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  87-95 : صفحات،1389، تابستان2، شماره11 دوره،فصلنامه باروري و ناباروري

 اكلامپسي  نيمه اول بارداري با وقوع پرهCRPبررسي ارتباط بين سطح سرمي 

  
  2 محمد اصغري ،*1بنائم ، ليدا مقدم1بيتا محمدي

 ، ايرانگروه مامايي، دانشكده علوم پزشكي، دانشگاه تربيت مدرس، تهران -1

   ايران تبريز،،تبريزـ درماني  و خدمات بهداشتيعلوم پزشكي نشگاه ، دابهداشت و تغذيه دانشكده گروه آمار و اپيدميولوژي،  دكتري آمار زيستي، -2
  
 

  چكيده
دوره علـل اصـلي مـرگ و ميـر            و از  بـارداري تـرين عـوارض طبـي در        اكلامپسي يكي از شايع   پره :زمينه و هدف  

هـدف   .است CRPاكلامپسي مورد بررسي قرار گرفته،    يكي از ماركرهايي كه جهت پيشگويي پره      . باشد ناتال مي  پره
   .بوداكلامپسي  نيمه اول بارداري با وقوع پرهCRPاين مطالعه تعيين ارتباط 

گيري  هفته اندازه  20 خانم باردار زير     400در CRP نگر، سطح سرمي   در اين مطالعه كوهورت آينده     :روش بررسي 
  آمريكايي متخصـصين  اكلامپسي خفيف و شديد طبق تعريف كالجپره. شد و تا زمان زايمان مادران پيگيري شدند  

هـاي آزمـون تحليـل       ، بـا روش   SPSS 15.افـزار آمـاري      هاي مطالعه توسط نـرم     داده .زنان و زايمان، تعريف شدند    
 p-value، تجزيـه و تحليـل آمـاري و          ROCآناليز رگرسيون لجـستيك و منحنـي         واريانس يكطرفه و تعقيبي توكي،    

  .دار در نظر گرفته شد  معني05/0كمتر از 
 اول،  بـارداري ،  ) سـال  35 و بيشتر از     19كمتر از   (آناليز رگرسيون لجستيك با در نظر گرفتن سن مادر            در :نتايج

اكلامپسي و پره CRP داري بين سطح  ي، ارتباط معنCRP، همراه با سطح  BMIمصرف مكمل كلسيم در بارداري و
 CRPنقطه برش  .يافت شد%) CI=95 80/1-34/3و =OR  45/2( و شديد) =39/1CI= 95%، 71/1OR-11/2(خفيف 
 و در   mg/l35/5،  %81 و ويژگـي  % 94 بـا حـساسيت      ROC منحنـي     آنـاليز  اكلامپـسي خفيـف بـا اسـتفاده از        در پره 

  .  بودmg/l45/5، %5/82و ويژگي % 4/94اكلامپسي شديد با حساسيت  پره
اكلامپـسي و     در معرض خطر پـره     تواند در شناسايي مادران   ، مي CRPرسد ماركر التهابي     به نظر مي   :گيرينتيجه

  .نياز استتري كاهش عوارض آن با مراقبت بيشتر، كمك كننده باشد؛ البته براي اثبات اين رابطه به مطالعات وسيع
  

  CRPاكلامپسي، بارداري، پره، التهاب :كليد واژگان
 نيمـه اول    CRPرتبـاط بـين سـطح سـرمي          بررسـي ا   . اصـغري محمـد     بنائم ليـدا،    محمدي بيتا، مقدم   :نحوه استناد به اين مقاله    

  .87-95: ، صفحات2، شماره )1389 (11سال : فصلنامه باروري و ناباروري. اكلامپسي بارداري با وقوع پره
  
  

  

  
  زمينه و هدف

ــاليانه  ــدود س ــت   50000ح ــه عل ــان ب ــر جه  زن در سراس
 نزديك به همين تعداد نيز     و ميرند مي بارداريپرفشاري خون   

اكلامپــسي از جملــه خــونريزي مغــزي، پــرهدر اثــر عــوارض 
 ؛دهنـد   نارسايي كليه و موارد ديگر جان خود را از دسـت مـي            

دچار عوارض جـدي       كه   اين در حالي است كه شمار بيماراني      
شوند به مراتب بيشتر از ميـزان مـرگ و          ناشي از بيماري مي   

  ).1 (مير آن است
  

  
  

علـت  ن  بـه عنـوا     و بـارداري يكي از عـوارض     اكلامپسي  پره
ــر  ــديتي و م ــراصــلي موربي ــين گ و مي ــادر و جن شــناخته  م

بـا    كـه   اسـت  %5-4 حـدود    اكلامپـسي پره شيوع   ).2 (شود  مي
 20بعـد از هفتـه      در ادرار   پـروتئين   دفع  افزايش فشار خون و     

هـاي  افـزايش آنـزيم    وقتي تشنج يا هموليز،   . شودمشخص مي 
پسي اكلامايجاد شود پره  ) سندرم هلپ ( كبدي و كاهش پلاكت   

  ).3 (دگردتواند سبب اكلامپسي مي

ليدا مقدم :  مسئول مكاتبه *
 دانشكده ،گروه ماماييبنائم، 

دانشگاه تربيت  علوم پزشكي،
تهران، زير پل گيشا، مدرس، 

  ايران
 :رايا نامه

moghaddamb@modares.ac.ir 
  29/7/1388 :دريافت
  28/11/1388 :پذيرش
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هــاي تشخيــصي هــاي متعــددي در مــورد آزمــونبررســي
ولــي در حــال حاضــر اســت؛ اكلامپــسي صــورت گرفتــه  پــره

معتبـر و اقتـصادي      هيچگونه آزمون غربالگري قابـل اعتمـاد،      
هــاي اكلامپــسي وجــود نــدارد و تنهــا بــا مراقبــت  بــراي پــره

اكلامپـسي را در    توان پـره  يريزي شده قبل از زايمان م      برنامه
   .مراحل اوليه تشخيص داد

اكلامپسي، شناسايي  نخستين قدم در پيشگيري از بروز پره      
ــان طــي    ــن زن ــان در معــرض خطــر و درمــان اي زودرس زن

 تشخيصي و    يك تست مناسب   ؛ لذا هاي پره ناتال است   مراقبت
 كه ارزان قيمت بوده و براي تمام زنان حامله مفيد           غربالگري  

شـــواهد كلينيكـــي و  .غيـــر تهـــاجمي باشـــد، لازم اســـتو 
دهند كه اختلال عملكرد سـلول       بسياري نشان مي   اييبيوشيمي

اكلامپـسي  آندوتليال ممكن است علـت اوليـه در پـاتوژنز پـره           
  ).4 (باشد

اختلال عملكرد آندوتليال با افزايش سطح ماركرهاي التهابي 
اكلامپـسي   هكـه در زنـان بـا پـر        است  ديده شده    .ارتباط دارد 

ماننـد  ) 5 ( بالاترنـد  طبيعـي  بـارداري نسبت بـه    چندين ماركر   
CRP1 6 (كه يك ماركر التهابي سيستميك است.(  

CRP در ابتـــدا توســـط Tillett و Francis 1930 در ســـال   
 عنوان يك ماده در سرم بيماران با التهاب حاد كـشف شـد            ه  ب
)7.( CRP   سـت هاي آسـيب ديـده و التهـابي ا         يك ماركر بافت. 

 ؛يابـد افزايش مي  2آشكاراكلامپسي   در پره  CRPسطح مادري   
بينـي   عنوان مـاركر پـيش    ه  اما هنوز در مورد استفاده از آن ب       

 بـارداري  اول و دوم     سـه ماهـه   اكلامپسي در طـول      كننده پره 
 يك پروتئين فاز حاد است كه       اين ماركر  ).8 (شك وجود دارد  

 شـديد، عفونـت     ها در پاسخ به آسيب بافتي     توسط هپاتوسيت 
ميكروبي، بيماري اتوايميون سيستميك و تومورهـاي بـدخيم         

تـرين  تـرين و سـريع     يكـي از اساسـي     CRP. شـود ساخته مي 
 سال اسـت كـه      70ها به آسيب التهابي است و بيشتر از         پاسخ

  براي تشخيص و ارزيابي عفونـت حـاد و التهـاب بكـار بـرده               
يع آمنيوتيـك و     در مـا   CRPاند كـه    اخيرا نشان داده   .شود مي

 مـايع   CRPافزايش غلظـت    . گيري است ادرار جنين قابل اندازه   
آمنيوتيــك بــا افــزايش خطــر زايمــان زودرس، عفونــت مــايع 

                                                 
1- C-Reactive  Protein 
2- Overt  

اكلامپـسي  آمنيوتيك، كوريوآمنيونيت، عفونت بند نـاف و پـره        
بينـي كننـده و     شناسايي بيشتر عوامـل پـيش     ). 9(ارتباط دارد   

تـر   با تشخيص سـريع زمينه ساز پرفشاري خون در بارداري    
تواند در كاهش مرگ و ميـر و عـوارض ناشـي از              بيماري مي 

 تـاكنون   .سزايي داشته باشـد    هبيماري در مادر و جنين نقش ب      
 CRPاكلامپــسي بــا مطالعــات زيــادي در زمينــه ارتبــاط پــره

   .صورت گرفته است
 در بيمارستان آرش     كوهورت  مطالعهيك  بيگي و همكاران    

 مـادر  170در  CRPكلامپـسي و بـاط پـره ا   در مورد ارت  تهران
داري بـين  ي دريافتنـد كـه ارتبـاط معن ـ     وانجام دادنـد  باردار

ــسي وجــود دارد   وCRP ســطوح ــره اكلامپ ــين  .)10 (پ همچن
 سرم مادران بارداري كه بارداري طبيعـي        CRPمطالعه سطح   

 توسـط آيـت اللهـي و همكـارانش بـه            ،اكلامپسي داشتند و پره 
داري ي ايمان انجام شد كه ارتباط معن   موقع ز  ،صورت مقطعي 

از طـرف ديگـر    ).11 (اكلامپسي وجود داشـت   و پره  CRPبين  
Savvidouــاران ــطح     و همك ــاوتي در س ــيچ تف ــين CRPه    ب

هـاي بـاردار    اكلامپسي شدند بـا خـانم     هايي كه دچار پره   خانم
گـزارش  نيـز   و همكـاران   Djurovic).12(كردنـد  نطبيعي پيدا 

اكلامپـسي   و خطر پره   CRPتباطي بين غلظت    كردند كه هيچ ار   
 و همكـاران    Tjoaو  ) 14 ( و همكاران  Wolf .)13 (وجود ندارد 

اكلامپسي هاي بارداري كه بعداً دچار پره     خانمكه   دريافتند) 8(
نتيجـه   و همكـاران  Qiu . بـالاتري داشـتند  CRPشـدند سـطح   

ز شدند به طور ويژه ا    اكلامپسي مي   گرفتند زناني كه دچار پره    
داراي فـشار    بالاتري نسبت به زنـان       CRPنظر آماري غلظت    

   ).15( داشتند خون طبيعي
اكلامپسي يكي از مـشكلات      اشاره شد پره   قبلأطور كه   همان

شايع زمان بـارداري اسـت كـه باعـث افـزايش مـرگ و ميـر                 
 درصــد 40شــود و علــت بــيش از مــادري و پــره ناتــال مــي

اينكه بارداري   .)16( شدباياتروژنيك مي اهاي زودرس    زايمان
يا تشديدكننده فشار خون گـردد،      ايجاد  تواند باعث   چگونه مي 

هنوز عليرغم سالها تلاش بي وقفـه در ايـن زمينـه ناشـناخته              
ترين مشكلات حل نـشده     مانده است و اين اختلالات جزء مهم      

  اي كـه بيمـار مبـتلا بـه         خطـرات عمـده   . )17( باشدمامايي مي 
  فشار خون شـديد و     : كند عبارتند از  ديد مي اكلامپسي را ته  پره
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خــونريزي داخــل مغــزي،    (هــاي فــشار خــون   اورژانــس
، نارســايي حــاد كليــه، نارســايي )آنــسفالوپاتي هايپرتانــسيو

احتقاني قلب، جداشدن زودرس جفـت، انعقـاد داخـل عروقـي            
 .)18(  ادم ريـوي    و ، افزايش فـشار داخـل مغـز       1)DIC(منتشر  

 HELLPاكلامپسي شديد سندرم    رهيكي از عوارض پ   همچنين  
 كــاهش تعــداد  وهــاي كبــديهمــوليز، افــزايش ســطح آنــزيم(

اخـتلال شـديد در اعمـال كبـد، كليـه، ريـه و              . باشدمي) پلاكت
باشد كه  اكلامپسي شديد مي  سيستم عصبي مركزي نتيجه پره    

  نيازمنــد توجــه شــديد و مراقبــت ويــژه در درمــان ايــن       
   .استبيماري 

درمـان مناسـب سـبب طـولاني شـدن          تشخيص زودرس و    
بخـشد كـه    شود و شـرايط را طـوري بهبـود مـي          بارداري مي 

خيلي موارد ماحصل كار براي جنين و مـادر رضـايت بخـش             
 نيمـه   CRP؛ لذا اين مطالعه با هـدف تعيـين ارتبـاط            )18( است

  .اكلامپسي انجام شداول بارداري با وقوع پره
  

  بررسيروش 
هـاي بـاردار بـا    نگر كليه خانمهدر اين مطالعه كوهورت آيند   

 هفته كه به مطب پزشكان متخصص       20سن بارداري كمتر از     
ــان همكــار ايــن طــرح  ــان در  ( زن ســه پزشــك متخــصص زن

هـاي دوران بـارداري مراجعـه       جهت مراقبـت  ) شهرستان نور 
 تا زمـان    و معيارهاي ورود به مطالعه را داشتند      بودند  نموده  

  . بررسي قرار گرفتند تحت) نفر400(تكميل حجم نمونه 
 20 مطالعه عبارت بود از سن بارداري زير         بهشرايط ورود   

عدم وجود سـابقه بيمـاري ديابـت،          تك قلويي،  بارداري هفته،
هـاي  بيمـاري كليـوي و عفونـت      عدم وجود پرفـشاري خـون،       

  .بارداريسيستميك از قبل از 
در صورتي كه در طي بارداري و پس از ورود در مطالعـه،             

هـاي شـديد سيـستميك از جملـه         ردار دچـار عفونـت    خانم بـا  
سـن بـارداري     .شـد گرديد از مطالعـه خـارج مـي       سرخجه مي 
ــدگي (LMPبراســـاس  ــرين قاعـ ــين روز آخـ ــين ) اولـ و اولـ

 بــارداري تعيــين 20ســونوگرافي انجــام شــده قبــل از هفتــه  
 در صورتي كه خانم باردار قاعدگي نامنظم داشـت          .گرديد مي
ي تعيين سن بارداري از اولـين        مشخصي نداشت برا   LMPو  

                                                 
1- Dissminated Intravascular Coagulation 

 .شد  بارداري استفاده    20سونوگرافي انجام شده قبل از هفته       
ايي كه از قبل تنظيم شده بود اطلاعات لازم از          طبق پرسشنامه 

ايـن پرسـشنامه شـامل اطلاعـات         . گرفته شد  باردارهاي  خانم
قـد و وزن     هـاي قبلـي،    بارداريسابقه باروري و     دموگرافيك،

 مــاه قبــل از 3مــصرف آهــن و اســيد فوليــك  ،اربــاردخــانم 
كلسيم از هفتـه    (مصرف كلسيم    ،بارداري و در طول     بارداري

 بـه   mg500 بارداري به صورت يك روز در ميان بـا دوز            18
ــانم ــد  خ ــاردار داده ش ــاي ب ــول  ) ه ــامين در ط ــولتي ويت و م

 سـابقه   مصرف سيگار توسط خود فرد يا اطرافيـان        ،بارداري
  هــاي عفــوني در طــي وابــتلا بــه بيمــاريهــاي قبلــي بيمــاري
  . بودبارداري

آزمايش خون براي تعيين سطح       مطالعه، بهبه محض ورود    
CRP       تـا زمـان زايمـان        براي كليه مادران باردار انجام شد و

 CRP آزمـايش . هاي روتين دوران بارداري انجام شد     مراقبت
كليه مادران تحت مطالعـه در يـك آزمايـشگاه در شهرسـتان             

انجام شد تـا اطمينـان بيـشتري از يكـسان بـودن نحـوه               نور  
. هاي مورد استفاده وجود داشته باشد     ا و كيت  هانجام آزمايش 

هـا تنهـا بـه گـزارش مـوارد          با توجه به اينكه اغلب آزمايشگاه     
نمودنـد، بـا يـك آزمايـشگاه در          اكتفا مـي   CRPمثبت يا منفي    

يـه  در كل  CRP شهرستان نور هماهنگي به عمل آمد تـا سـطح         
  . گيري شودهاي سرمي اندازهنمونه

CRP  هاي گرفته شده با استفاده از ارزيابي        پلاسماي نمونه
Immunoturbidometric      گيـري   با آناليزور فتومتريـك انـدازه

اطلاعات بعـد از زايمـان نيـز         ). ايران -كيت پارس آزمون  ( شد
پس از هماهنگي با بيمارستان امام خميني شهرستان نـور بـا            

   .هاي گرفته شده تكميل شد پرونده نمونهمطالعه
 عنـوان فـشار خـون سيـستوليك       ه  اكلامپـسي خفيـف ب ـ    پره

≤mmHg140      و فشار خـون دياسـتوليك  ≤mmHg90    بعـد از 
   در ادرار   mg300≥ در ادرار پروتئين  دفع   و   بارداري 20هفته  

ــا 24 ــاعته ي ــوژي  + 1 ≥ س ــه ترمينول ــف كميت ــق تعري ــر طب  ب
ACOG2   پـسي شـديد براسـاس فـشار        اكلامپـره . تعريف شـد

يا وجود + 2≥ يا پروتئين اوريmmHg110≥ خون دياستوليك
 اليگوري، مانند سردرد،همزمان با افزايش فشار خون علائمي 

هـاي   افـزايش آنـزيم    ترومبوسيتوپني، افزايش كراتينين سرم،  
                                                 
2- American College of Obstetricians and Gynecologists  
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) ACOGطبق  تعريف كميتـه ترمينولـوژي        (ادم ريوي    كبدي،
  ).19 (تشخيص داده شدند

شـده   اطلاعات موجود در پرسشنامه و اطلاعـات اخـذ        كليه  
ــا اســتفاده   ــارداري و پــس از زايمــان ب ــزار ازطــي ب  نــرم اف

تحليـل واريـانس   هـاي   آزمونبا و  15ويرايش    SPSSآماري
رگرسيون لجـستيك و منحنـي      تعقيبي توكي، آناليز    يك طرفه،   

ROC       و  شـد   ، تجزيه و تحليل آمـاريp-value     05/0 كمتـر از 
  .تلقي گرديد دار معني

  
  نتايج

 2/26±5/5در ايــن مطالعــه ميــانگين ســني مــادران بــاردار 
، ميـانگين  kg/m25/4±2/26 ، ميانگين شاخص تـوده بـدن  سال

، ميانگين تعداد سقط كمتـر      CRP  ،mg/l7/2±5/3غلظت سرمي   
 بــارداري ميــانگين تعــداد ، و حــداقل صــفر2 بــا حــداكثر 1از 
  .  بودداريبار 1 و حداقل 6 با حداكثر 98/0±8/1
مادران باردار مصرف فروس سولفات در بارداري،       % 7/99

% 3/82 مـاه قبـل از بـارداري،         3مصرف اسيد فوليـك     % 3/72
  مـــصرف % 5/45مـــصرف اســـيد فوليـــك در بـــارداري،    

ــارداري و   ــامين در ب ــولتي ويت ــسيم در % 8/55م مــصرف كل
 بارداري به صورت يك روز در ميان بـا      18از هفته    (بارداري

عدم مـصرف كلـسيم در بـارداري را         % 2/44و  ) mg500دوز  
 نفر كلـسيم  177 نفر كلسيم مصرف مي كردند و  223(داشتند  

  ).كردند مصرف نمي
 در سه گروه مـورد نظـر        CRP  ميانگين  سطح 1طبق جدول   

اكلامپـسي  هـاي مبـتلا بـه پـره       خانم ،طبيعيهاي باردار   خانم(
ــديد  ــف و ش ــود از  ) خفي ــارت ب ــب عب ــه ترتي و  15/3،95/6 ب

mg/l68/9   4 اكلامپسي خفيف و شديد به ترتيب      و شيوع پره %
   . بود% 5/4و 

ميـانگين  نـشان داد كـه بـين        يكطرفـه   نتايج تحليل واريانس    
CRP داري وجــود داشــت   يســه گــروه اخــتلاف معنـ ـ   در 

)0001/0p<( .          همچنين براساس نتـايج آزمـون تعقيبـي تـوكي
ين گروه خفيف با    براي مقايسه دو به دوي ميانگين گروهها، ب       

داري   ي و خفيف با شديد اخـتلاف معن ـ       طبيعي، شديد با    طبيعي
  ).>05/0p (مشاهده شد

با استفاده از آناليز رگرسيون لجستيك، عوامل بالقوه موثر         
 مـورد بررسـي     CRPاكلامپسي همراه بـا سـطح        بر وقوع پره  
در و شـديد    اكلامپسي خفيف    پره يز براي آنالاين  . قرار گرفتند 

   . انجام گرفته با بارداريهاي طبيعيمقايس
اكلامپـسي   بـر وقـوع پـره    مـوثر  بالقوهعوامل 2طبق جدول   

 19 اول، سـن كمتـر از        بارداري، مصرف كلسيم،    BMI :شامل
 در مــدل آنــاليز  CRP ســال و نيــز ســطح   35و بــالاتر از 

آنـــاليز رگرســـيون  در .رگرســـيون لجـــستيك وارد شـــدند
اكلامپـسي  پـره  و CRP سطح داري بين   يارتباط معن  ،كلجستي
 =45/2OR( و شديد ) 71/1OR=، 11/2-39/1CI= 95%( خفيف

 واحـد   1 بدين معنـا كـه بـا         .يافت شد %) 80/1CI=95-34/3 و
اكلامپـسي  سـرم، مخـاطره وقـوع پـره    CRP  افزايش در سطح

اكلامپـسي شـديد    و به مخاطره وقـوع پـره       برابر   71/1خفيف  
  .شود مي برابر 45/2

 ــ ــر ب ــسيم،جــه عوامــل ديگ ــاط  ز مــصرف كل ــك ارتب هيچي
  .اكلامپسي نداشتنددو نوع پره داري با وقوع هر  يمعن

اكلامپسي خفيـف بـا      در پره  1)نقطه برش ( CRP ثرؤسطح م 
 و ويژگـي   %94 بـا حـساسيت      ROC منحنـي     آناليز استفاده از 

                                                 
1- Cut off point 

  اكلامپسي خفيف و شديد در مادران باردار تحت مطالعه و شيوع پرهCRPسطوح  .1جدول 
  

ميانگين سطح   درصد  تعداد  موارد
CRP (mg/L)  

انحراف معيار سطح 
CRP (mg/L)  

 سطح حداقل
CRP (mg/L)  

 سطح حداكثر
CRP (mg/L) 

  6/14  05/0  30/2  15/3  %5/91  366   طبيعي بارداري

  9  5  22/1  95/6  %4  16  اكلامپسي خفيفپره
  41/15  1/4  07/3  68/9  %5/4  18  اكلامپسي شديدپره

  

0001/0p< F 2o.399=86.44,: تحليل واريانس يك طرفه  
05/0p< : آزمون توكي(مقايسه دو به دو( 
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81%  ،mg/l35/5 نقطـه بـرش      بدين معنا كـه بـا      بودmg/l35/5 
ــرهافــرادي را كــه دچــ% 94 تــوانمــي اكلامپــسي خفيــف ار پ
 افرادي را كه سالمند   % 81 و )mg/l35/5  بالاي CRP( شوند  مي

 تـشخيص داد  بـه درسـتي      )mg/l35/5  كمتـر از   CRP(هستند  
  .)1نمودار (

اكلامپـسي شـديد بـا       در پـره   )نقطه بـرش   (CRPثرؤسطح م 
و  %4/94 بـــا حـــساسيت ROC منحنـــي آنـــاليز اســـتفاده از

 mg/l45/5 يعني با نقطـه بـرش     . بود mg/l45/5،  %5/82ويژگي
اكلامپــسي شــديد افــرادي را كــه دچــار پــره% 4/94 تــوانمــي
 افــرادي را كــه %5/82  و)mg/l45/5 بــالاي CRP( شــوند مــي

 بـه درسـتي تـشخيص داد       )mg/l45/5 كمتـر از   CRP( سالمند
  .)2نمودار (

خفيـف در   اكلامپـسي    در پره  )نقطه برش ( CRP ثرؤسطح م 
 آنـاليز   بـا اسـتفاده از     كردنـد  مـي  افرادي كه كلـسيم مـصرف     

 mg/l9/7، %94و ويژگـي  %7/66 بـا حـساسيت   ROC منحنـي  
افـرادي كـه    %7/66 تـوان  مي mg/l9/7  يعني با نقطه برش  .دبو

ــدكلــسيم مــصرف مــي اكلامپــسي شــديد و دچــار پــره كردن
افـرادي كـه كلـسيم       %94 و )mg/l9/7بـالاي    CRP( شـدند  مي

 را  )mg/l9/7 كمتـر از   CRP( كردند و سالم بودنـد    مصرف مي 
  .به درستي تشخيص داد

خفيـف در   اكلامپـسي    در پره  )نقطه برش ( CRP ثرؤسطح م 
 آنـاليز   بـا اسـتفاده از     كردنـد افرادي كه كلسيم مـصرف نمـي      

، %7/81 و ويژگــــي %6/84 بــــا حــــساسيت ROCمنحنــــي 
mg/l75/5 يعني با نقطه برش    .بود  mg/l75/5 6/84 تـوان   مي% 

اكلامپـسي   و دچـار پـره     كردنـد رف نمي افرادي كه كلسيم مص   
افـرادي كـه     %7/81 و )mg/l75/5بالاي   CRP( شدند شديد مي 

 كمتــر از CRP( كردنــد و ســالم بودنــدكلــسيم مــصرف نمــي
mg/l75/5 (را به درستي تشخيص داد.  

 در  اكلامپـسي شـديد    در پـره   )نقطه برش ( CRPثر  ؤسطح م 
 آنـاليز   بـا اسـتفاده از     كردنـد افرادي كه كلـسيم مـصرف مـي       

 mg/l2/14، %100 و ويژگـي  %50 بـا حـساسيت  ROC منحني 
 افـرادي كـه     %50 تـوان  مـي  mg/l2/14 يعني با نقطه برش    بود

ــد كلــسيم مــصرف مــي اكلامپــسي شــديد  و دچــار پــره كردن
افرادي كـه كلـسيم      %100 و )mg/l2/14 بالاي CRP( شدند مي

 را) mg/l2/14 كمتر از  CRP( كردند و سالم بودند   مصرف مي 
  .به درستي تشخيص داد

 لامپسي خفيف و شديد در مقايسه با بارداري هاي طبيعي بررسي عوامل موثر بر پره اك.2جدول 
  )نرمال، خفيف و شديد) (تحليل رگرسيون لجستيك چند حالتي(

  

  %)95(فاصله اطمينان   )OR(نسبت شانس  عوامل موثر

      اكلامپسي خفيف مبتلا به پرهگروه 

  CRP  71/1  11/2-39/1سطح   
  03/0-65/0  137/0  مصرف كلسيم  

  27/0-16/8  5/1   سال35و بالاتر از  19سن كمتر از   

  BMI 08/1  21/1-95/0  

  43/0-99/4  46/1 بارداري اول  

       شديد     اكلامپسي گروه مبتلا به پره
  CRP  45/2  34/3-8/1سطح   
  002/0-31/0  03/0  مصرف كلسيم  
  28/0-46/48  65/3   سال35 و بالاتر از 19سن كمتر از   
  BMI  06/1  23/1-91/0  
  39/0-41/8  82/1 ي اولباردار  
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 در  اكلامپـسي شـديد    در پـره   )نقطه برش ( CRP ثرؤسطح م 
 آنـاليز   بـا اسـتفاده از     كردنـد افرادي كه كلسيم مـصرف نمـي      

 mg/l45/5، %79 و ويژگــي %94 بــا حــساسيتROC منحنــي 
 افـرادي كـه     %94 تـوان   مي mg/l45/5 يعني با نقطه برش   . بود

مپــسي شــديد اكلا و دچــار پــره كردنــدكلــسيم مــصرف نمــي
افـرادي كـه كلـسيم       %79 و )mg/l45/5بـالاي    CRP( شدند مي

) mg/l45/5 كمتـر از   CRP( كردند و سالم بودنـد    مصرف نمي 
  .را به درستي تشخيص داد

  

  بحث
 خـانم بـاردار در   400 سـرم در    CRPدر اين مطالعه سـطح      

ها تا پايان   گيري شد و تمام اين نمونه      اندازه باردارينيمه اول   
 %)5/91( نفـر  366ها  از بين اين نمونه    . شدند پيگيريي  باردار

 نفـر   18اكلامپـسي خفيـف،     پـره %) 4( نفر   16طبيعي،   بارداري
 ميـانگين غلظـت سـرمي     داشتند و   اكلامپسي شديد   پره%) 5/4(

CRP     بـه   ؛داري متفاوت بود   طور معني  هدر سه گروه مادران ب 
اي ه ـ در نيمه اول بـارداري در خـانم        CRP سطح   صورتي كه 

شـدند بـالاتر از     اكلامپـسي مـي    دچـار پـره    بارداري كـه بعـداً    
ــارداري ــي ب ــودطبيع ــزايش   و  ب ــا اف ــطح ب ــدت CRPس ، ش

   .اكلامپسي بيشتر شد پره
 سـطح  داري بين  يارتباط معن ،كآناليز رگرسيون لجستي در
CRP عوامل ديگـر   و   يافت شد  و شديد  اكلامپسي خفيف پره و 

داري بـا وقـوع       يرتبـاط معن ـ  هيچيـك ا   جز مصرف كلـسيم،    هب
اكلامپـسي   اگرچـه در پـره     .اكلامپـسي نداشـتند   هردو نوع پره  

،  است OR=60/3 سال، 35 و بالاي    19شديد در سنين كمتر از      
اكلامپسي شديد يافـت    داري بين سن و وقوع پره       يارتباط معن 

شـد نتيجـه     دار بود، مـي    يدر صورتي كه اين ارتباط معن      .نشد
ن مــادر در ســنين پــر خطــر از نظــر  گرفــت كــه قــرار گــرفت 

باعث افزايش حـدود    )  سال 35 و بالاي    19زير  ( اكلامپسي پره
 ولـي   ؛دوش ـ پره اكلامپسي شديد مي     برابري احتمال وقوع   5/3

در حال حاضر با توجه به فاصله اطمينان بـه دسـت آمـده و               
تـوان بـه      نمـي  ،دار بودن اين ارتباط در اين مطالعـه        عدم معني 

  .  دست يافتاي چنين نتيجه
 CRP mg/l35/5 نقطـه بـرش    بـا  ROC منحنـي    آنـاليز  طبق
اكلامپــسي خفيــف افــرادي را كــه دچــار پــره % 94تــوان  مــي
بـه درسـتي تـشخيص       افرادي را كه سـالمند    % 81 و شوند مي
 CRP بـا نقطـه بـرش     نيـز    اكلامپـسي شـديد   پرهدر مورد   . داد

mg/l45/5 پـسي  اكلام افرادي را كه دچـار پـره   % 4/94توان   مي
 بـه درسـتي      افـرادي را كـه سـالمند       %5/82 و شوندشديد مي 

  . تشخيص داد
Savvidou   سـطح   "اي تحـت عنـوان     و همكاران مطالعهCRP 

انجـام   "اكلامپـسي شـدند    دچار پره  در زنان بارداري كه بعداً    
هدف از اين مطالعه اين بود كه آيا پاسخ التهـابي مـادر             . دادند
 بيني كند؟ هيچ تفاوتي در سطح      اكلامپسي را پيش  تواند پره مي

 CRP) سطح موثر( براي تعيين نقطه برش  ROC منحني.1نمودار 
 ,Cut-off: 5.35mg/lاكلامپـسي خفيـف  در مـادران بـاردار بـا پـره    

Sensitivity: %94, Specificity: %81  
 

 CRP) سطح موثر ( براي تعيين نقطه برش      ROC  منحني .2نمودار  
 ,Cut-off: 5.45mg/l اكلامپـسي شـديد  در مـادران بـاردار بـا پـره    

Sensitivity: %94.4, Specificity: %82.5  
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CRP  هاي اكلامپسي شدند با خانم   هايي كه دچار پره    بين خانم
 و همكاران  Djurovicهمچنين ).12 (باردار طبيعي پيدا نكردند

 و گزارش كردند كه هيچ ارتبـاطي        )13 (اي انجام دادند   مطالعه
ممكـن  . اكلامپـسي وجـود نـدارد      و خطر پـره    CRPبين غلظت   

مطالعـه  ايرت نتـايج ايـن دو مطالعـه بـا نتـايج             است علـت مغ ـ   
تفـاوت در نـوع مطالعـه، حجـم نمونـه و محـل انجـام                حاضر  

  .مطالعه باشد
 و Wolf ايـي بـود كـه   مـشابه مطالعـه   كنـوني   نتايج مطالعـه    

 )10( و بيگي و همكاران      )8 ( و همكاران  Tjoa و   )14(همكاران  
گيـري  زه را اندا  CRP بارداريانجام دادند و در سه ماهه اول        
   دچـار   هاي بارداري كـه بعـداً     نمودند و مشخص شد كه خانم     

  . بالاتري داشتندCRPاكلامپسي شدند سطح پره
 و همكاران   Qiu  توسط 2004در مطالعه ديگري كه در سال       

 سرم مـادر و خطـر       CRPنگر غلظت   تحت عنوان مطالعه آينده   
اكلامپــسي انجــام شــد نتيجــه گرفتنــد زنــاني كــه دچــار  پــره
شدند به طـور ويـژه از نظـر آمـاري غلظـت             اكلامپسي مي  پره

CRP      داشتند داراي فشار خون طبيعي    بالاتري نسبت به زنان  
  . بودكنوني كه مشابه نتايج )15(

 CRPبيگي و همكاران مطالعه اي تحت عنوان ارتباط سـطح           
  170 در    اول بـارداري و وقـوع پـره اكلامپـسي          سه ماهـه  در  

 مشاهده كردند كـه ميـانگين سـطح         و انجام دادند خانم باردار   
 در زنان مبتلا به پـره اكلامپـسي در مقايـسه بـا              CRPسرمي  

ــا   ــاني ب ــارداريزن ــت ب ــالاتر اس ــي ب ــر18/6(  طبيع    در براب
 mg/l 12/4 .(   4افراد با≥CRP    بالاتري بـراي    خطر در معرض 

 بـه عبـارتي بيمـاران بـا         ؛ قـرار داشـتند    ابتلا به پره اكلامپسي   
4≥CRP  ،15/6 4بر نسبت به افراد با       برا< CRP    شانس ابـتلا 

   . كه مشابه نتايج كنوني بود)10( به پره اكلامپسي داشتند
 در   توسـط آيـت اللهـي و همكـارانش           در مطالعه ديگري كه   

 سـرم   CRPسـطح    ،شهر مشهد به صورت مقطعي انجام شـد       
اكلامپـسي داشـتند    طبيعي و پـره   بارداريمادران بارداري كه    

هاي باردار   در خانم  CRP سطح   .گيري شد  ازهموقع زايمان اند  
اكلامپـسي   هـاي بـاردار بـا پـره        در خـانم   ،mg/l2±7/6 طبيعي

ــف ــرهmg/l1/7±2/9 خفيـــ ــديد  و در پـــ ــسي شـــ  اكلامپـــ
mg/l3/7±8/12 سطوح. )11(  بود CRP دست آمـده در ايـن       ه ب

دسـت آمـده در      هها بـالاتر از سـطوح ب ـ       مطالعه در تمام گروه   

توان آن را مرتبط با اختلاف مكـاني  يكه م  بود حاضرمطالعه  
دو مطالعــه در دو شــهر بــا موقعيــت جغرافيــايي متفــاوت يــا 

  هـــاي آزمايـــشگاهي و يـــا اخـــتلاف زمـــان اخـــتلاف كيـــت
در مطالعــه مــشهد در زمــان زايمــان، در  (CRPگيــري انــدازه

  .دانست) مطالعه ما در نيمه اول بارداري
  مكمل ني كه  مشاهده شد كه مادرا    ،در مورد مصرف كلسيم   
، نسبت به ديگر مادران بـا سـطوح         كلسيم مصرف مي نمودند   

  .شدند  دچار پره اكلامپسي خفيف يا شديد ميCRPبالاتر 
اكلامپـسي   در مورد تاثير مصرف مكمل كلسيم بر وقوع پره        

حـاكي از اثـر     تاكنون مطالعات زيادي انجـام شـده كـه اغلـب            
پــسي كننــده مــصرف كلــسيم بــر وقــوع پــره اكلام پيــشگيري

  فـرض شـده كـه كـاهش جـذب كلـسيم بـا تحريـك             . باشند مي
و رنـين و در نتيجـه افـزايش          آزاد شدن هورمون پاراتيروئيد   

هـاي عـروق عـضلات       غلظت كلسيم داخـل سـلولي در سـلول        
تواند سبب افـزايش فـشار خـون و انقبـاض عـروق        صاف مي 

احتمال ديگر براي عملكرد مكمل كلسيم در كاهش فشار       . شود
 آزاد شدن هورمـون پاراتيروئيـد و        ، است كه كلسيم   خون اين 

 بنابراين انقباض   ؛دهد غلظت كلسيم داخل سلولي را كاهش مي      
. شـود  يابـد و عـروق ديلاتـه مـي         عضلات صـاف كـاهش مـي      

همچنين كلسيم ممكن است يك اثر غير مستقيم روي عملكـرد           
  وســيله افــزايش ســطح منيــزيم داشــته   هعــضلات صــاف بــ

ــد   ــ). 20(باش ــا توج ــادران    ب ــه م ــن مطالع ــه در اي ــه اينك ه ب
 دچـــار CRPكننـــده كلـــسيم بـــا ســـطوح بـــالاتر   مـــصرف

اين نتيجه با نتايج ساير مطالعـات كـه         شدند،   اكلامپسي مي  پره
اثر حفاظتي كلسيم در مورد پـره اكلامپـسي را مطـرح كـرده              

   .بودند، همخواني دارد
هاي پـيش التهـابي    وسيله آزاد شدن سيتوكين ه ب CRPتوليد  

 و تومور نكروتيك فاكتور آلفا تحريك       6 و 1امل اينترلوكين   ش
ــي ــود م ــوژي   ) 21(ش ــيتوكينها در اتيول ــه س ــايي ك و از آنج

اكلامپـسي نقـش دارنـد،       ماننـد پـره    بارداريعوارض مختلف   
 در سـه ماهـه دوم بـارداري بـا           CRPبنابراين افزايش سـطح     

ا كـه مطـابق ب ـ    ) 8،15(اكلامپسي ارتباط دارد    افزايش خطر پره  
  .ه استنتايجي است كه اين پژوهش به آن رسيد

همچنين طبق مطالعاتي كه انجام شـده بـه خـوبي مـشخص             
اكلامپسي، خطر محدوديت رشد جنين و كـم  شده است كه پره 
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ميزان بـالاي آپوپتـوز در      . دهدوزني زمان تولد را افزايش مي     
اكلامپـسي  جفت زناني كه دچار محدوديت رشد جنـين و پـره          

  گـردد  CRPممكن است سـبب تحريـك آزاد شـدن          باشند،  مي
 در زناني كه دچار محـدوديت رشـد         CRPبنابراين سطح   . )8(

يابد و اين مطـابق     باشند، افزايش مي  اكلامپسي مي جنين و پره  
. ه اسـت  با نتايجي است كـه ايـن پـژوهش بـه آن دسـت يافت ـ              

ــره   ــه پ ــد ك ــود دارن ــادي وج ــاري شــواهد زي ــسي بيم اكلامپ
ممكن است التهـاب، علـت پاتوژنيـك        . ستسيستميك التهابي ا  

  . )22 (اكلامپسي باشد شايع پره
در التهــاب و عفونــت افــزايش  CRPبــا توجــه بــه ايــن كــه 

 در  CRPكـه سـطوح     آيـد     بـه دسـت مـي     نتيجـه   ايـن   يابـد،    مي
 با شدت   CRPيابد و همچنين سطوح     اكلامپسي افزايش مي   پره
 و  CRPسطح  ن  ها بي   براساس يافته  .اكلامپسي ارتباط دارد  پره

اكلامپسي، رابطه وجود دارد كه از نظـر بـاليني نيـز            وقوع پره 
 CRP دهنـده سـطح     چرا كه عوامـل افـزايش      است؛قابل توجيه   

 تواننــد موجــبماننــد انــواع التهــاب و عفونــت در مــادر، مــي 
  .اكلامپسي گردند پره

  

  نتيجه گيري
  رسـد مـاركر   با توجه به نتـايج بـه دسـت آمـده بـه نظـر مـي                

اكلامپـسي مـوثر   بيني وقوع پرهتواند در پيش ميCRPي  التهاب
شـايد بتـوان گفـت مـادران بـارداري كـه در نيمـه اول                 .باشد

اكلامپسي در طـي     بايد از نظر پره    دارند، بالايي   CRP بارداري
 و البتـه پيـشنهاد   تري قرار گيرنـد   بارداري تحت بررسي دقيق   

 و تعـداد    هـاي متفـاوت   شود مطالعات ديگري نيز با نمونـه      مي
  .بيشتر براي تعيين اين ارتباط انجام گيرند

  

  تشكر و قدرداني
در نهايت از تمامي دوستاني كه در انجام اين مطالعه به مـا             
كمــك كردنــد از جملــه پزشــكان متخــصص زنــان و زايمــان  

پرسنل بيمارسـتان    آزمايشگاه دكتر محسني،   شهرستان نور، 
 پارس آزمـون     پرسنل زايشگاه و شركت    به ويژه امام خميني   

  . نمـاييم  در جهت تهيـه كيتهـا كمـال تـشكر و قـدرداني را مـي               
  .تدر ضمن هيچ تعارض منافعي در اين مطالعه وجود نداش
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