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 سقط ،اكلامپسي هپر  عروقي و-هاي قلبي براي بيماري شده  عامل خطر شناختهكهموسيستيين بالا ي :زمينه و هدف
م ارتباط آن با فولات سرم و  هدف اين مطالعه تعيين سطح هموسيستيين سر.باشد  مي2 و 1ديابت تيپ  و مكرر

 .باشد هاي حامله طبيعي مي مقايسه آن با خانم هاي مبتلا به ديابت حاملگي و ها در خانم پروفيل چربي  وB12ويتامين 
  خان دركوچكناتال بيمارستان ميرزا  ننده به درمانگاه پرهك هاي حامله مراجعه در اين مطالعه از خانم: روش بررسي
در  نفره 40دو گروه  .ورديمآعمل  هز بك گرم گلو100ي با كز خوراك هفته تست تحمل گلو24-28سن حاملگي 

در هر دو گروه ميزان  . طبيعي داشتندGTT) گروه شاهد(گروه دوم   مختل وGTT گروه اول .مطالعه وارد شدند
 اسيد اوريك تري گليسريد و  وHDL, LDL و ها پروفيل چربي و B12هموسيستيين، فولات سرم و ويتامين 

ويتامين  فولات سرم و) =000/0p(  بالاتر از گروه شاهد بودGDM گروه هموسيستيينسطح  :ها يافته .گيري شد اندازه
B12 01/0(باشد  متر از گروه شاهد ميكp= 004/0 وp=.( BMI هاي مبتلا به  خانمGDMداري با افراد   اختلاف معني

 ميزان تري ).=006/0p(متر از گروه شاهد بود ك ك افراد ديابتي كلسترولHDL ميزان .)>0001/0p( سالم داشت
ديابت بارداري سطح  در: گيري  نتيجه.نترل نداشتكداري با گروه  لسترول تام اختلاف معنيكگلسيريد و 
مطالعات  . مختل باشدGTTارتباط با  رسد در نظر مي اين افزايش سطح به. از زنان طبيعي است  بالاترهموسيستيين

  .هاي بعدي زندگي مورد نياز است دوره در زايمان و دوره پس از گيري اين بيماران در تري براي پيبيش

  .B12، ديابت بارداري، فولات سرم، ويتامين هموسيستيين: ليديكلمات ك
 

  
ه براي رشد ك است يآمينو اسيد (Hemocysteine) هموسيستيين

ري است و عمده منبع آن متيونين رژيم غذايي هاي بدن ضرو سلول
راه  -1 دو راه متابوليسم هموسيستيين وجود دارد .باشد حيواني مي

 توسط آنزيم سيستيونين هموسيستيينآن  ه دركترانس سولفوراسيون 
شود فرم فعال ويتامين  سيستاتيونين تبديل مي بتا سنتتاز به سيستئين و

B6ن  آ راه رمتيلاسيون كه در-2، مايدن تور عمل ميكوفاكعنوان  ه ب
و  شود  توسط متيونين سنتتاز به متيونين تبديل ميهموسيستيين

 اختلال .نمايد عنوان كوفاكتور عمل مي  بهكاسيد فولي  وB12ويتامين 
 در متابوليسم . خواهد شدهموسيستييندر اين دو راه باعث افزايش 

اهش ك .هم استاسيد فوليك خيلي م  وB12 ويتامين هموسيستيين
فوليك اسيد در رژيم غذايي باعث افزايش   وB هاي گروه ويتامين

  تروز ـل متوتركسات واكسي نيـي مثـر دارويـ ه1.شود هموسيستيين مي

  

 را غير فعال B6و ويتامين  B12ويتامين  ه اسيد فوليك وكوازاريبين 
 سطح هموسيستيين سرم 1.گردد ند باعث افزايش هموسيستيين ميك مي

 ليوي اختلالات آنزيمي وكتحت تاثير عواملي مثل سيگار اختلالات 
 سن و حاملگي قرار B هاي گروه سطح اسيد فوليك و ويتامين

ه كيابد  اهش ميكحاملگي طبيعي سطح هموسيستيين   در2و3.گيرد مي
 سطح بالاي 4-6.باشد  در حاملگي ميكنظر پاسخ فيزيولوژي به

هاي قلبي عروقي  ده براي بيماريتور شناخته شك فاكهموسيستيين ي
 ك هموسيستيين بالا ي7-9.باشد رر ميكهاي م پراكلامپسي و سقط و
در  10.باشد عروقي مي هاي قلبي و تور خطر مستقل براي بيماريكفا

 2 و 1مطالعات اخير هموسيستيين بالا در بيماران مبتلا به ديابت تيپ 
ان داده شده است همچنين همراهي آن با آترواسكلروز اوليه نش و

همچنين همراهي هيپرهموسيستيينمي را با مقاومت به انسولين در 
همچنين هموسيستيين بالا در  11اند هاي غير چاق نشان داده خانم

مقدمه

 
  374-378،  1388 مرداد، 5 ، شماره 67 پزشكي تهران، دوره ي، دانشگاه علومكده پزشكمجله دانش
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     و همكارانفاطمه داوري تنها      

 

 
  1388 ، مرداد5  ، شماره67ي تهران، دوره كي، دانشگاه علوم پزشكده پزشكمجله دانش

مطالعات اخير   در12.بيماران تخمدان پلي كيستيك گزارش شده است
هاي مبتلا به ديابت بارداري نسبت به  سطح هموسيستيين بالا در خانم

- وس سطح هموكهاي حامله طبيعي گزارش شده و ارتباط مع انمخ
 ديابت حاملگي 7.سيستيين با فولات سرم مورد توجه قرارگرفته است

 باعث عوارضي چون ماكروزومي و احتمال افزايش هيپرتانسيون و
 البته ديابت 13شود يافزايش ميزان سزارين و هيپوگليسمي در نوزاد م

محدوديت رشد ) %24(اكروزومي ار عوارض بيشتري چون مكآش
) %18(پلي هيدرآمنيوس ) %3(هاي قلبي  آنومالي) %4(داخل رحمي 

عوارض مادري  ، زايمان زودرس و)%4/18(هاي ديگر  آنومالي
هيپرتانسيون را دارد با توجه به عوارض بالاي ديابت در بارداري 

 لبي و در بيماران قاخيراً 14.مطالعه بيشتر در اين زمينه ضروري است
افراد با عوامل خطر بالا با هموسيستيين بالا درمان با اسيد فوليك و 

 هدف مطالعه تعيين سطح هموسيستيين 3.شود  توصيه ميB12ويتامين 
ها در  پروفيل چربي و B12 و ارتباط آن با فولات سرم و ويتامين

  .باشد هاي حامله طبيعي مي هاي ديابتي و مقايسه آن با خانم خانم
  

  
ه جمعيت مورد مطالعه كنگر است   شاهدي آينده-اين مطالعه مورد

 ننده به درمانگاه پره ناتال بيمارستان ميرزاك هاي حامله مراجعه از خانم
هاي   در خانم.انتخاب شدند 1384-85 هاي  خان در طي سالكوچك

گلوكز تست تحمل ه شرايط مساوي داشتند ك هفته 24-28حامله 
Glucose Tolerance Test (GTT)دو گروه انتخاب  شد و  انجام مي

 كي عنوان گروه مطالعه و مختل دارند به GTTه ك گروه كشدند ي
 .عنوان گروه شاهد انتخاب شدند طبيعي داشتند به GTTه كگروه 

 Gestational Diabetes Mellitus (GDM)منظور از ديابت بارداري 
ه شروع يا تشخيص آن كز با شدت متغير كوصورت عدم تحمل گل به
نظر از لزوم يا عدم لزوم  هنگام بارداري باشد اين تعريف صرف در

. است GTTاربرد دارد روش تشخيص آن با تست كمصرف انسولين 
 Fasting Blood Sugar (FBS)ا ناشتخون اين تست ابتدا قند  در

، م حامله دادهي به خانكز خوراك گرم گلو100شود و  گيري مي اندازه
، 95ترتيب كمتر از  ناشتا و ساعت اول و دوم و سوم بهقند خون 

ها بالاتر از  ه دو تا از قند خونك در صورتي .بود 140 و 155، 185
معيارهاي . مقادير فوق باشد تشخيص ديابت بارداري قطعي است

با  GDMه ك هفته بارداري 24-28هاي حامله  ورود به مطالعه خانم

 24-28اثبات شده است گروه شاهد از بين زنان حامله  GTTتست 
هاي روتين بارداري در آنها طبيعي است و هر دو  ه همه تستكهفته 

اين طرح تحقيقاتي در  .اند نامه آگاهانه را امضا نموده گروه رضايت
ي كميته اخلاق پزش كي تهران وكمعاونت پژوهشي دانشگاه علوم پزش

 گونه ممنوعيت اخلاقي نداشت و هيچدانشگاه مربوطه تصويب شد و 
نامه را  ننده قبل از ورود به مطالعه فرم رضايتك تكليه افراد شرك

 .ردند هزينه طرح توسط معاونت پژوهشي تهيه شده بودك امضا مي
بيماران مبتلا به تخمدان  :معيارهاي خروج از مطالعه عبارت بودند از

اختلالات  ابوليك،اختلالات مت هيپرتانسيون مزمن، پلي كيستيك،
ه با كبيماران با سابقه نازايي  هاي قلبي و عروقي، بيماري آنزيمي،

 هر گونه دارويي به غير از زننده اكافراد استفاده  اند، درمان حامله شده
افراد  رر،كافراد با سابقه سقط م  و فروس سولفات،كاسيد فولي

 هاي ما در هر دو گروه تست.  سال35سن بالاي  سيگاري و
 ها و پروفيل چربي  و فولات سرم وB12هموسيستيين سرم و ويتامين 

 را انجام داديم سپس نتايج هر دو گروه را باهم مقايسه كاسيد اوري
 11 افراد مورد مطالعه همه هموگلوبين مساوي يا بالاتر از. نموديم
هر   ساعته ازهشتحالت ناشتا  ليتر خون وريدي در  ميلي10. داشتند

جهت  ml4 ،هموسيستيين جهت ml3شد  طالعه گرفته ميفرد مورد م
اسيد  ها و  جهت پروفيل چربيB12، ml3ويتامين  فولات سرم و

  سيتراته بود وهموسيستيينشد نمونه  زمايشگاه فرستاده ميآاوريك به 
سطح   وELIZAروش  ههموسيستيين ب .شد  ميدر روي يخ گذاشته

 electro chemiluscent elexisروش  ه و فولات سرم بB12ويتامين 

  وHigh Density Lipoprotein (HDL) لسترول تامك انجام شد 1025
 cobas mira plus autoوسيله  هتري گليسريد با متد كالريمتريك ب

analyzerشدك چ . Low Density Lipoprotein (LDL) فرمول با 
ناليز آ 13ويراست  SPSSافزار   نتايج آزمايشات با نرمو فريدمن محاسبه

  .بوددار   معني>05/0pو مقادير  شد استفاده t-testآماري  آزمون .شد
  

  
 داري با هم نداشتند پاريته در از نظر پاريتي دو گروه اختلاف معني

 متوسط سن ).=4/0p (بود 57/1±7/0 در برابر 7/1±01/1 گروه مطالعه
ميزان  . بود4/26±5/4 نترلكگروه  در  وGDM 7/3±15/30گروه  در

  بالاتر از گروه شاهد  GDMگروه  دار در طور معني ههموسيستيين ب
  ميزان فولات سرم و ) >0001/0p( 05/0±1/1 رابرـب  در86/7±6/1 بود

 هايافته

  بررسيروش
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  حامله هاي شاهد در خانم گروه  وكديابتي مقايسه ميانگين اطلاعات گروه :1-جدول
  

Data 
 

Mens+sd 
grup1 diabetic  

 

Mens+sd 
Grup2 Non diabetic  

  

p* 
  

FBS  9/9+106  4/8+7/76  0001/0< 
  

parity  01/1+3/1  7/0+5/0  4/0  
  

BMI  1/2+9/31  3+27  0001/0<  
  

homocystein  6/1+8/7  1/1+05/5  0001/0<  
  

FoLAT SERUM  3/1+72/6  7/2+9/7  01/0  
  

VIT B12  9/52+235  8/191+329  004/0  
  

LDL  21+104  28+98  3/0  
  

TG  44+259  95+217  014/0  
  

CHOL  27+6/215  34+204  1/0  
  

URIC ACID  1/1+9/4  64/0+9/3  0001/0<  
  

HDL  6/14+8/49  14+3/60  0006/0  
* t- test     05/0 مقاديرp<باشد ميدار   معني  

  

 متر از گروه شاهد بود فولات سرمكدار  طور معني هب B12ويتامين 
 B12 9/52±235 و ويتامين) =01/0p( 9/7±7/2در برابر  3/1±72/6
 GDM ميزان تري گليسريد در افراد. )=004/0p( 329±8/191 برابر در

 .)=014/0p (259±44 برابر در 217±95افراد گروه شاهد بود  بالاتر از
داري با گروه شاهد   اختلاف معنيLDL-Cميزان  لسترول تام وكميزان 
 در HDL-C زانيم .)=1/0p( 204±34 برابر در 6/215±27 دننداشت

 28±98برابر   در21±104متر از گروه شاهد بود ك GDMگروه 
)3/0p=.( 6/14±8/49 14±35/60برابر در )0006/0p= .(BMIافراد   در

GDM برابر  در 1/2±9/31. نترل داشتكدار با گروه  ياختلاف معن
28±3) 0001/0p<.( در 1/1±9/4 گروه مطالعه  دركي اوردي اسزانيم 

 ني هموگلوبزانيم. )>0001/0p(  گروه شاهد بوددر 64/0±9/3 برابر
 GDMدر گروه  FBS نيانگيم.  بود11 ي بالااي يهر دو گروه مساو در
  ).1جدول ( )>0001/0p (4/8±7/76برابر در 2/106±9/9
  

  
 بالاتر از گروه ك در افراد ديابتيهموسيستيينما نيز ميزان  در مطالعه
وسي ك ارتباط معB12همچنين با فولات سرم و ويتامين  .شاهد بود

-9.رسد نظر مي اي ديده شده به داشت در مطالعات ديگر نيز چنين يافته

 بالا اثر هموسيستيينبرابر   درB12 سرم و ويتامين  سطح فولات7
 عامل خطر شناخته ك بالا يهموسيستيين 14و15.حفاظتي داشته باشد

باشد همچنين اختلال  شده براي بيماري آترواسكلروزيس مي
هاي   در خانمراندوتليال و نشانگرهاي اوليه بيماري ميكروواسكولا

  زنان در معرض پره اكلامپسي ن ـاي ده شده وـ ديGDMحامله مبتلا به 

  متغيرها ديگر  وهموسيستيينارتباط بين  :2-جدول
  

Rr** متغيرها    

p* 

12/0-    

AGE 42/0  
03/0    

BMI 84/0  
21/0-    

LDL 18/0  
15/0-    

HDL 34/0  
10/0    

TG 50/0  
08/0-    

CHO 61/0  
02/0    

URIC 90/0  
19/0    

VITAMIN 20/0  
24/0    

FOLAT 10/0  
* t- test     05/0 مقاديرp<باشد                                    ميدار   معني** Rr = Relative risk  
  

 در هموسيستيينه ك با توجه به اين16.باشند در دوران بارداري مي
 به كه در واقع پاسخ فيزيولوژيكيابد  اهش ميكبارداري طبيعي 
معرض   درGDMرسد بيماران مبتلا به  نظر مي  به1و4.حاملگي است

 و عروقي در آينده باشند خطر بيشتري در ابتلا به اختلالات قلبي و
پرفشاري خون در آينده بالاتر  احتمال ابتلا آنها به ديابت تيپ دو و

گيري آنها بعد از اتمام بارداري در مرحله دوره نفاس و  باشد و پي مي
 Reginه كاي  مطالعه در. باشد هاي بعدي زندگي ضروري مي دوره

Pistegss17 ي هموسيستيينه هيپرك انجام دادند به اين نتيجه رسيدند
  دو تا سه برابر خطر فشار خون بالا در حاملگي، دكولمان وتقريباً
IUGRمبود كوبالامين با سندروم ك. دهد  را افزايش ميHELP و 

 فسفات پنجمبود پيرودوكسين ك 18 ارتباط داردIUGRدكوامان و 
 در مطالعه ما فولات سرم 18.كند  برابر ميچهاررا هيپرتاسيون حاملگي 

 كاسيد اوري متر از گروه شاهد بود وك GDM در افراد B12و ويتامين 
 7.باشد  ميGiusepp Seghierه مشابه مطالعه كاز گروه شاهد بود  بالاتر

ه كنترل بود ك گروه مطالعه بيشتر از گروه BMI سن و در مطالعه ما
باشد با افزايش سن ميزان   ميTarim Ebru16 مشابه مطالعه
رومول افزايش ك ميك در هر دهه يرود تقريباً  نيز بالا ميهموسيستيين
 35همين دليل در اين مطالعه افراد بالاي   به3 وجود داردهموسيستيين

 و تري گليسريد HDLدر مطالعه ما ميزان . سال از مطالعه خارج شدند
ه اين برخلاف مطالعه ك دار با گروه شاهد داشت اختلاف معني

N.Vitoratos در مطالعه آنها بين گروه 19.باشد مي GDM و گروه غير 
ها وجود   و پروفيل چربيهموسيستيين هيچ اختلافي بين كديابتي

دار بين  با استفاده از تست همبستگي پيرسون ارتباط معني. نداشت
ه كرسد  نظر مي ساير متغيرها وجود نداشت به  وهموسيستيين

بحث
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باشد  بيماران ديابت بارداري مي تور مستقل درك فاك يهموسيستيين
همچنين  18.باشد  ميEbru Tarimمطالعه ما مشابه مطالعه  اين يافته در

. باشد تور مستقل ميك فاك ريسك يهموسيستييندر بيماران قلبي نيز 
 ديابت يانه مبتلاكشود  دست آمده توصيه مي هبا توجه به نتايج ب

گري از نظر ميزان  د از اتمام بارداري نيز غربالبارداري بع

صورت بالا بودن جهت پايين آوردن  و در  انجام دهندهموسيستيين
 B12 و ويتامين كحال حاضر با تجويز اسيد فولي آن اقدام گردد در

 دياليزي در بيماران قلبي و  درهموسيستييناهش ميزان كتلاش جهت 
ت بيشتري در اين زمينه لازم به هرحال مطالعا 20.حال انجام است
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Background: Increased total plasma homocysteine (Hcy) is an accepted risk factor of 
cardiovascular disease (CVD), stroke, preclampsia, recurrent abortion and diabetes type 
I and II. The aim of the current study was to assess serum homocysteine and its relation 
with serum folat, vitamine B12 and lipid profile in gestational diabetes mellitus and to 
compare these with those of pregnant women. 
Methods: In a prospective controlled survey 80 pregnant women (24-28 weeks) with 
uncomplicated pregnancies were evaluated. They were assigned to one of two groups 
according to the results of 100g-OGTT. In the case group there were pregnant women 
with gestational diabetes mellitus according to the OGTT and in the control group 
women who had normal OGTT results were put. Levels of fasting glucose, 
homocysteine, vit B12, and folic acid, uric acid, total cholesterol, triglyceride, Low 
Density Lipoprotein cholesterol (LDL) and High Density Lipoprotein cholesterol (HDL) 
were measured in both groups. 
Results: The mean level of homocysteine in GDM group was significantly higher than 
control group (p=0.000). The mean level of folic acid and vit B12 was significantly 
lower than the level in control group (p=0.001, p=0.004 respectively). Body mass index 
(BMI) in GDM group was higher (p=0.000) and HDL level was lower (p=0.006) than 
control group. There were no significant differences among the groups with respect to 
levels of total cholesterol and triglyceride. 
Conclusion: We found that patients with gestational diabetes have higher 
homocysteine level than normal pregnant women. This increased level seems to be 
related to an abnormal OGTT. Further investigations are needed to follow up these 
patients in the postpartum period and later on. 
 

Keywords: Homocysteine, folic acid, vit.B12, gestational diabete. 
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