن یا در بارداري شرایطتوان اظهار داشت  یمطالعه حاضر، م
 هـاي  بیمـاري  و بـوده  تر تحمل قابل ساختاري فیزیولوژي نظر از سنی
  .بردارد در را کمتري اي زمینه

 یدرصد از مادران گروه مورد مطالعه حاضر، سـابقه قبل ـ  8/14در 
 ،ن افــرادیــا شناســایی ابــ لــذا وجــود داشــت. یاکلامپســ ابــتلا بــه پــره

 دوره تــر دقیـق  هــاي مراقبـت  ،جــامع و مـدون  آموزشــی ریـزي  برنامـه 
 از توجهی قابل میزان به توان می نیاز مورد طبی هاي درمان و بارداري
  نمود. يجلوگیر بیماري این شدن خطرساز

 عـوارض  ایجـاد  و انعقـادي  فاکتورهـاي  کمبـود  ارتبـاط در مورد 
مشــابه و  جیمختلــف نتــا مطالعــاتدر  ،يدوران بــاردار در نــامطلوب
 جملـه  از .)13-15( اسـت دسـت آمـده    بـه با مطالعه حاضـر   يمتضاد

) در تـونس  13و همکـاران (  Klaiمطالعـه   بـه  توان می مشابه مطالعات

 پیامــد بــازن بــاردار  203و همکــاران  Klaiاشــاره نمــود. در مطالعــه 
 و جنـین  رشـد  تـاخیر  مکـرر،  سـقط  ،یاکلامپس پره بارداري نامطلوب

 و prc کمبودسه شدند. یزن باردار سالم مقا 100با  جفت جداشدگی
 نــامطلوب پیامــدهاي بــا يدار یمعنــ آمــاريارتبــاط  3 تــرومبین تــیآن

 Pabingerو  Vormittagمطالعـه  ن در یهمچن ـ ).13( نداشت بارداري
ــل  14( ــان، عوام ــرتبط) در آلم ــا م ــولی ب ــی ترومبوآمب ــه از قبل  جمل

و  prsد کمبـو  و G20210A پروتـرومبین  لیدن، پنج فاکتور موتاسیون
prc  ــی نقــصو ــرومبین آنت ــان در 3 ت ــار زن  دوران در مشــکلات دچ

 از یاکلامپس ـ پـره  بیمـاري ج نشان داد کـه  ینتا و بررسی قبلی بارداري
مطالعــه در  ).14( اســت ارتبــاط در فــوق فاکتورهــاي بــا کمتــر همــه

Yalinkaya هــاي موتاســیون بــین ارتبــاط ترکیــه، در همکــاران و 
هد) (شـا  یع ـیطب بارداري با زن 100در  یاکلامپس پره و ترومبوفیلیک

 د.ی ـگرد یابی ـ(مورد) ارز اکلامپسی و یاکلامپس پره واجد زن 100با 
 تتراهیـدروفولات  متیلن لیدن، پنج فاکتور موتاسیون نظر از زنان تمام

ــاز، ــیون ردوکت ــرومبین، ژن موتاس ــو پروت ــصو  prcو  prsد کمب  نق
ــی ــرومبین آنت ــی 3 ت ــدند بررس ــاوتی .ش ــر از تف ــیون نظ ــاي موتاس  ه

  ).15افت نشد (یگروه مورد با شاهد  مارانبی بین ترومبوفیلیک
 بـه  مبـتلا  بـاردار  مادران غربالگرين، یدر و Pabingerدر مطالعه 

 بـا  آنـان  موقـع  بـه  درمان و ترومبوفیلی و بارداري مکرر هاي شکست
 مطلـوب  پیامـد  بـه توانسـت   انوکسـاپارین  رینظ ضدانعقادي داروهاي
 و فسـفولیپید  بادیهاي آنتی بین ارتباطی همچنین منجر گردد. بارداري
 پروتــرومبین موتاســیون لیــدن، پــنج فــاکتور تــرومبین، آنتــی کمبــود

G20210A د کمبو وprs  وprc مثبتت یدر نها و ارثی ترومبوفیلی با 
 نقـش  آنـدوتلیال  عملکرد ).16( کردند پیدا بارداري سرانجام نمودن
  ).17( کند می ایفا یاکلامپس پره در ترومبوز ایجاد پاتوژنز در مهمی

 یبرخ ـ يهمکار عدمتوان به  یمطالعه حاضر م يها تیاز محدود
 بــودن يا مرحلـه  دو و گــرید منـاطق  بــه آنـان  مهــاجرت و مـاران یب از
 کوچکی بخش به مطالعه حاضر .زان فشارخون اشاره نمودیم یابیارز
ــوثر عوامــل از ــدایش در م ــره پی ــه یاکلامپســ پ ــرا .اســت پرداخت  يب

 بـا  رابطـه  در دیگـر  انعقادي فاکتورهاي ودکمب یابیارز یمطالعات آت
 يزیر ن طرحیهمچن شود. یه میتوص بارداري نامطلوب عوارض ایجاد

 یـا  منطقـه  در نـژادي  و ژنتیکـی  فاکتورهـاي  براسـاس  یمطالعات آت ـ
  گردد. یشنهاد میپ ،مختلف هاي جمعیت
  گیري نتیجه

، prsانعقـادي  ن مطالعه نشان داد کـه کمبـود فاکتورهـاي    یج اینتا
prc ندارد. یاکلامپس در بروز پره ینقش 3ترومبین و آنتی  

 قدردانی و تشکر
 رسول آل دکتر مریم) خانم 1059(کد  نامه پایان حاصلمقاله  این

از  مــانیدر رشــته زنــان و زابــراي اخــذ درجــه تخصصــی  دهکــردي
 نی ـا نیدانشکده پزشکی دانشگاه علوم پزشکی شهرکرد بـود. همچن ـ 
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ــه  ــرح تحق مقال ــاتیحاصــل ط ــماره ( یق ــت ) مصــوب 1327ش معاون
ت ی ـبود و با حماشهرکرد  یدانشگاه علوم پزشک يقات و فناوریتحق
 و تحقیقـات  معاونـت  از وسـیله  بـدین د یآن معاونت به انجام رس یمال

مـا را در   کـه  یکسـان همـه   و شهرکرد پزشکی علوم دانشگاه فناوري
 م.یینما می قدردانینمودند؛  يارین مطالعه یانجام ا
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 ________________________________________________________________________________________________________________________________  
Abstract 
Background and Objective: Thrombophilia is characterized by increasing blood coagulability. It causes 
preeclampsia and repeated abortions. This study was done to determine the corrolation of coagulation 
factors deficiency with preeclampsia. 

Method: This case-control study was carried out on 142 pregnant women with preeclampsia as caess and 
142 pregnant women without preeclampsia as controls. Coagulation factors including Prs, prc, and anti-
thrombin-3 were measured using ELISA and chromogenic methods. 

Results: Prs deficiency was found in 2 (1.4%) and 6 (4.2%) of cases and controls, respectively. This 
difference was not significant. Prc and anti-thrombin- 3 deficiencies was not found in cases and controls. 

Conclusion: There is not any relation between deficiencies of coagulation factors with preeclampsia. 

Keywords: Preeclampsia, Cougulution facors, Prs, Prc, Anti-thrombin 3 
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