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عنـوان يـك عامـل خطرسـاز مـستقل بـراي              كـه بـه    ،باشـد   يك ذره غني از كلسترول در پلاسماي انـسان مـي           ،آ -ليپوپروتئين: مقدمه
حاملگي طبيعي و پرخطر در مواردي چون هايي نظير ديابت قندي و نارسايي كليه  يماريعلاوه بر ب. آترواسكلروز شناخته شده است

   و تـاثير احتمـالي حـاملگي    Lp(a)از آنجـا كـه غلظـت پلاسـمايي     . دچار تغيير گردد غلظت پلاسمايي اين ليپوپروتئين      ،نيز ممكن است  
گي بر غلظت پلاسمايي اين ليپوپروتئين در گروهـي از زنـان    هدف از مطالعه حاضر بررسي اثر حامل،بر آن وابسته به نژاد مي باشد    

  .يزد بودشهر مقيم  باردار
ــواد و  ــم ــامل   : هاروش ــه ش ــورد مطالع ــروه م ــاردار زن 94گ ــني  (ب ــانگين س ــال6/24±33/4مي ــاردار زن غير51و )  س ــالم  ب   س

 تا زمـان  -C70 °   دمايدرحاصل و سرم نمونه خون در اول صبح و در حالت ناشتا تهيه شد  .بود)  سال2/26±73/6ميانگين سني (
 و   U-testهـاي آمـاري      تـست . مورد آناليز آماري قـرار گرفـت      حاصل   نتايج   ،Lp(a)پس از تعيين مقدار     . ذخيره گرديد  Lp(a)سنجش  
ــست  ــسه  Wilcoxonت ــراي مقاي ــروهLp(a) ب ــاهد ( در دو گ ــاردار و ش ــدها   t-test ،)ب ــسه ليپي ــراي مقاي ــروه  ب ــست در دو گ   و ت
Wallis Kruskal-      و آزمـون   )شـاهد گـروه    سـوم و     سـه ماهـه    ، دوم سه ماهـه  ،   اول سه ماهه (  براي مقايسه متغيرها در چهار گروه

دار در نظـر       از نظر آماري معنـي     >05/0P .مورد استفاده قرار گرفت    با ساير متغيرها     Lp(a)همبستگي پيرسون براي بررسي ارتباط      
  . گرفته شد

  داري از گـروه شـاهد     طـور معنـي    ه ب ـ )mg/dl 5/22±25( بـاردار  در گـروه     Lp(a)سـطح پلاسـمايي     ميانگين و انحراف معيـار      : نتايج
)mg/dl 5/13±18 ( بالاتر بود)01/0=P( .     سطح پلاسمائي   در افراد مورد مطالعهLp(a)  ميزان كلسترول و ،داري با سن همبستگي معني 

طـور   هب ـ) mg/dl 4/22±31( در نيمـه دوم حـاملگي        Lp(a) غلظـت پلاسـمايي      ،از زنـان بـاردار     نفر   50در   .گليسريد نداشت  ميزان تري 
در  افزايش معنـي داري      ، و شاهد  هاي سه ماهه    در گروه  Lp(a) مقايسه   .)P=001/0(بالاتر بود ) mg/dl 16±20( داري از نيمه اول    معني

  .ه شدگروه سه ماهه سوم نسبت به ساير گروهها نشان داد
بـالاتر از    بـاردار  پلاسمايي در افـراد      Lp(a) غلظت ،جوامع مطالعه شده  ساير  مشابه با اغلب    نشان مي دهد كه     نتايج اين مطالعه    : يگير نتيجه
بـا  . اسـت شـديدتر   حـاملگي   يابد و اين افـزايش در نيمـه دوم            در هنگام حاملگي به تدريج افزايش مي       Lp(a)غلظت  .  بود غيرباردار سالم افراد  

ويـژه در   هگردد مطالعات بيشتري ب ـ  پيشنهاد مي، پلاسمايي ممكن است در جريان خون جفت ايجاد نمايدLp(a) افزايش ي كه توجه به مشكلات  
  . كم وزن و سابقه سقط مكرر صورت گيردد تولد نوزا،لامپسياك مورد رابطه اين ليپوپروتئين با بروز پره

  

  .پلاسماهاي  يد، و ليپوپروتئين، ليپ، عوامل خطرساز حاملگي،آ-ليپوپروتئين: گان گل واژ
  

شـهيد  و خـدمات بهداشـتي، درمـاني         دانـشگاه علـوم پزشـكي        ، دانـشكده پزشـكي    ، بيوشيمي گروه ،بمانعلي جلالي دكتر   : مكاتبه آدرس
  .، ايران يزد، يزدصدوقي

  bajalali@yahoo.com :پست الكترونيك
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  مقدمه
 يـــك ذره غنـــي از كلـــسترول ،[Lp(a)] آ-ليپـــوپروتئين

 در پلاسماي انسان    Berg بوسيله   اولين بار  كه   ،باشد مي
ــد  ــناخته ش ــادي   ). 1(ش ــباهت زي ــب داراي ش ــن تركي   اي

 .باشد ميLDL(1(با ليپوپروتئين با وزن مخصوص پائين 
آ - يك نوع گليكوپروتئين به نام آپوليپوپروتئين      Lp(a)در

[Apo(a)] شـده  سـولفيد بـه آن متـصل         وسط پيوند دي   ت
 و  بـوده ب  محلـول در آ   گليكوپروتئيني   Apo(a)). 2(است

ايــــن .  دارد2بــــا پلاســــمينوژنمــــشابه ســــاختاري 
گليكــوپروتئين از نظــر انــدازه در افــراد مختلــف بــسيار 

هـاي آن داراي وزن ملكـولي در      متنوع بـوده و ايزوفـرم     
پلاسـمايي  در غلظت   ). 3(باشد  مي kD800 -300 محدوده

Lp(a)           در بين افراد يك جامعه و همچنين ميانگين آن در
 ؛شـود  مـي   وسـيعي ديـده  تغييـرات نـسبتاً  جوامع مختلف   

درحاليكه غلظت پلاسمايي اين تركيب در يك فرد نـسبتا          
 ارتباط معكوس با    Lp(a)غلظت پلاسمايي   ). 4(ثابت است 

ــرم   ــدازه ايزوف ــرد دارد و  Apo(a)ان ــر ف ــود در ه  موج
 قابــل تــوجهي در ميــانگين غلظــت آن در بــين  تغييــرات

پـس از آنكـه    ). 6،5(نژادهاي مختلف گزارش شـده اسـت      
بسياري از مطالعات جمعيت شـناختي نـشان دادنـد كـه            

 3 بـا بـروز آترواسـكلروز   ، در پلاسماLp(a)غلظت بالاي   
 اين ليپوپروتئين به عنوان يك      ،باشد ميهمراه  هنگام   زود

راي بيمـاري عـروق      مهـم و مـستقل ب ـ      4عامل خطرسـاز  
اگرچه سطح ). 7-9(مورد توجه زيادي قرار گرفتكرونر  

 تا حد بسيار زيادي بـه زمينـه ژنتيكـي           Lp(a)پلاسمايي  
 با اين حال برخي از عوامل ديگر نيز ممكن          ،بستگي دارد 

اســـت غلظـــت پلاســـمايي و احتمـــالا خطرزايـــي ايـــن 
عـلاوه بـر    ). 10(ليپوپروتئين را تحـت تـاثير قـرار دهنـد         

 يـا   ،)مثـل سـيروز كبـدي     ( كـه باعـث كـاهش        يياريهابيم
غلظـت پلاسـمايي    ) نارسايي كليه و ديابت قندي    (افزايش  

                                                           
1- Low Density Lipoprotein 
2- Plasminogen 
3- Atherosclerosis 
4- Risk factor 

Lp(a) رخي از هورمونها نظير استروئيدهاي     ب ،شوند  مي 
جنسي نيز غلظت اين ليپـوپروتئين را تحـت تـاثير قـرار              

  ).11 ،12(دهند مي
يكـي از   كـه   ،  اسـت يك نوع شرايط فيزيولوژيك      حاملگي

ــد هورمــون شــاخص ــه  هــاي آن تولي هــاي جنــسي زنان
ايـن شـرايط هورمـوني خـاص     . باشـد  وسيله جفت مي   هب

ــاثير  بعـــضي از  مـــسيرهاي متابوليـــسمي را تحـــت تـ
متابوليسم ليپيدها و ليپوپروتئينها در هنگام      . دهد قرارمي

  شــود و اغلــب مطالعــات  حــاملگي دچــار تغييراتــي مــي 
 در زمـان    انـد كـه طـرح ليپيـدهاي پلاسـمايي          نشان داده 

رود   پـيش مـي    بيشتر   5زايي حاملگي به طرف حالت پلاك    
)17،16 .(Lp(a) در بسياري از باردار پلاسمايي در افراد 

جوامع و نژادهـاي مختلـف مـورد مطالعـه قـرار گرفتـه              
ــاران Zenchner). 16،17(اســـت ــاردار زن 42 و همكـ  بـ

 در طول   Lp(a) ليپوپروتئينها و    ،طبيعي را از نظر ليپيدها    
 نـشان    و گي و پس از آن مورد بررسـي قـرار داده          حامل
 پلاسمايي بـه تـدريج در دوران حـاملگي          Lp(a)ند كه  داد

ــود     ــداكثر خ ــه ح ــاملگي ب ــوزدهم ح ــه ن ــاد و در هفت زي
 6 را با گونادوتروپين جفتـي     Lp(a)آنها افزايش   . رسد مي

 و همكاران نيز تغييـرات      Zanaboni). 18(مرتبط دانستند 
Lp(a) و دنــ مــورد مطالعــه قراردادداربــار زن 32 را در 

افزايش تدريجي غلظـت آن را تـا هفتـه بيـستم حـاملگي              
ــدمــشاهده نمود ــي ). 19(ن ــهاز طرف اي توســط  در مطالع

Chiang     184 طبيعـي و     بـاردار  زن   62 و همكاران روي  
 تفـاوت   ،شـاهد گـروه    بـه عنـوان      باردارزن سالم و غير     

ه  پلاســمايي در دو گــروLp(a)داري بــين غلظــت  معنــي
 و همكاران نيـز در      Mazurkievicz). 20(مشاهده نكردند 

 زن  58 طبيعـي و     باردار زن   178  روي اي مشابه  مطالعه
 افـزايش ليپيـدها را در       شـاهد گروه  به عنوان   باردار  غير

داري در   ولي تفـاوت معنـي    . گزارش نمودند  باردارزنان  
ــمايي  ــت پلاســ ــشاهده Lp(a)غلظــ ــروه مــ  در دو گــ

  ). 14(نكردند
                                                           
5- Atherogenisity 
6- Human Chorionic Gonadotropine 
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 ،محورهاي مهـم مطالعـاتي ديگـر در ايـن زمينـه           يكي از   
 پلاسمايي بالا با مشكلات حاملگي      Lp(a)بررسي ارتباط   

نتـايج  در اين رابطـه نيـز       . باشد  مي 1مپسياكلا بويژه پره 
 و Wangدر حاليكــه . اســتموجــود متنــاقض مطالعــات 

 طبيعـي و    بـاردار  زن   24اي بر روي     همكاران در مطالعه  
  كهمشاهده نمودند ،مپسياكلا پره همراه با باردارزن  26

Lp(a)   بود از گروه طبيعي     بالاتر   مپسياكلا  در گروه پره
ــLp(a) و ممكـــن اســـت مـــؤثر  بيمـــاري 2اتوژنز در پـ

 اي   و همكاران با انجـام مطالعـه       Leerink ولي   ؛)21(باشد
 بـاردار  زن   47و  اكلامپسي    زن مبتلا به پره    39مشابه با   

 Lp(a)غلظـت پلاسـمايي      به اين نتيجه رسيدند كه       ،سالم
  ).22(مپسي ندارداكلا نز پرهتاثيري در پاتوژ

با توجه به گزارشات ضد و نقيض در رابطـه بـا غلظـت              
Lp(a) و 3 پلاســمايي در حــاملگي طبيعــي و مــشكل دار 

هايي دال بر وابستگي تغييرات ايـن        همچنين وجود نشانه  
ختلف به زمينه ژنتيكي و نژادي ايط مرليپوپروتئين در ش

بررسـي تـاثير حـاملگي      بـا هـدف      ة حاضـر   مطالع ،)23(
زنـان   در گروهـي از      Lp(a)طبيعي بر غلظـت پلاسـمايي       

  .طراحي گرديديزد شهر  مقيم باردار
 

  مواد و روشها
 94افراد مورد مطالعـه شـامل   : انتخاب افراد و تهيه نمونه 

كـه  )  سـال 6/24±33/4ميانگين سـني   ( طبيعي   باردارزن  
راي معاينات ماهيانه بـه بخـش        ب 1380در تابستان سال    

زنان مركز بهداشت آزادشـهر واقـع در شهرسـتان يـزد      
ــد  ــه نمودنــ ــالم و غير51 و ،مراجعــ ــاردار زن ســ    بــ

 بـاردار افـراد   . ندبود)  سال 2/26±73/6با ميانگين سني    (
در جريان اجراي طرح قرارداده شدند و       در مراجعه اول    

شـد تـا     نامه از آنها درخواست      با پر نمودن فرم رضايت    
)  سـاعت  12حـداقل   (در مراجعه بعدي به صورت ناشـتا        

 افـراد شـاهد نيـز       .جهت تهيه نمونه خون مراجعه نماينـد      

                                                           
1- Pre-eclampsia 
2- Pathogenesis 
3- Complicated pregnancy 

بودند كـه پـس     درمانگاه  همكاران  از همراهان و    تعدادي  
كسب رضايت از آنها درخواست شد تـا اول صـبح و            از  

بــه صــورت ناشــتا جهــت تهيــه نمونــه خــون در تــاريخ 
ــد  ــه نماين ــشخص مراجع ــابقه  .م ــه داراي س ــساني ك  ك

  ديابـت و يـا      ،عروقـي - قلبـي  ، كليـوي  ،هاي كبدي  بيماري
  . از مطالعه حذف شدند، بودنددار  مشكلحاملگي

 دو نوبـت نمونـه خـون        بـاردار  نفر از افراد     50در مورد   
هاي دوم تا چهارم حاملگي و       در ماه نوبت اول   . تهيه شد 

 ،هـاي شـشم تـا هـشتم حـاملگي           مـاه  ننوبت دوم در بـي    
باقيمانـده از   نفر  44در مورد   . گيري صورت گرفت   نمونه

هـاي دوم     بين مـاه   ،تنها در يك مرحله   گروه زنان باردار    
  .  نمونه خون تهيه شد،تا هشتم حاملگي

نمونه خون در كليه افراد در اول صبح و پـس از حـداقل      
 از وريد بازو و بدون استفاده از        ، ساعت ناشتا بودن   12

هـا پـس از انعقـاد        تمام نمونـه  . ه شد ماده ضد انعقاد تهي   
در ) حــدود يــك ســاعت در درجــه حــرارت اتــاق(كامــل 

و شـد    دقيقـه سـانتريفوژ  10و به مدت   g×1500شرايط  
گليـسريد   گيري كلسترول و تـري     اندازه. سرم جدا گرديد  

حداكثر دو روز پس از تهيه نمونه انجـام شـد و در ايـن               
از . ند شـد  نگهـداري  C4˚ دماي سرم در    هاي  مدت نمونه 

  دمـاي  در   Lp(a) جهـت سـنجش      ml5/0هر نمونه سـرم     
˚C 70- شدذخيره  و حداكثر به مدت شش ماه .  

ــدها   ــري ليپيـ ــدازه گيـ ــام  : انـ ــسترول تـ  و 4 (TC)كلـ
هاي تجارتي    سرم با استفاده از كيت     (TG)گليسريد   تري
بـه ترتيـب كلـسترول      (ت شيمي و با اصول آنزيمي       سزي

. گيــري شــد   انــدازه)اكــسيداز و گليــسرول اكــسيداز  
 RA-1000هــــاي فــــوق بــــر روي اتوآنــــاليزر  روش

)Technicon, USA( ب تغييرات بين مراحـل  اجرا و ضري
  . بود% 6و % 4 به ترتيب كمتر از TG و TCبراي 

ــري   ــدازه گيـ ــت  : Lp(a)انـ ــمائي غلظـ    در Lp(a)پلاسـ
 و بــا اســتفاده از 5هــا بــا روش الكتروايمونواسـي  نمونـه 

ــه  ــدازه  وWinfriedبرنام ــاران ان ــد   همك ــري ش  ).24(گي
                                                           
4- Total Cholestrol 
5- Electroimmuno assay 
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ــركت     ــرل از شــ ــرم كنتــ ــه و ســ ــتاندارد اوليــ اســ
.  خريـداري شـد  (Immuno AG, Viena, Austria)ايمونـو 

بادي اختـصاصي    و تهيه آنتي  Lp(a)استخراج و تخليص    
 و همكـاران    Abeآن به كمك روش مـورد اسـتفاده         عليه  

آگارز و كليه مواد استفاده شده ديگـر        ). 25(انجام گرفت 
بـــراي انجـــام . تهيـــه شـــدآلمـــان  Merckز شـــركت ا

مونواســـــــي از دســـــــتگاه الكتروفـــــــورز يواالكتر
)Shandon,England(   ايـن   1حـد تـشخيص  . شـد استفاده

 2و ضـريب تغييـرات     mg/dl 1 حـدود    Lp(a)روش براي   
% 6 حـدود    mg/dl25غلظـت  محـدودة    در بين مراحـل در    

  .دست آمد هب
هـا از برنامـه      بـراي آنـاليز آمـاري داده      : روشهاي آماري 

آماري مورد  هاي    آزمون. شداستفاده   SPSSافزاري   نرم
 جهـت مقايـسه     U-test ،استفاده شـامل آنـاليز واريـانس      

Lp(a)   وt-test     بـاردار  در دو گروه   براي مقايسه ليپيدها 
   Lp(a) بـراي مقايـسه      Wilcoxonاز تـست    . بود و شاهد 

   اول در نيمــه بــراي مقايــسه ليپيــدها Paired t-testو از 
و از آزمون همبـستگي      باردار نفر   50در  و دوم حاملگي    

 بـا سـاير     Lp(a)پيرسون بـه منظـور تعيـين همبـستگي          
ــا  ــروه    و متغيره ــار گ ــا در چه ــسه متغيره ــراي مقاي   ب
  از  سوم و شـاهد      سه ماهه  ، دوم سه ماهه  ، اول سه ماهه 

Kruskal Wallis test  شداستفاده.  
                                                           
1- Detection limit 
2- Coefficent Variation (CV) 

  نتايج
 بــا ميــانگين بــارداره  پلاســمايي در گــروLp(a)غلظــت 
mg/dl 25 داري از گروه شاهد بـا ميـانگين         طور معني  هب
mg/dl18   01/0( بالاتر بـودP=( .     كليـه مشخـصاتLp(a) 

 نـشان   1 ة و شاهد در جـدول شـمار       بارداردر دو گروه    
  . داده شده است
 از گــروه شــاهد بــاردار در گــروه Lp(a)اگرچــه غلظــت 

 گــروه فــوق  در دوTG و TCظــت  ولــي غل،بــالاتر بــود
   نتـايج   2 ةدر جـدول شـمار    . داري نداشـتند   تفاوت معنـي  

TC و TG و شـــاهد مقايـــسه  بـــاردارگـــروه دو  در 
 كه در دو مرحله از      باردار نفر از افراد     50در  . است شده

 پلاسـمايي در    Lp(a) غلظـت     شـد،  آنها نمونه خون تهيـه    
داري از نيمـه     طور معنـي   ه ب )mg/dl 4/22±31 (نيمه دوم 

ــود)mg/dl 16±20( اول ــالاتر ب در جــدول . )P=001/0( ب
ــدها و 3 ةشــمار ــايج ليپي ــراد 50 در Lp(a) نت ــر از اف  نف
  . در دو نيمه حاملگي مقايسه شده استباردار

 حداقل يك بار نمونـه      باردار زن   94از آنجا كه از تمامي      
 تهيه نمونه    و سن بارداري در هنگام     خون تهيه شده بود   

ع ماه دوم حاملگي تـا آخـر        در بين افراد مختلف از شرو     
 برحـسب   بـاردار كليه افـراد     ،شد ماه هشتم را شامل مي    

سن بارداري در زمان تهيه نمونه به سـه گـروه تقـسيم             
 دوم و سـوم  ، اولسه ماهـه سه گروه فوق شامل  . شدند

گيـري ســن   افـرادي كـه در هنگـام نمونـه    . حـاملگي بـود  

 در  و شاهدباردارآ در دو گروه - تئينليپوپروبه  متغيرهاي مربوط -1جدول 
  1380مركز بهداشت آزاد شهر، كنندگان به  مراجعه

 گروه
  متغيرها

  شاهدگروه 
)51=n( 

 گروه باردار

)94=n(  
  3/18  25 (mg/dl)ميانگين 

  17  20  (mg/dl)ميانه 
  5/22  5/13  انحراف از معيار

  1  1  (mg/dl)حداقل 
 61 109  (mg/dl)حداكثر 
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سوم بود  بارداري آنها بين ابتداي ماه دوم تا انتهاي ماه          
ــه اول   ــه ماه ــروه س ــزء گ ــام  ،ج ــه در هنگ ــايي ك  و آنه

گيري سن بارداري آنها بين ابتداي ماه چهـارم تـا            نمونه
و بقيـه   جزء گروه سـه ماهـه دوم      ،انتهاي ماه ششم بود   

غلظـت  . بودنـد  جزء گروه سـه ماهـه سـوم          باردارافراد  
 در سه گروه فوق و نيز بين هر يـك از            Lp(a)پلاسمايي  

افــراد كــه در واقــع ق بــا گــروه چهــارم هــاي فــو گــروه
 .قـرار گرفـت   مقايـسه   مـورد   ،  بودنـد  يا شاهد    باردارغير

 در  Lp(a)آناليز آماري نشان داد كـه غلظـت پلاسـمايي           
طـور   هب ـ mg/dl 28±32گروه سه ماهه سوم با ميـانگين        

و گـروه   ) mg/dl 5/13±3/18(داري از گروه شاهد      معني
. =p)027/0(تر است بالا) mg/dl 4/15±19( اول   سه ماهه 

ــدها و 4 ةدر جــدول شــمار ــايج ليپي ــار Lp(a) نت  در چه
  .گروه فوق با يكديگر مقايسه شده است

 غلظــت ،بــر اســاس نتــايج آزمــون همبــستگي پيرســون

 در كل افراد مـورد مطالعـه و همچنـين           Lp(a)پلاسمايي  
   ،طور جداگانـه ارتبـاط معنـي داري بـا سـن            ههر گروه ب  

TC و TGنداشت . 
  

  بحث 
دار بــر طــرح  بررســي اثــرات حــاملگي طبيعــي و مــشكل

ــدها ــسياري از  Lp(a) و 1ليپيـ ــوع بـ ــمايي موضـ  پلاسـ
 ،26(اي در جوامـع مختلـف بـوده اسـت          همطالعات مقايس 

ــزايش  ). 27 ــه مطالعــات حــاكي از اف ــب اينگون ــايج اغل نت
زايـي بيـشتر      ليپوپروتئينها و تمايل به طرح پلاك      ،ليپيدها

ــزايش ( ــكLDL-Cاف ــ  و كوچ ــدن ذرات ت در ) LDLر ش
بـا ايـن حـال نقـش        ). 29 ،28(اواخر حاملگي بوده اسـت      

بيولوژيك و يا اختلالات حاصل از طرح خاص ليپيدها و          
ــا در دوران ــليپوپروتئينه ــل درك  ه حــاملگي ب طــور كام

بـه عنـوان     پلاسـمايي    Lp(a)غلظـت   ). 14،30(است   نشده

                                                           
1- Lipids profile 

  به مركز كنندگان   در مراجعه و شاهدباردارآ در دو گروه -قايسه ليپيدها و ليپوپروتئين م-2جدول 
 1380بهداشت آزاد شهر، 

  ميانگين-گروه
  

   ليپوپروتئين آ-ليپيدها

 گروه شاهد

)51=n( 
SD±M 

  باردارگروه 
)94=n(  

SD±M  
P-value  

  37±183  38±176  37/0 (mg/dl)كلسترول 
  87±144  81±145  96/0  (mg/dl)گليسريد  تري

  5/13±18  5/22±25  01/0  (mg/dl)آ -ليپوپروتئين

  كنندگان   در مراجعهآ در نيمه اول و نيمه دوم حاملگي-ا و ليپوپروتئينيده مقايسه ليپ-3جدول 
  1380به مركز بهداشت آزاد شهر، 

  بارداريزمان
  

   ليپوپروتئين آ-ليپيدها

  نيمه اول
)M±SD (  

 نيمه دوم

)M±SD(  P- value  

  32±175  35±189  06/0 (mg/dl)كلسترول 
  43±126 36±145  036/0 (mg/dl)گليسريد  تري

  16±20  4/22±31  001/0  (mg/dl)آ -ليپوپروتئين
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گـر   يك عامل خطرساز براي آترواسكلروز و يك مداخله       
مورد توجه بـوده و در حـاملگي          نيز ،1رآيند فيبرينوليز ف

 مـورد ارزيـابي     جوامع مختلف در  دار و    طبيعي و مشكل  
 Lp(a)اغلب مطالعات افـزايش     ). 32 ،31(قرار گرفته است  

 ــ ــاملگي طبيع ــام ح ــشكلپلاســمايي را در هنگ دار  ي و م
 در حاليكه برخـي از مطالعـات        ،)16،33،34(اند   داده نشان
ــر ــياتغيي ــوپروتئين را در ت معن  هنگــام داري از ايــن ليپ

  ). 22(اند حاملگي نشان نداده
دار غلظـت پلاســمايي   نتـايج ايـن مطالعـه افـزايش معنـي     

Lp(a) را در مقايــسه بــا گــروه شــاهد بــاردار در افــراد 
چنين افزايشي در افـراد     ). 2  شمارة جدول(دهد نشان مي 

ديگـر  وسيله محققين    ه ب در ديگر جوامع و نژادها     ،باردار
 و همكـاران ميـزان      Murakami. اسـت  نيز گزارش شـده   

Lp(a) ــدهاي پلاســما ــاردار زن 33را در  و ســاير ليپي  ب
ــاردار زن 47 طبيعــي در هنگــام زايمــان و  طبيعــي در ب

آنهـا افـزايش    . اند دوران حاملگي مورد مطالعه قرار داده     
در پلاسمايي را تا هفته بيـستم حـاملگي          Lp(a)تدريجي  

 و همكـاران    Zanaboni). 16(انـد  نـشان داده   باردارنان  ز
 سالم و باردار زن 32 پلاسمايي در   Lp(a)نيز با مقايسه    

 ايــن نتيجــه رســيدند  بــه،بــاردارهمــين تعــداد زن غيــر 
. باشد  بيشتر از گروه شاهد مي     باردار در گروه    Lp(a)كه

 را تا حـدود هفتـه   Lp(a)اين محققين نيز حداكثر افزايش     
  ). 19(اند  نمودهبيستم حاملگي گزارش

                                                           
1- Fibrinolysis 

 حاضـر  در مطالعـه     ،بر خلاف بسياري از مطالعات ديگر     
 سرم بين افـراد     TG و   TCداري در غلظت     اختلاف معني 

ي فوق در نيمه  ليپيدهاالبته. و شاهد مشاهده نشد باردار
 وم حاملگي در گروهـي از افـراد مـورد مطالعـه           اول و د  

   . بـود   كـه در نيمـه دوم بـالاتر از نيمـه اول            ،مقايسه شد 
گي بـست تا حـدودي  حاملگي ضمن تغييرات ليپيدها دردر  

 و ممكن است در برخي ،شته دااديبه زمينه ژنتيكي و نژ   
  ).18(مع تغييرات مشهود نباشدوا جاز

 غلظـت پلاسـمايي     ،بـاردار در اين مطالعه در گروه زنان       
Lp(a)       و نتيجـه    ،شـد   در نيمه اول و دوم حاملگي مقايسه 

  داري را در نيمـــه دوم   معنـــيآنـــاليز آمـــاري افـــزايش
 بـر اسـاس     ،در روش ديگر  ). 3  شمارة جدول(نشان داد   

 بـه سـه     باردار زنان   ،سن بارداري در هنگام تهيه نمونه     
نتايج آناليز آماري حاكي از افـزايش       . گروه تقسيم شدند  
 سـه ماهـه    در گروه مربـوط بـه        Lp(a)غلظت پلاسمايي   

 دوم و   ،ول ا سـه ماهـه   هاي   وم حاملگي نسبت به گروه    س
ايـن نتـايج نـشان      . )4  شـمارة  جـدول (گروه شاهد بـود     

 در طـول    Lp(a)دهنده افزايش تدريجي غلظت پلاسمايي      
  .باشد  ميبارداريدوران 

  در طول حاملگي طبيعي بوسـيله      Lp(a)افزايش تدريجي   
Zanaboni     نتـايج تحقيقـات    . )19( نيز گزارش شده است

 بيستم حاملگي  را تا حدود هفتهLp(a)اين محقق افزايش 
 ، در مجمـوع   حاضـر  درحاليكه نتـايج مطالعـه       ،نشان داد 

 تـا زمـاني بيـشتر از هفتـه          Lp(a)نشان دهنـده افـزايش      

  به كنندگان   در مراجعه دوم و سوم حاملگي، سه ماهه اولآ در-مقايسه ليپيدها و ليپوپروتئين -4جدول
  1380مركز بهداشت آزاد شهر، 

  گروه شاهد- بارداري سه ماهه
)50=n( 

   ليپوپروتئين آ-ليپيدها

  سه ماهه اول
)39 =n(  
)SD±M(  

  سه ماهه دوم
)30=n(  
)SD±M(  

  سه ماهه سوم
)25=n(  
)SD±M(  

  شاهد
)51=n(  
)SD±M(  

  34±174  38±177  49±181  37±183 (mg/dl)كلسترول 
  83±151 45±140  54±142  87±144  (mg/dl) گليسريد تري

  4/15±19  5/20±5/25  28±32  5/13±3/18  (mg/dl)آ -ليپوپروتئين
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 بيـشتر   مطالعة كنوني بدين ترتيب نتايج    . باشد بيستم مي 
ــايج   ــد نت ــه حاصــل موي ــاران  Mantentاز مطالع و همك

 طبيعـي را انتخـاب     بـاردار  زن   19اين محققـين    . باشد مي
 و از هفته نهم حاملگي هـر چهـار هفتـه يكبـار در               دكردن

 از آنهـا    ،طول دوران حاملگي و تا پنج ماه پس از زايمان         
.  را بررســي نمودنــدLp(a)نمونــه خــون تهيــه و غلظــت 

  تا هفته سيLp(a)اين محققين نشان داد كه مطالعه  نتايج  
  ). 35(كـاهش يافـت    آن ازپـس   و پنجم حاملگي افزايش و      

 كم بـودن تعـداد نمونـه         فوق  مطالعه يها از جمله ضعف  
ن تهيه نمونه در مراحـل       در حاليكه نقطه قوت آ     ،باشد مي

در . و حتي دوران پس از زايمـان اسـت        مختلف حاملگي   
 ، تعداد نمونه بيشتري بررسي شده اسـت       حاضرمطالعه  

اما نقطه ضعف مطالعه ما آن است كه تنها از گروهي از            
ــراد  ــارداراف ــه در طــول دوران  و آن هــم در دو مرحب ل

  . حاملگي نمونه خون تهيه شده است
Sattarنفــر زن 10اي روي   و همكــاران نيــز در مطالعــه 
 از هفته دهم تا هفته      Lp(a) نشان دادند كه   ، طبيعي باردار

فوق در مطالعه ). 36(يابد و پنجم حاملگي افزايش ميسي 
 ولـي نتيجـه بـا مطالعـه         ؛نيز اگرچه تعداد نمونه كم بـود      

اواخـر   تـا    Lp(a)مخواني دارد و مويد افـزايش        ه حاضر
  .باشد حاملگي مي

 همگـي   ،مـشابه سـاير مطالعـات     و  مطالعه حاضـر    نتايج  
در  Lp(a)كي از افـزايش تـدريجي غلظـت پلاسـمايي           اح

نمايد   و اين تصور را ايجاد مي    استطول دوران حاملگي    
 ،كه شرايط هورموني خاص در شش ماهه آخر حـاملگي   

  .پروتئين شودوفزايش سنتز اين ليپممكن است باعث ا
 و نقش بيولوژيـك آن در دوران        Lp(a)مكانيسم افزايش   

 و  Zenchner. طور كامل مشخص نشده اسـت      هحاملگي ب 
ــزايش همكــاران  ــا Lp(a)اف ــاط ب  در حــاملگي را در ارتب

 در حاليكه ،)18(اند  ن گونادوتروپين جفتي دانستههورمو
Ricci    اي كه در آن تغييرات     و همكاران در مطالعهLp(a) 

ــي و    ــه طبيعـ ــيكل ماهيانـ ــام سـ ــمايي را در هنگـ   پلاسـ

 FSH(2 ( بوسيله هورمون محرك فوليكولي    1شده تحريك
 افزايش قابل   ،در گروهي از زنان نابارور مقايسه نمودند      

ــه  ــي دارتوج ــاز    و معن ــا در ف ــوپروتئين را تنه ــن ليپ اي
ون هورم ـدريافـت كننـده     زنـان   دوره ماهيانـه     3ترشحي

ــد    ــشاهده كردن ــول م ــرك فوليك ــي  . مح ــا از بررس آنه
 هورمــون كــه احتمــالاً فتنــدگر  هــاي خــود نتيجــه يافتــه

 نقـش   Lp(a)يش غلظـت پلاسـمايي       در افزا  پروژسترون
 با توجه به نتايج برخي از       با اين حال  ). 37(ي دارد بيشتر

هــاي  ونمطالعــات مبنــي بــر اثــر كــاهش دهنــده هورم ــ
 و پروژسترون بر غلظت     اهاستروئيدي از جمله استروژن   

Lp(a) )38(، توان اظهار نظـر قـاطعي در ايـن مـورد             نمي
رســد كــه اثــرات متقابــل  بــه نظــر مــيابــراز نمــود ولــي 

 در  بـا سـاير تغييـرات هورمـوني       استروئيدهاي جنـسي    
ــزايش غلظــت   ــان حــاملگي مــسبب اف ــن Lp(a)زم  در اي

   .شرايط باشد
املگي  و ح ـ  Lp(a)مسئله مهم ديگـري كـه در ارتبـاط بـا            

هـاي بـسيار بـالاي        نقش احتمالي غلظـت    ،باشد مطرح مي 
. دار است  هاي مشكل  اين ليپوپروتئين در پاتوژنز حاملگي    

 و همكاران با گزارش يـك مـورد      Bergدر اين خصوص    
 پلاسمايي بالا كـه سـه نـوزاد كـم           Lp(a) ساله با    43زن  
 بــه دنيــا آورد و همچنــين بررســي ســاير مــوارد  4وزن

غلظت بسيار  گيري نمودند كه      نتيجه ،هگزارش شده مشاب  
ــالاي  ــث   Lp(a)ب ــن اســت باع ــادر ممك ــماي م  در پلاس

 تولد  غييرات پاتولوژيك و نارسايي در جفت و منجر به        ت
ــوزاد ــمن ــود ان ك ــراً ). 39( وزن ش ــوارد اخي ــه م  اينگون

 سيـستم عروقـي     بـا بررسـي    و همكاران    Moriوسيله   هب
زن  75 در 5جفتــي بــه روش اولتراســونوگرافي-رحمــي
دار نيز تاييـد شـده     مشكل باردارزن   68 طبيعي و    باردار
ايـن محققـين بـه ايـن نتيجـه رسـيدند كـه غلظـت                . است

- در گردش خـون رحمـي      Lp(a)پلاسمايي بسيار بالاي    

                                                           
1- Natural and stimulated cycle 
2- Follicle Stimulating Hormone 
3- Luteal phase 
4- Low birth weight 
5- Ultrasonography 
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ي مپـس اكلا جفتي تداخل ايجاد نمـوده و در پـاتوژنز پـره          
  ).40(نقش دارد

 شود كه افزايش بدين ترتيب از يك طرف احتمال داده مي
 در طول حـاملگي در برگيرنـده يـك نـوع            Lp(a)تدريجي

رسـد يكـي از    به نظر مـي  . نقش فيزيولوژيكي مثبت باشد   
هاي مفيدي كه افزايش ايـن ليپـوپروتئين در اواخـر            نقش

 كـاهش احتمـالي     ،تواند به عهده داشته باشـد      حاملگي مي 
 كه Apo(a). خونريزي قبل و در هنگام عمل زايمان باشد     

 ينام داراي شـباهت سـاخت     ، اسـت  Lp(a)شاخص اصلي   
پلاسمينوژن يكـي از    ). 2(باشد زيادي با پلاسمينوژن مي   

ــوده اجــزاء ــوليز ب ــستم فيبرين ــد  ، سي ــن فرآين ــه در اي  ك
وسـيله    و بـدين  فعال شـده 1 فعال كننده خاصيوسيله   هب

آنـزيم   Lp(a)غلظـت بـالاي   . شـود  فيبرينوليز تشديد مـي   
 و  ،نمايـد   مي 2اركننده فوق را به صورت رقابتي مه      فعال  

 فرآينـد   ، سيـستم فيبرينـوليز    بدين ترتيب با كنـد نمـودن      
  .نمايد  را تقويت مي3انعقاد و تشكيل لخته

ممكن است در    ،Lp(a)از طرف ديگر افزايش بيش از حد        
فرآينــدهايي شــركت نمايــد كــه منجــر بــه نارســا شــدن 

 كـه از جملـه      ،جفتـي شـود   -سيستم گردش خون رحمي   
ــرر  ــوارض آن ســقط مك ــم وزن   4ع ــوزادان ك ــد ن و تول

  .باشد مي
  علي رغم نقاط ضعف اين مطالعـه كـه از آن جملـه عـدم              

   
  
 

cular disease: thrombogenesis and atherogenesis. 
QJM.1995;88:529-539. 
5- Eric B., Carla C., Lefert G.L., Carolin L., Giul- 
ia C., et al. Apolipoprotein(a) gene accounts for 
greater than 90% of the variations in plasma 
lipoprotein(a) concentrations.J Clin Invest.1992; 
90:52-60. 
6- Para H.G., Luyey I., Buramoue C., Demarqu- 

                                                           
1- Plasminogen activator 
2- Competitive inhibition 
3- Thrombosis 
4- Repeated fetal loss 

ــان  Lp(a)ســنجش  ــه پــس از پاي ــراد حامل    پلاســمايي اف
  و امكان تـداخل سـيكل ماهيانـه در غلظـت ايـن             حاملگي  

در مجمـوع    ولـي    ،مي باشد افراد شاهد   ليپوپروتئين در   
 حاضـر توان نتيجه گرفت كه در جامعه مورد مطالعه          مي

 حاملگي باعـث    ،اغلب موارد مطالعه شده ديگر    مشابه  نيز  
ايش ايـن افـز  . شـود  ميLp(a)   افزايش غلظت پلاسمايي 

ــدريجي  ــتت ــه دوماس ــداكثر   و در نيم ــه ح ــاملگي ب  ح
 بوده و احتمـالا     اگرچه اين افزايش فيزيولوژيك   . رسد مي

 ولـي ايـن مـسئله    ،در مجموع اثرات مفيدي خواهد داشت     
 پلاسـمايي در    Lp(a)طور معمول غلظت     هبدر افرادي كه    

   ممكـن اسـت سيـستم گـردش خـون           ،باشـد   ميآنها بالا   
جفتــي را تحــت تــاثير قــرارداده و مــشكلاتي را -رحمــي

شـود كـه ارتبـاط ايـن         بنابراين پيشنهاد مـي   . ايجاد نمايد 
دار از جملـــه  هـــاي مـــشكل پروتئين بـــا حـــاملگيليپـــو
 سابقه سـقط مكـرر و تولـد نـوزادان كـم             ،مپسياكلا پره

   .وزن مورد مطالعه بيشتري قرار گيرد
  

 تشكر و قدرداني

بدينوسيله از جنـاب آقـاي عزيزالـه صـادقي كارشـناس            
ــزد    ــون ي ــشگاه بيمارســتان شــهيد رهنم ــرم آزماي   محت

  ا تـشكر و قـدرداني      به خاطر همكـاري در آنـاليز ليپيـده        
  .آيد بعمل مي
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