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   باC  پروتئين واكنشيو   Dسرمي ويتامين سطح ارتباط بررسي
  شاهدي  -مطالعه مورد : آن شدت و اكلامپسي پره

  
  

   ٢/١٢/٩٩:رشيپذ خيتار ؛٢٧/١/٩٩:مقاله افتيدر خيتار

 

 خود تاثير تحت راها  بارداري تمام از %٨ حدود كه بوده التهابيهاي  مكانيسم واسطه با جدي بيماري اكلامپسي يك پره: مقدمه و هدف

هـدف ايـن   . قرار دارند اكلامپسي پره بروز از بالاتري ريسك در Dويتامين  كمبود با زنان اخير، مطالعاتهاي  يافته براساس. ميدهد قرار

  . و جستجوي نقش و ارتباط آنها با يكديگر در بروز پره اكلامپسي ميباشدC  پروتئين واكنشيو D مطالعه بررسي سطح ويتامين 

ور سي سي خون وريـدي از هـر بيمـار بـه منظ ـ     ٦. بيمار با بارداري طبيعي انتخاب شدند ٥٥بيمار پره اكلامپسي و  ٥٥ :مواد و روش ها

مسـتقل،   tمطالعـه بـا اسـتفاده از آزمـون     هاي  داده. به روش الايزا اخذ گرديد C پروتئين واكنشيو D اندازه گيري سطح سرمي ويتامين 

  .ويتني، مجذور كاي و رگرسيون لجستيك مورد تجزيه و تحليل آماري قرار گرفت -آزمون مان

به (بودند  Dبا بارداري طبيعي به شكل معنا داري داراي سطح پايين تري از ويتامين بيماران پره اكلامپسي در مقايسه با بيماران  :يافته ها

نيـز بـه شـكل معنـا داري در بيمـاران پـره        C پروتئين واكنشـي سطح ).  P value <0.001با٩٠/١٨ ± ٥٨/٦و  ٧٣/١٣ ± ٦١/٧ترتيب 

اين اخـتلاف  ).  P value = 0.001با ٤٨/٣ ± ٢٣/٣و  ٦٥/٦ ± ٢٤/٥به ترتيب (اكلامپسي نسبت به بيماران با بارداري طبيعي بالاتر بود 

 – ٩٥/١٥٤، فاصـله اطمينـان   ٥٤/١٢نسـبت شـانس   (همچنان پس از تعديل بر اساس سن و شاخص توده بدني مادر معني دار باقي ماند 

  ).P=0.047با  ٠٣/١

و شرايط التهابي با پره اكلامپسـي بـوده و تاييـد كننـده      Dنتايج حاصل از اين مطالعه بيانگر ارتباط معني دار كمبود ويتامين : گيري نتيجه

  .به عنوان ريسك فاكتور در بروز اين بيماري در يك بستر التهابي ميباشد Dفرضيه نقش كمبود كمبود ويتامين 

  

  C، بارداري، پره اكلامپسي، پروتئين واكنشي Dويتامين  :كليدي كلمات
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   آن شدت و اكلامپسي پره باC و پروتئين واكنشي   Dسرمي ويتامين سطح ارتباط بررسي   ٢٢٤

  ٢٣٢ تا ٢٢٣ ؛٢، شماره١٠؛ دوره ١٤٠٠بهار نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

 

  مقدمه

بارداري يكي از علل اصلي در مرگ و  فشارخونهاي  بيماري

تخمين . مير مادر، نوزاد و جنين در سراسر جهان شناخته ميشوند

را ها  درصد از تمام بارداري ٨تا  ٢زده ميشود كه پره اكلامپسي 

بارداري  فشارخونهاي  در آفريقا و آسيا، بيماري.  ١درگير ميكند

با آنكه . ه استدرصد از مادران بود ٩مسبب مرگ و مير نزديك به 

هاي  مرگ و مير مادران در كشورهاي پر درآمد بسيار كمتر از كشور

درصد از مرگ و مير مادران  ١٦در حال توسعه ميباشد، كماكان 

  ٢،١بارداري است خون فشارهاي  قابل انتساب به  بيماري

به فشار خوني كه براي اولين خود را در دوران بارداري آشكار 

هي با پروتئينوري باشد، پره اكلامپسي و در ميكند اگر در همرا

جداي از . صورت عدم همراهي، فشار خون بارداري گفته ميشود

حضور يا عدم حضور پروتئينوري، هرگاه علائمي از شديد بودن 

منجمله فشار خون بسيار بالا، اختلال عملكرد ارگان ها، (بيماري 

در ) علائم وجود اختلالات آزمايشگاهي، ديسترس جنيني، و ساير

 .١بيمار يافت شود به منزله وجود پره اكلامپسي شديد خواهد بود

مختلفي ازجمله كبد، هاي  اين بيماري ميتواند موجب درگيري ارگان

عروقي، سيستم انعقادي و نيز سيستم  -كليه ها، سيستم قلبي

  .اعصاب مركزي گردد

گذشته فرضيات گوناگوني در رابطه با علت اين هاي  در دهه

بيماري مطرح شده اند اما با اين وجود، همچنان علت اصلي بيماري 

اصلي ترين فرضيه موجود كه مبناي . ناشناخته باقي مانده است

شناخت ما از كليت بيماري ست، بيان كننده آن است كه بيماري و 

تظاهرات باليني آن در نتيجه ايسكمي كشيدن جفت، ايجاد استرس 

يداتيو و سپس آزاد شدن عوامل اكس - رتيكولو اندوپلاسميك

به طور كلي از . ١توكسيك به درون گردش خون مادر ميباشد

پاتوژنتيك دخيل در پره اكلامپسي ميتوان به نقص در هاي  مكانيسم

 ١لانه گزيني عميق جفت، استرس اكسيداتيو، اتوآنتي بادي عليه تيپ

II (AT1-AAs)گيرنده آنژيوتنسين 
ين، فعال شدن پلاكت و ترومب ،٤

التهاب داخل عروقي، اختلال عملكرد اندوتليوم و وجود وضعيت 

آنتي آنژيوژنيك اشاره كرد كه در ميان آنها، عدم توازن در آنژيوژنز 

و التهاب به عنوان دو عامل مهم در پاتوژنز پره اكلامپسي انگاشته 

  .٥شود مي

يك پيش هورمون استروئيدي است كه نقشي  Dويتامين 

اساسي در متعادل نگه داشتن كلسيم و فسفر و نيز ساختار استخوان 

علاوه بر اين، گمان ميرود كه فرم فعال آن كه به صورت . ايفا ميكند

ميباشد، نقشي مهم در لانه گزيني  Dدي هيدروكسي ويتامين  ٢٥و١

ايجاد تولرانس و تشكيل جفت نرمال در بارداري به واسطه 

پيش بردن آنژيوژنز ، ٦پيش التهابيهاي  ايمونولوژيك و تعديل پاسخ

در جداره  (VEGF)عروق  اندوتليوم به واسطه افزايش فاكتور رشد

موثر بر پاسخ ايمني و لانه هاي  و نيز اثرگذاري بر بيان ژن ٧رحم

با توجه به   .داشته باشد  ٨گزيني از طريق تاثيرات اپي ژنتيك خود

منجر به ايجاد اختلال در موارد ياد شده  Dآنكه كمبود ويتامين 

ميگردد، بنابراين ميتوان آن را به عنوان يك ريسك فاكتور مهم در 

  . ايجاد پره اكلامپسي تلقي نمود

همچنين نتايج حاصل از مطالعات نشان دهنده آن بوده است كه 

. ٩ازي ميكندخود ايمني نيز نقشي اساسي در پاتوژنز پره اكلامپسي ب

AT1-AA  وTNF-α ) سايتوكين مترشحه از سلولT helper 1 ( دو

عامل موثر در پاتوژنز بيماري مي باشند كه موجب افزايش همزمان 

ميگردند كه خود عامل اصلي در تكثير و  (IL-6) ٦سطح اينترلوكين 

از  sFlt-1ميباشد كه به افزايش ترشح   Cآزادسازي پروتئين واكنشي 

توليد شده در sFlt-1 اين مقادير اضافي از . ٩جفت مي انجامد

و  (PIGF)ميتواند به صورت رقابتي به فاكتور رشد جفتي  ١١جفت

متصل شده و از اين طريق  (VEGF)عروق  اندوتليوم فاكتور رشد

آنژيوژنيك موجود هاي  باعث به وجود آمدن عدم توازن در فاكتور

جه عدم توازن آنژيوژنز در محيط در گردش خون مادر و در نتي

عروقي، جلوگيري از حفظ شدن مناسب اندوتليوم و اختلال 

هاي  كه در نهايت موجب آسيب به ارگان ١٣و١٢عملكرد آن شود

  .مختلف و بروز پر فشاري خون ميگردد

در روند بارداري طبيعي و همچنين  Dبا توجه به نقش ويتامين 

و  ١٤پاتوژنتيك ياد شده در بالاي ها تاثيرگذار بودن آن بر مكانيسم

 پروتئين واكنشي و نيز نقش ١٥نيز شيوع بالاي كمبود آن در ايران

 C به عنوان عاملي موثر در پاتوژنز بيماري، اين پژوهش به بررسي و

 پره با C پروتئين واكنشيو   Dسرمي ويتامين سطح ارتباط توضيح

 .خواهد پرداخت آن شدت و اكلامپسي
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  ها روشمواد و 

  طراحي مطالعه و جمعيت پژوهش

كننده  عهجمرامادران باردار  بر روي  شاهد  -مورد اين مطالعه

مادر باردار با تشخيص  ٥٥. به بيمارستان كمالي كرج انجام پذيرفت

مادر  ٥٥به عنوان گروه مورد و نيز ) خفيف يا شديد(پره اكلامپسي 

) مسان با گروه موردغير ه(با بارداري طبيعي به عنوان گروه شاهد 

در طول زمستان  ودندب و خروج ي ورودهاريط معيااجد شركه وا

از نظر مقدار سطح سرمي و  شدهمطالعه  انتخاب و وارد ١٣٩٨سال 

مدنظر هاي  به همراه ساير متغير C پروتئين واكنشيو  Dويتامين 

اين مطالعه با كد اخلاق  .ندتگرفار يابي قررد ارزموپژوهش، 

IR.ABZUMS.REC.1398.165   به تاييد كميته پژوهشي و اخلاق

 نامه رضايت بيماران دانشگاه علوم پزشكي البرز رسيده و از تمامي

  .گرديده است كتبي اخذ

: مطالعه براي گروه مورد عبارت بودند از به اين ورود معيارهاي

پره  حال، تشخيص شرح ارائه توانايي ، ٣٤ ≥ حاملگي داشتن سن

فشار (براساس معيار تشخيصي ) خفيف يا شديد(اكلامپسي ديررس 

ميلي متر جيوه در دو نوبت  ٩٠ ≥يا دياستوليك  ١٤٠ ≥سيستوليك 

ساعت در بيمار بدون سابقه پرفشاري خون، پروتئينوري  ٤با فاصله 

اييد پزشك با ت ١٦)و بروز يا عدم بروز تظاهرات شديد بيماري

گروه شاهد نيز از ميان بيماران  يمارانب. متخصص زنان و زايمان

پارگي (مراجعه كننده با شكاياتي از جمله درد زايماني، آبريزش 

يا خونريزي انتخاب گرديد كه در عين حال داراي ) كيسه آمنيون

طبيعي،  فشار خون ، ٣٤ ≥ حاملگي داشتن سن: از جملههايي  ويژگي

 ٦ از گذشت كمترو عدم رخداد زايمان يا  قلويي تك فعلي بارداري

مطالعه براي گروه مورد و  از خروج معيارهاي. آن بوده اند از ساعت

قلويي در بارداري  چند داشتن بارداري: شاهد نيز عبارت بودند از

 ويتامين سطح استخوان، بر موثر داروهاي از مصرف اي فعلي، سابقه

D تشنج،  ضد داروهاي مانند(اخير  ماه ٦ در متابوليسم كلسيم يا

لوپوس، ديابت مليتوس،  يا روماتوييد ، آرتريت)سل ضد و تئوفيلين

 پارگي زودرستيروييد،  پركاري يا كاري كم بارداري، بيماري ديابت

 يا كوريوآمنيونيت بر وجود مبني ب، شواهديكيسه آ يا طول كشيده

 متابوليك كبدي، بيماري يا كليوي التهابي، نارسايي پروسه و عفونت

بيماران با استفاده از چك هاي  داده. جذب سوء بيمارياستخوان، 

ليست، گزارشات تكميل شده هر بيمار موجود در پرونده از جمله 

همزمان و نيز آزمايشات خون هاي  اطلاعات دموگرافيك، بيماري

 . جمع آوري گرديد

  

  بررسي آزمايشگاهي

 آزمايشگاهي تحقيق از هر بيمارهاي  به منظور اندازه گيري داده

هيدروكسي  ٢٥سي سي خون لخته به جهت بررسي سطح سرمي  ٦

براي اندازه گيري . اخذ گرديد C پروتئين واكنشي و Dويتامين 

پس از انجام سانتريفيوژ،  Dهيدروكسي ويتامين  ٢٥سطح سرمي 

تا زمان ارسال به بخش هورمون شناسي   -٢٥ C°نمونه در دماي 

 ٢٥زه گيري سطح سرمي براي اندا. آزمايشگاه مرجع نگهداري شد

 DXIاز روش الايزا و دستگاه هورمون آناليز  Dهيدروكسي ويتامين 

در اين . گزارش گرديد ng/mLاستفاده و مقادير به صورت  800

هيدروكسي ويتامين  ٢٥مطالعه بيماران بر اساس مقدار سطح سرمي 

D  10 >,به سه گروه كمبود شديد ng/mL  30–10كمبود خفيف 

ng/mL 30 >يعي و طب ng/ml   5 <تقسيم شده و مقادير mg/dL  

ديگر . غير طبيعي در نظر گرفته شد C پروتئين واكنشينيز براي 

: شاملقسمتي  ٣تحقيق نيز با استفاده از پرسشنامه هاي  داده

 شدتارزيابي  و مامايي -  طبي مشخصات دموگرافيك، مشخصات

 .گردآوري گرديداكلامپسي  پره

  

  ماريتجزيه و تحليل آ

 آناليز مورد SPSS 24 افزار نرم توسط آمده بدست اطلاعات

 آماري نمودارهاي و جداول صورت بهها  و داده گرفت قرار آماري

 –با استفاده از تست كولموگروف ها  پراكندگي متغير .شد داده ارائه

اسميرنوف مورد ارزيابي قرار گرفت كه تنها دو متغير سن مادر و 

هاي  بيان داده. از پراكندگي طبيعي برخوردار بودند Dسطح ويتامين 

هاي  پيوسته به صورت ميانگين و اختلاف معيار و نيز بيان متغير

به منظور انجام . طبقه اي  به صورت اعداد و درصد صورت گرفت

براي متغيرهاي  مستقل t آزمونپيوسته، از هاي  مقايسه مابين متغير

براي  ويتني مان يو آزمونو از ) با پراكندگي طبيعي(پارامتريك 

و نيز از تست ) با پراكندگي غير طبيعي(متغيرهاي ناپارامتريك 

. طبقه اي استفاده گرديدهاي  مجذور كاي براي مقايسه مابين متغير
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 آن شدت 

بر اساس نتايج بدست آمده از مطالعه، بيماران پره اكلامپسي 

در برابر ٤/٢٦جوان تر از بيماران با بارداري طبيعي با ميانگين سن 

تفاوت معنا داراي در شاخص توده بدني و نولي 

پار بودن مابين دو گروه پره اكلامپسي و بارداري طبيعي وجود 

سن بارداري در بيماران پره اكلامپسي به شكل معنا داري 

 ٠٣/٣٧ ± ٦٧/١به ترتيب (پايين تر از بيماران با بارداري طبيعي بود 

نيز  ٢در جدول ).   P value < 0.001هفته با

اطلاعات پايه جهت مقايسه دو گروه پرا اكلامپسي خفيف و پره 

بر اساس نتايج بدست آمده از . اكلامپسي شديد آورده شده است

مطالعه، بيماران با پره اكلامپسي شديد جوان تر از بيماران با پره 

. سال بودند ٨٥/٢٥در برابر ٤٧/٢٦اكلامپسي خفيف با ميانگين سن 

تفاوت معنا داراي در سن و نولي پار بودن مابين دو گروه پره 

  .اكلامپسي خفيف و پره اكلامپسي شديد وجود نداشت

طبيعي در بيماران پره اكلامپسي و بارداري

  

 و اكلامپسي پره باC و پروتئين واكنشي   Dسرمي ويتامين سطح ارتباط بررسي  

  ٢٣٢ تا ٢٢٣ ؛٢، شماره١٠؛ دوره ١٤٠٠بهار نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

در نهايت  .شد تلقي معنادار درصد 

مادر و شانس ابتلا  Dبه منظور بررسي ارتباط بين وضعيت ويتامين 

به پره اكلامپسي با توجه به ناهمسان بودن دو گروه مورد و شاهد، 

پس از محاسبه . از رگرسيون لجستيك چندمتغيره استفاده گرديد

نسبت شانس بدست آمده اوليه، تعديل ثانويه نسبت به دو مخدوش 

بر اساس نتيجه حاصل (گر احتمالي سن و شاخص توده بدني مادر 

 .صورت پذيرفت) م قدم به قدم رگرسيون لجستيك

بيمار با  ٥٥ بر روي و شاهدي مورد

بيمار  ٧بيمار با پره اكلامپسي خفيف و 

غير همسان ( با بارداري طبيعير بيما

 ودندب و خروج ي ورودهاريايط مع

آورده شده  ١اطلاعات پايه جمعيت مورد مطالعه در جدول 

  . است

بر اساس نتايج بدست آمده از مطالعه، بيماران پره اكلامپسي 

جوان تر از بيماران با بارداري طبيعي با ميانگين سن 

تفاوت معنا داراي در شاخص توده بدني و نولي . سال بودند٨/٢٨

پار بودن مابين دو گروه پره اكلامپسي و بارداري طبيعي وجود 

سن بارداري در بيماران پره اكلامپسي به شكل معنا داري . نداشت

پايين تر از بيماران با بارداري طبيعي بود 

هفته با٨/٣٨ ± ٤٨/١و 

اطلاعات پايه جهت مقايسه دو گروه پرا اكلامپسي خفيف و پره 

اكلامپسي شديد آورده شده است

مطالعه، بيماران با پره اكلامپسي شديد جوان تر از بيماران با پره 

اكلامپسي خفيف با ميانگين سن 

تفاوت معنا داراي در سن و نولي پار بودن مابين دو گروه پره 

اكلامپسي خفيف و پره اكلامپسي شديد وجود نداشت

  

در بيماران پره اكلامپسي و بارداري Cو پروتئين واكنشي  Dاطلاعات پايه و مقادير سطح ويتامين 

٢٢٦   

نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

 ٥ از كوچكتر  p valueهمچنين 

به منظور بررسي ارتباط بين وضعيت ويتامين 

به پره اكلامپسي با توجه به ناهمسان بودن دو گروه مورد و شاهد، 

از رگرسيون لجستيك چندمتغيره استفاده گرديد

نسبت شانس بدست آمده اوليه، تعديل ثانويه نسبت به دو مخدوش 

گر احتمالي سن و شاخص توده بدني مادر 

م قدم به قدم رگرسيون لجستيكاز انجا
  

  ها يافته

مورد صورت به حاضر مطالعه

بيمار با پره اكلامپسي خفيف و  ٤٨(تشخيص پره اكلامپسي 

بيما  ٥٥و ) با پره اكلامپسي شديد

يط معاجد شركه وا) با گروه مورد

  .شد انجام

اطلاعات پايه جمعيت مورد مطالعه در جدول 

اطلاعات پايه و مقادير سطح ويتامين :١جدول 
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مابين گروه بيماران بـا پـره    b)مابين گروه بيماران پره اكلامپسي و بيماران با بارداري طبيعي 

در بيماران پره اكلامپسي خفيـف و پـره اكلامپسـي    

 

     بيتا باده نوش و همكاران                

3-232 

D  در(a  مابين گروه بيماران پره اكلامپسي و بيماران با بارداري طبيعي

  

در بيماران پره اكلامپسي خفيـف و پـره اكلامپسـي     Cو پروتئين واكنشي  Dاطلاعات پايه و مقادير سطح ويتامين 

Dسطح ويتامين  :١ شكل

اكلامپسي شديد و خفيف

  

اطلاعات پايه و مقادير سطح ويتامين  :٢جدول 

 شديد
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 آن شدت 

 

مابين گروه بيماران  b)مابين گروه بيماران پره اكلامپسي و بيماران با بارداري طبيعي 

D مادر و ابتلا به پره اكلامپسي 

  با٧٧/١٤ ± ٥٠/٧و  ٥٩/٦ ±٦٢/٣به ترتيب 

نيز به شكل معنا داري در  Cپروتئين واكنشيسطح 

بيماران پره اكلامپسي شديد نسبت به بيماران با پره اكلامپسي 

  با ٦٤/٥ ±٦٠/٤و ٥٥/١٣ ± ١٣/٤به ترتيب (

P value = 0.001 .( مقايسه سطوح ويتامينD  پروتئين و

وه بيماران پره اكلامپسي و بيماران با بارداري مابين دو گر

طبيعي و نيز مابين دو گروه بيماران پره اكلامپسي شديد و خفيف به 

در . به نمايش درآمده است) bو  a( ٢و  ١ترتيب در شكل شماره 

مادر و شانس  Dنهايت براي بررسي ارتباط بين وضعيت ويتامين 

ابتلا به پره اكلامپسي، از رگرسيون لجستيك چندمتغيره استفاده 

پس از محاسبه نسبت شانس بدست آمده اوليه، تعديل 

بر اساس نتيجه (ثانويه نسبت به سن و شاخص توده بدني مادر 

صورت پذيرفت ) حاصل از انجام قدم به قدم رگرسيون لجستيك

بر اين اساس، نسبت . رائه شده استا ٣كه نتايج آن در جدول 

 و اكلامپسي پره باC و پروتئين واكنشي   Dسرمي ويتامين سطح ارتباط بررسي  

  ٢٣٢ تا ٢٢٣ ؛٢، شماره١٠؛ دوره ١٤٠٠بهار نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

مابين گروه بيماران پره اكلامپسي و بيماران با بارداري طبيعي  a)در  Cسطح پروتئين واكنشي 

  با پره اكلامپسي شديد و خفيف

Dنسبت شانس تعديل نشده و تعديل شده براي متغير وضعيت ويتامين 

سن بارداري در بيماران پره اكلامپسي شديد به شكل معنا داري 

 ± ١١/١به ترتيب (پايين تر از بيماران با پره اكلامپسي خفيف بود 

P value < 0.05  .( همچنين بيماران

با پره اكلامپسي شديد شاخص توده بدني بالاتري نسبت به بيماران 

 ±٠٦/٥و  ٥٧/٣٠ ±٧٥/٤به ترتيب 

بيماران پره اكلامپسي در مقايسه با بيماران با بارداري طبيعي به 

به (بودند  Dشكل معنا داري داراي سطح پايين تري از ويتامين 

سطح ).  P value <0.001با٩٠/١٨ 

نيز به شكل معنا داري در بيماران پره اكلامپسي 

  به ترتيب(رداري طبيعي بالاتر بود 

P value = 0.001  .( ،علاوه بر اين

در  Dنتايج مطالعه نشان دهنده پايين تر بودن معنا دار سطح ويتامين 

بيماران با پره اكلامپسي شديد در مقايسه با بيماران با پره اكلامپسي 

به ترتيب (خفيف ميباشد 

P value <0.05 .( سطح

بيماران پره اكلامپسي شديد نسبت به بيماران با پره اكلامپسي 

(خفيف بالاتر بود 

P value = 0.001

مابين دو گرC واكنشي

طبيعي و نيز مابين دو گروه بيماران پره اكلامپسي شديد و خفيف به 

ترتيب در شكل شماره 

نهايت براي بررسي ارتباط بين وضعيت ويتامين 

ابتلا به پره اكلامپسي، از رگرسيون لجستيك چندمتغيره استفاده 

پس از محاسبه نسبت شانس بدست آمده اوليه، تعديل . گرديد

ثانويه نسبت به سن و شاخص توده بدني مادر 

حاصل از انجام قدم به قدم رگرسيون لجستيك

كه نتايج آن در جدول 

٢٢٨   

نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

سطح پروتئين واكنشي  :٢ شكل

با پره اكلامپسي شديد و خفيف

  

  

نسبت شانس تعديل نشده و تعديل شده براي متغير وضعيت ويتامين  : ٣ جدول

 
  

سن بارداري در بيماران پره اكلامپسي شديد به شكل معنا داري 

پايين تر از بيماران با پره اكلامپسي خفيف بود 

 P value < 0.05هفته با ٢٩/٣٧ ±٥٩/١و  ٢٨/٣٥

با پره اكلامپسي شديد شاخص توده بدني بالاتري نسبت به بيماران 

به ترتيب (پره اكلامپسي خفيف داشتند 

  ). P value = 0.05با٣٧/٢٦

بيماران پره اكلامپسي در مقايسه با بيماران با بارداري طبيعي به 

شكل معنا داري داراي سطح پايين تري از ويتامين 

 ± ٥٨/٦و ٧٣/١٣ ±٦١/٧ترتيب 

نيز به شكل معنا داري در بيماران پره اكلامپسي  Cپروتئين واكنشي

رداري طبيعي بالاتر بود نسبت به بيماران با با

 P value = 0.001با ٤٨/٣ ±٢٣/٣و ٦٥/٦ ±٢٤/٥

نتايج مطالعه نشان دهنده پايين تر بودن معنا دار سطح ويتامين 

بيماران با پره اكلامپسي شديد در مقايسه با بيماران با پره اكلامپسي 
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در مادر نشان دهنده آن  Dشانس تعديل شده براي وضعيت ويتامين 

مادر به شكل معنا داري در  Dويتامين  "كمبود شديد"است كه 

گروه بيماران پره اكلامپسي نسبت به مادران با بارداري طبيعي بالاتر 

 ٠٣/١- ٩٥/١٥٤، فاصله اطمينان ٥٤/١٢= نسبت شانس  [بوده است 

 .]  P value <0.05با

  

  بحث

مطالعه حال حاضر از بابت اهميت سلامت مادران و به جهت 

و ارتباط آنها با  C پروتئين واكنشيو  Dبررسي سطح ويتامين 

اكلامپسي و شدت آن، با هدف بدست آوردن اطلاعات كافي  پره

يج نتا. براي بهينه كردن نحوه مراقبت از اين بيماران صورت پذيرفت

حاصل از اين مطالعه نشان دهنده پايين تر بودن معنا دار سطح 

در بيماران پره اكلامپسي نسبت به بيماران با بارداري  Dويتامين 

طبيعي و نيز در بيماران پره اكلامپسي شديد نسبت به بيماران با پره 

اين نتايج همچنين حاكي از آن است . اكلامپسي خفيف بوده است

نيز به ميزاني معنا دار چه در بيماران پره  Cواكنشيپروتئين كه سطح 

اكلامپسي نسبت به بيماران با بارداري طبيعي و چه در بيماران پره 

اكلامپسي شديد نسبت به بيماران با پره اكلامپسي خفيف، بالاتر 

را به عنوان عاملي  Dبدين گونه، ميتوان كمبود ويتامين . ميباشد

اختلال عملكرد  _CRP_ sFlt-1"موثر در شكل گيري زنجيره 

به شمار آورد كه وجود مقادير كافي از فرم فعال شده آن   "جفت

 TNF-αدر بدن ميتواند موجب كاهش سطح بيان ) مانند كلسيتريول(

IL-6و  
گشته و بدين طريق باعث  ١٩و كاهش بيان ژن رنين ١٨و١٧

  . ايجاد گسست در زنجيره يادشده گردد

رافيك نيز بيماران پره اكلامپسي نسبت از نقطه نظر عوامل دموگ

به بيماران با بارداري طبيعي جوان تر، با شاخص توده بدني بيشتر 

بوده و درصد بالاتري از آنها نولي پار بوده اند كه در اين بين تنها 

براي ها  اين يافته. فاكتور سن از نظر آماري معني دار بوده است

به بيماران با پره اكلامپسي بيماران با پره اكلامپسي شديد نسبت 

خفيف نيز صادق بوده است با اين تفاوت كه شاخص توده بدني 

 .ارزش آماري داشته است

و پره  Dارتباط بين ويتامين  ٢٠اولين بار بودنار و همكاران

مدعي  ٢٠٠٧اكلامپسي را مشاهده كرده و در مقاله خود در سال 

بر شدن ريسك پره با دو برا ng/mL ٢٠شدند كه مقادير كمتر از 

همچنين نتايج اين مطالعه . اكلامپسي در زنان باردار همراه است

نشان دهنده آن بود كه زنان مبتلا به پره اكلامپسي نسبت به زنان با 

بارداري طبيعي مسن تر و داراي شاخص توده بدني بالاتري 

و پره اكلامپسي پس از آن در  Dارتباط بين ويتامين . باشند مي

تابش و همكاران  ٢٠١٣مطالعات ديگر نيز گزارش شد و در سال 

مطالعه، رابطه اي قوي مابين كمبود  ٨با انجام متاآناليز بر روي 

و افزايش ريسك پره اكلامپسي يافتند كه در مقادير پايين  Dويتامين 

اصل از همزمان نتايج ح .٢١بارز تر بوده است  ٢٠ng/mLتر از 

 ٣١بر روي  ٢٢متاآناليز انجام شده توسط آقاجعفري و همكاران

درصد ريسك بالاتر پره  ٧٨مطالعه نيز مويد نتايج قبلي و بيانگر 

نسبت  [بوده است  Dاكلامپسي در زنان با كمبود سطح ويتامين 

مرور نظام مند  .] ٢٥/١- ٥٨/٢، با فاصله اطمينان ٧٩/١ =شانس 

بار  ٢٠١٧نيز در سال  ٢٣اني و همكارانانجام شده توسط پورسو

و فشار خون  Dديگر وجود ارتباط مابين سطوح پايين ويتامين 

  .ناشي از بارداري را گزارش كرد

نتايج حاصل از مطالعه حال حاضر نيز بيانگر ارتباط قوي مابين 

برابر شانس  ٥/١٢در مادر و بروز پره اكلامپسي با  Dسطح ويتامين 

 ]  P value <0.05با ٠٣/١- ٩٥/١٥٤فاصله اطمينان با  [بروز بيشتر 

بيشتر از مقادير  ميباشد كه Dدر بيماران با كمبود شديد ويتامين 

برابري در  ٧گزارش شده در ساير مطالعات موجود از جمله شانس 

برابري در مطالعه  ٥و نيز شانس  ٢٤مطالعه هاشمي پور و همكاران

همچنين . استا با آنها ميباشدبوده، اما هم ر ٢٥پاشاپور و همكاران

شايان ذكر است كه بيماران بررسي شده در مطالعه هاشمي پور و 

دموگرافيك بدون تفاوت آماري هاي  از نظر فاكتور ٢٤همكاران

بيماران  ٢٥نآنكه در مطالعه پاشاپور و همكارادار بوده اند حال  معني

به بيماران با بارداري طبيعي مسن تر و داراي  پره اكلامپسي نسبت

شاخص توده بدني پايين تر بوده اند كه از نقطه  نظر آماري نيز 

از ديگر نكات مطالعه حال حاضر، نمايان شدن . معني دار بوده است

در  Dميزان بسيار بالاي بيماران با كمبود خفيف و شديد ويتامين 

لعه پاشاپور و همكاران كه در در مقايسه با مطا. استان البرز است

زمان گزارش شده از ايران تا به اروميه انجام گرفته و آخرين مطالعه 

مادران مبتلا به پره اكلامپسي،  ميباشد، سن نگارش اين مقاله

و نيز درصد بيماران با سطح نرمال  Dميانگين سطح ويتامين 
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 آن شدت و اكلامپسي پره باC و پروتئين واكنشي   Dسرمي ويتامين سطح ارتباط بررسي   ٢٣٠

  ٢٣٢ تا ٢٢٣ ؛٢، شماره١٠؛ دوره ١٤٠٠بهار نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

ذكر  شايان. پايين تر بوده استدر مطالعه حال حاضر  Dويتامين 

و مطالعه پاشاپور  ٢٤است كه همانند مطالعه هاشمي پور و همكاران

حاصل از اين مطالعه نيز نسبت ،  در بررسي نتايج ٢٥و همكاران

 Dشانس بروز پره اكلامپسي در زنان باردار با كمبود خفيف ويتامين 

، فاصله اطمينان ٤٣/٢= نسبت شانس  [دار نبوده است  معني

كه شايد بتوان علت آن را در  ]  P value = 0.41با ٢٥/٠-٢٨/٢٣

به صورت خفيف در زنان باردار در  Dشيوع بالاي كمبود ويتامين 

هاي  نوآوري اين پژوهش در بررسي همزمان نشانگر. دانست ٢٦ايران

و بررسي ارتباط آن با بيماري در كنار ) Cپروتئين واكنشي(التهابي 

بتواند نقش احتمالي اين  بوده است تا Dاندازه گيري سطح  ويتامين 

همچنين شايان ذكر است كه . دو در پاتوژنز بيماري را آشكار كند

 اين محدوديت ترين با توجه به مشاهده اي بودن مطالعه، مهم

مداخله گر از هاي  عدم توانايي كامل در بررسي فاكتور پژوهش

در دسترس نبودن يا به خاطر نياوردن مقادير قبلي يا بررسي : جمله

پيش از بارداري فعلي و نيز عدم آگاهي از  Dنشدن ويتامين 

اجتماعي، ميزان فعاليت فيزيكي، رژيم غذايي  –وضعيت اقتصادي 

مورد استفاده، ميزان استفاده از مكمل ها، و نيز عدم امكان بررسي 

كد كننده هاي  موجود در ژنهاي  ژنتيكي مانند وارياسيوني ها فاكتور

 Dويتامين هاي  و نيز بررسي مقدار ساير متابوليت Dگيرنده ويتامين 

در  Dآن مانند پروتئين باند شونده با ويتامين هاي  و بيوماركر

و همچنين بررسي آن در نمونه خون جفت  مورد مطالعه بيماران

ثانويه بر روي هاي  جاد تورش در تحليلميباشد كه ميتواند موجب اي

 . نتايج پژوهش گردد

  

  

  

  نتيجه گيري

نتايج مطالعه حاضر نشان دهنده ارتباط قوي مابين كمبود 

در مادر و بروز پره اكلامپسي در اين بيماران و نيز وجود  Dويتامين 

وضعيت التهابي در بيماران پره اكلامپسي ميباشد كه بر اين اساس 

را عاملي موثر در بروز پره اكلامپسي به  Dد ويتامين ميتوان كمبو

واسطه تاثير بر تشديد وضعيت التهابي در اين بيماري به شمار 

در قبل يا حين  Dويتامين هاي  آورد، هر چند تاثير استفاده از مكمل

بارداري هنوز مشخص نبوده و لذا انجام مطالعات بيشتر همراه با 

  .ا اين موضوع مورد نياز مي باشدمرتبط بهاي  بررسي ديگر جنبه

 

  پيشنهادات

 در D ويتامينهاي  مكمل از استفاده بخشي اثر كه ميگردد پيشنهاد

 با مرتبط مسائل( سلامت مادر روي بر بارداري مختلف مراحل

 نوزاد و ...) و پزشكي روان كليوي، عروق، و قلب بارداري، سلامت

 در پيش جامعه سطح در كارآزمايي جمله از انواع كارآزمايي قالب در

يا  بارداري به منظور پيشگيري حين باليني در كارآزمايي بارداري و از

 .گيرد قرار مورد بررسي درمان،

  

 قدرداني و تشكر

برخود لازم ميدانيم كه از معاونت پژوهشي دانشگاه علوم 

كه  پزشكي البرز و مركز توسعه تحقيقات باليني بيمارستان كمالي

از  همچنين و نموده فراهم تحقيق اين انجام براي مناسب بستري

 ترابي هادكتر علي هاشمي و خانم بالاخص كمالي بيمارستان پرسنل

 صميمانه نمودند، ياري پژوهش اين انجام را دركه ما  و منصوري

 .نماييم تشكر و قدرداني

 
  

References  

1. Steegers EA, Von Dadelszen P, Duvekot JJ,Pijnenborg R. 
Pre-eclampsia. The Lancet  2010 Aug 21;376(9741):631-
44. 

2. Khan KS, Wojdyla D, Say L, Gülmezoglu AM, Van 
Look PF. WHO analysis of causes of maternal death: a 
systematic review. The lancet  2006 Apr 
1;367(9516):1066-74. 

3. Obstetricians A. Gynecologists. Hypertension in 

pregnancy. Report of the American college of 
obstetricians and gynecologists’ task force on 
hypertension in pregnancy. Obstet Gynecol. 
2013;122(5):1122. 

4. Irani RA, Zhang Y, Blackwell SC, Zhou CC, Ramin SM, 
Kellems RE, Xia Y. The detrimental role of angiotensin 
receptor agonistic autoantibodies in intrauterine growth 
restriction seen in preeclampsia. Journal of Experimental 
Medicine  2009 Nov 23;206(12):2809-22. 

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
au

m
s.

10
.2

.2
23

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 a

um
s.

ab
zu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

18
 ]

 

                             8 / 10

http://dx.doi.org/10.29252/aums.10.2.223
https://aums.abzums.ac.ir/article-1-1338-fa.html


 ٢٣١                                            بيتا باده نوش و همكاران                

Alborz Univ Med J (AUMJ) 2021 April; 10(2):223-232 

http://aums.abzums.ac.ir 

5. Chaiworapongsa T, Chaemsaithong P, Yeo L, Romero R. 
Pre-eclampsia part 1: current understanding of its 
pathophysiology. Nature Reviews Nephrology  2014 
Aug;10(8):466-80. 

6. Díaz L, Noyola-Martínez N, Barrera D, Hernández G, 
Avila E, Halhali A, Larrea F. Calcitriol inhibits TNF-α-
induced inflammatory cytokines in human trophoblasts. 
Journal of reproductive immunology  2009 Jul 
1;81(1):17-24. 

7. Cardus A, Parisi E, Gallego C, Aldea M, Fernandez E, 
Valdivielso JM. 1, 25-Dihydroxyvitamin D3 stimulates 
vascular smooth muscle cell proliferation through a 
VEGF-mediated pathway. Kidney international  2006 
Apr 2;69(8):1377-84. 

8. Hossein-nezhad A, Holick MF. Vitamin D for health: a 
global perspective. InMayo clinic proceedings 2013 Jul 1 
(Vol. 88, No. 7, pp. 720-755). Elsevier. 

9. Wang W, Irani RA, Zhang Y, Ramin SM, Blackwell SC, 
Tao L, Kellems RE, Xia Y. Autoantibody-mediated 
complement C3a receptor activation contributes to the 
pathogenesis of preeclampsia. Hypertension  2012 
Sep;60(3):712-21. 

10. Parchim NF, Wang W, Iriyama T, Ashimi OA, Siddiqui 
AH, Blackwell S, Sibai B, Kellems RE, Xia Y. 
Neurokinin 3 receptor and phosphocholine transferase: 
missing factors for pathogenesis of C-reactive protein in 
preeclampsia. Hypertension  2015 Feb;65(2):430-9. 

11.  Phipps EA, Thadhani R, Benzing T, Karumanchi SA. 
Pre-eclampsia: pathogenesis, novel diagnostics and 
therapies. Nature Reviews Nephrology  2019 Feb 21:1. 

12.  Wei SQ, Audibert F, Luo ZC, Nuyt AM, Masse B, Julien 
P, Fraser WD, MIROS Study Group. Maternal plasma 
25-hydroxyvitamin D levels, angiogenic factors, and 
preeclampsia. American journal of obstetrics and 
gynecology  2013 May 1;208(5):390-e1. 

13. . Woodham PC, Brittain JE, Baker AM, Long DL, Haeri 

S, Camargo Jr CA, Boggess KA, Stuebe AM. 
Midgestation maternal serum 25-hydroxyvitamin D level 
and soluble fms-like tyrosine kinase 1/placental growth 
factor ratio as predictors of severe preeclampsia. 
Hypertension  2011 Dec;58(6):1120-5. 

14. Larqué E, Morales E, Leis R, Blanco-Carnero JE. 
Maternal and foetal health implications of vitamin D 
status during pregnancy. Annals of Nutrition and 
Metabolism  2018;72(3):179-92. 

15. Vatandost S, Jahani M, Afshari A, Amiri MR, 
Heidarimoghadam R, Mohammadi Y. Prevalence of 
vitamin D deficiency in Iran: a systematic review and 
meta-analysis. Nutrition and health  2018 Dec;24(4):269-

78. 

16. Rana S, Lemoine E, Granger JP, Karumanchi SA. 
Preeclampsia: pathophysiology, challenges, and 
perspectives. Circulation research  2019 Mar 
29;124(7):1094-112. 

17. Noyola-Martínez N, Díaz L, Avila E, Halhali A, Larrea 
F, Barrera D. Calcitriol downregulates TNF-α and IL-6 
expression in cultured placental cells from preeclamptic 
women. Cytokine  2013 Jan 1;61(1):245-50. 

18. Mazidi M, Rezaie P, Vatanparast H. Impact of vitamin D 
supplementation on C-reactive protein; a systematic 
review and meta-analysis of randomized controlled trials. 
BMC Nutrition  2018 Dec 1;4(1):1. 

19. Li YC. Vitamin D and the renin-angiotensin system. 
InVitamin D 2018 Jan 1 (pp. 825-847). Academic Press. 

20. Bodnar LM, Catov JM, Simhan HN, Holick MF, Powers 
RW, Roberts JM. Maternal vitamin D deficiency 
increases the risk of preeclampsia. The Journal of 
Clinical Endocrinology & Metabolism  2007 Sep 
1;92(9):3517-22. 

21. Tabesh M, Salehi-Abargouei A, Tabesh M, Esmaillzadeh 
A. Maternal vitamin D status and risk of pre-eclampsia: a 
systematic review and meta-analysis. The Journal of 
Clinical Endocrinology & Metabolism  2013 Aug 
1;98(8):3165-73. 

22. Aghajafari F, Nagulesapillai T, Ronksley PE, Tough SC, 
O’Beirne M, Rabi DM. Association between maternal 
serum 25-hydroxyvitamin D level and pregnancy and 
neonatal outcomes: systematic review and meta-analysis 
of observational studies. Bmj. 2013 Mar 26;346:f1169. 

23. Purswani JM, Gala P, Dwarkanath P, Larkin HM, Kurpad 
A, Mehta S. The role of vitamin D in pre-eclampsia: a 
systematic review. BMC pregnancy and childbirth  2017 
Dec;17(1):231. 

24. Hashemipour S, Esmailzadehha N, Ziaee A, Khoeiniha 
MH, Darvishgoftar E, Mesgari Z, Pashazade F, Abotorabi 
S. The relationship of vitamin D and calcium level with 
preeclampsia severity: a case-control study. International 
Journal of Pediatrics  2017;5(6):5203-10. 

25. Pashapour S, Golmohammadlou S, Behroozi-Lak T, 
Ghasemnejad-Berenji H, Sadeghpour S, Ghasemnejad-
Berenji M. Relationship between low maternal vitamin D 
status and the risk of severe preeclampsia: A case control 
study. Pregnancy hypertension  2019 Jan 1;15:161-5. 

26. Badfar G, Shohani M, Mansouri A, Soleymani A, Azami 
M. Vitamin D status in Iranian pregnant women and 
newborns: a systematic review and meta-analysis study. 
Expert review of endocrinology & metabolism  2017 Sep 
3;12(5):379-89. 

 

 [
 D

O
I:

 1
0.

29
25

2/
au

m
s.

10
.2

.2
23

 ]
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 a

um
s.

ab
zu

m
s.

ac
.ir

 o
n 

20
25

-1
2-

18
 ]

 

                             9 / 10

http://dx.doi.org/10.29252/aums.10.2.223
https://aums.abzums.ac.ir/article-1-1338-fa.html


                            Alborz University of Medical Sciences Journal, April 2021, Vol. 10, No. 2: 223-232                                                 Original Article 

  ٢٣٢ تا ٢٢٣ ؛٢، شماره١٠؛ دوره ١٤٠٠بهار نشريه علمي پژوهشي دانشگاه علوم پزشكي البرز،

Journal 

AUMJ 
Alborz University of Medical Sciences 

Assessment of Maternal Vitamin D and CRP Plasma 
Levels Correlation to Preeclampsia and Its Severity: 
Case Control Study  
 

 
Received: 15 Apr 2020; Accepted: 20 Feb 2021  

 
Introduction:Preeclampsia is a serious, inflammatory-mediated hypertensive disorder of 
pregnancy affecting approximately 8% of all pregnancies. Based on recent studies, 
women with vitamin D deficiency may have an increased risk of developing 
preeclampsia. The aim of the study was to evaluate the vitamin D and CRP levels and 
explore the role and correlation between each other and also occurrence of preeclampsia. 
Material and methods:55 preeclamptic women and 55 healthy pregnant women were 
selected from Kamali hospital in karaj, Iran. 6 ml of venous blood sample was collected 
from each pregnant woman and the serum 25-OH-D and CRP levels were measured by 
ELISA which reported in ng/mL and mg/dL, respectively. Data were analyzed by 
independent t-test, Mann-Whitney U test, Chi square and logistic regression. 
Results:Preeclamptic women (n=55) were noted to have decreased total 25-OH-D and 
elevated CRP levels relative to healthy control women (n=55; P<0.001). This difference in 
vitamin D deficiency remained significant after adjustment for maternal age and BMI 
[odds ratio (OR) = 12.54, confidence interval (CI) = 1.03–154.95, P=0.047].  
Conclusion: These results showed that vitamin D deficiency and abnormal inflammatory 
status have a statistically significant relationship with preeclampsia and support the 
hypothesis that vitamin D deficiency may be a risk factor for preeclampsia in the context 
of an inflammatory condition. 
 
Keywords: Vitamin D, Pregnancy, Preeclampsia, C-reactive protein 
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