
   
      

فسفات دهيدروژناژ در نوزادان  -6-بررسي فراواني  كمبود آنزيم گلوكز
   تهران -عصر ولد شده در بيمارستان وليمت
  عصر، دانشگاه علوم پزشكي تهران استاديار كودكان، بيمارستان ولي ؛ *دكترالهه اميني

   پزشكي تهرانعصر، دانشگاه علوم استاديار كودكان، بيمارستان ولي ؛دكتر زهره علومي
   عصر، دانشگاه علوم پزشكي تهران دانشيار كودكان، بيمارستان ولي ؛دكتر علي زماني

   ، دانشگاه علوم پزشكي تهرانپزشك عمومي ؛دكتر مهدي قاسمي

  خلاصه
خوني هموليتيك باعث زردي و كرنيكتروس با   فسفات دهيدروژناژ علاوه بر كم-6-كمبود گلوكز :هدف

غربالگري نوزادان در بدو تولد از لحاظ فعاليت آنزيم از طريق . شود روبين نوزادي مي ليتر بي سطوح پائين
هاي عصبي در كشورهاي با  هاي شديد و سكل آزمايش خون بند ناف جهت پيشگيري از بروز زردي

هدف اين مطالعه تعيين فراواني نقص آنزيم در متولدين بيمارستان . شيوع بالا پيشنهاد شده است
  .خوني بود زردي، هموليز، و كممتغيرهاي جنس، سن حاملگي، اين آنزيم با صر و ارتباط كمبود ع ولي

 نوزاد متولد 450اي در  فعاليت آنزيم در نمونه خون بند ناف به روش فلورسانت لكه :روش مطالعه
  . ماهه بررسي شد9عصر طي يك دوره  بيمارستان ولي

از نوزادان . بود% 2قص آنزيمي داشتند و فراواني نقص آنزيم ن)  دختر1 پسر و 8( نوزاد 9 :هايافته
،  فسفات دهيدروژناژ-6-گلوكزهيچكدام از موارد كمبود . دچار زردي شدند %) 7/66( نوزاد 6مذكور 

 فسفات -6-گلوكزكمبود  .خوني نداشتند و تنها يك نوزاد شمارش رتيكولوسيت بالا داشت كم
بين كمبود آنزيم و سن حاملگي، . داري داشت  ارتباط معني با جنس و زردي نوزاددهيدروژناژ

  .داري نبود هماتوكريت و شمارش رتيكولوسيت ارتباط معني
  به. بود% 2عصر   در متولدين بيمارستان ولي فسفات دهيدروژناژ-6-گلوكزفراواني نقص  :گيرينتيجه
طريق خون بند ناف در بدو تولد رسد كه غربالگري فعاليت آنزيم در نوزادان بخصوص پسر از  نظر مي

 .باارزش باشد

،  نـوزادان  ،روبينمـي    هيپربيلـي  ، زردي ،فـسفات دهيـدروژناز    -6-كمبـود گلـوكز    هاي كليدي واژه
  در خون بند ناف  غربالگري

  مقدمه
 از )G6PD(فسفات دهيدروژناز  -6- كمبود آنزيم گلوكز

 ميليون نفر در 200شايعترين نقائص ژنتيكي است كه حدود 
اين وضعيت در دوره نوزادي . ]1،2[هان به آن مبتلا هستندج

ممكن است منجر به بروز زردي شود، اما اين زردي بر خلاف 
 به علت هموليز ايجاد به طور معمولخوني هموليتيك حاد  كم
نوع بسيار ولي . ]3، 1[خوني همراه نيست شود و با كم نمي

ا عوامل خوني در برخورد ب نادري از آن با هموليز و كم
اكسيدان محيطي مانند سنين بالاتر است و اكثراً بدليل كمبود 

اين زردي گاهي به حدي شديد . آنزيم در سطح كبد است
اين عارضه  .]4، 1[گردد ايكتروس مي شود كه منجر به كرن مي

  هايروبين غيركونژوگه در سلول  از تجمع بيليشديد كه ناشي

منجر به مرگ شود و هاي اول  مغز است ممكن است در ماه
ماندگي  مانند اغلب دچار عقب شيرخواراني هم كه زنده مي

ذهني، اختلالات حركتي و تعادلي، تشنج، كاهش شنوايي در 
با . ]4[شوند هاي بالا، اختلالات گفتاري و غيره مي فركانس

 مسئلة غربالگري G6PDتوجه به عوارض كمبود آنزيم 
توان  با اين كار مي. ح بودها پيش مطرنوزادان در تولد از سال

موارد نقص آنزيم را از لحاظ زردي به سرعت تحت درمان قرار 
ايكتروس پيشگيري  داد تا از بروز عوارض جدي همچون كرن

شود كه طبق برآورد  اهميت اين مسئله از آنجا ناشي مي. نمود
 تا 10ي نقص آنزيم در ايران سازمان بهداشت جهاني فراوان
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و يا آنمي هموليتيك كومبس ميليگرم درصد  7توتال بالاي 
 .]1[ررسي گردد كمبود اين آنزيم بمنفي وجود داشت،

همچنين مطالعات ديگري در ايران انجام شده است كه نتايج 
اي كه توسط  در مطالعه. راه داشته استمختلفي به هم

ابوالقاسمي و همكاران در دانشگاه بقيه االله تهران انجام شد، 
 اين مطالعه .گزارش شد% 1/2شيوع اين بيماري در نوزادان 

روبينمي و زردي تقريباً سه برابر در  نشان داد كه هيپربيلي
  بيشتر از نوزادان بدون اين نقصG6PDنوزادان دچار كمبود 

همچنين در مطالعة ديگري كه توسط بهمني در . ]5[باشد مي
علت % 5/8 كه دكان تهران انجام شد نشان دادمركز طبي كو

 G6PDكمبود  وزادان بستري شده در اين مركز ي نها زردي
 G6PD رسد كه بررسي وجود كمبود لذا به نظر مي. ]6[است

. اشدهنگام زردي ناشي از آن مهم ب در پيگيري و درمان زود
هدف اين مطالعه تعيين فراواني نقص آنزيم در نوزادان متولد 

، سن  آن با فاكتورهائي مانند جنسبررسي ارتباط و شده
 حاملگي، زردي، هماتوكريت و شمارش رتيكولوسيت بند ناف

  . بود) عج(عصر  در بيمارستان ولينوزاد 

  هاروشمواد و
 1380سفند  ا29فاصله اول تير تا در يك مطالعه مقطعي در 

مورد  بيمارستان ولي عصر تمامي نوزادان متولد شده در
، %10حجم نمونه براساس تخمين فراواني . بررسي قرار گرفتند

  امـگيري از بند ناف نوزادان انج خون. محاسبه گرديد نفر 450

اي   به روش تست فلورسانت لكهG6PDآزمايش .  شد
)Fluorescent Spot Test(ارستان  در آزمايشگاه بيم

يك روش كيفي مناسب براي  اين تست .عصر انجام شد ولي
غربالگري است كه فعاليت آنزيم را به صورت كافي يا ناكافي 

آنزيم به صورت % 30معمولاً فعاليت كمتر از . كند گزارش مي
هاي خون بند ناف همچنين  نمونه. ]7[شودناكافي گزارش مي

مورد بررسي قرار از لحاظ هماتوكريت و شمارش رتيكولوسيت 
به عنوان معيار % 7گرفتند كه شمارش رتيكولوسيت بالاتر از 

خوني در نظر  به عنوان كم% 40هموليز و هماتوكريت كمتر از 
نوزادان در طول زمان بستري در بيمارستان از . گرفته شد

گرفتند و تعريف زردي  لحاظ زردي مورد معاينه روزانه قرار مي
روبين كل سرم بود كه بر اساس  بيليدر اين بررسي سطحي از 

. ]4، 2[سن حاملگي و وزن نوزاد مستلزم انجام نوردرماني باشد
اي در مورد سوابق حاملگي قبلي و فعلي  همچنين پرسشنامه

. گرديد مادر و اطلاعات مربوط به زايمان براي هر نوزاد تكميل 
براي اكثر اين نوزادان فعاليت كمي آنزيم به روش 

همچنين . گرديد تومتري در آزمايشگاه ديگري انجام اسپكتروفو
به مادران آنها فهرستي از مواد و داروهايي كه فرد دچار كمبود 

G6PD اطلاعات  .شد  بايد از آنها اجتناب كند تحويل داده
مربوط به نوزادان و نتايج آزمايشات در يك بانك اطلاعاتي 

 و SPSS تحليل آماري به كمك نرم افزارو ذخيره گرديده 
 از  بود>05/0P مواردي كه .كاي انجام گرديدمجذور آزمون 

  .شددار تلقي  لحاظ آماري معني

  عصر ارستان ولي در نوزادان متولد شده در بيمG6PDبررسي كمبود آنزيم  - 1جدول 

     آماره                                                   
  مشخصات

 G6PDفراواني 
  طبيعي

كمبود ي فراوان
G6PD  

 2χ  P valueمربع  كاي آزمون
)1=df(  

  پسر  جنس
  دختر

237  
204  

8  
1  39/4  036/0  

   28- 32        )هفته (سن حاملگي
     36 -33  
     42-37   

18  
52  
371  

0  
3  
6  

65/0  4/0  
  

هماتوكريت خون بند 
  ناف

   و بيشتر 40
    40كمتر از 

328  
34  

9  
0  93/0  3/0  

تعداد رتيكولوسيت 
  بند ناف

  %7 كمتر از 
   از آن و بيشتر7% 

87  
250  

1  
8  0/1  3/0  

      بدون زردي  بروز زردي
      با زردي

369  
72  

3  
6  60/15  0001/0  
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   مورد مطالعهG6PDنوزادان دچار كمبود هريك از  اطلاعات مربوط به - 2جدول 

   كد بيمار                        
  متغيرها

1  2  3  4  5  6  7  8  9  

  دختر  پسر  پسر  پسر  پسر  پسر  پسر  پسر  سرپ  جنس
  تنكابن  رشت  تهران  تهران  شبستر  رشت  لنگرود  آمل  تهران  محل تولد مادر
  +  -  -  -  -  +  -  -  -  سابقه فاويسم

  +  +  +  -  +  -  -  +  +  زردي
 نور  نحوه درمان زردي

  درماني
 نور

 نور  -  -  درماني
تعويض   -  درماني

   بار2خون 
تعويض 
  خون

 نور
  درماني

  -  G6PD) 1u/gHb(  2/4  8/2  2/3  2/4  6/3  -  2/2  4/3ت فعالي
روبين كل بند ناف  بيلي

)mg/dl(  2/2  2/1  7/1  2/1  2  6/1  6/2  4/3  8/1  

روبين زمان زردي  بيلي
)mg/dl(  4/18  1/14  -  -  2/19  -  5/32  1/21  14  

  4/50  2/48  4/49  46  4/45  42  6/40  6/43  2/45  (%)هماتوكريت بند ناف 
  8/4  6/3  4/2  2/5  3/2  8  6/4  6  4/3  (%) ناف   رتيكولوسيت بند

  1  4/2  3/9  -  5/0  -  -  8/0  4/1  (%)رتيكولوسيت زمان زردي 
  2/45  9/44  37  -  43  -  -  2/41  2/41  (%)هماتوكريت زمان زردي 

  
  

  هايافته
 نوزاد 9، ) دختر205 پسر و 245( نوزاد مورد مطالعه 450از 
% 3/3(زاد پسر  نو8 بودند كه G6PDدچار كمبود %) 2(

جدول (بود ) نوزادان دختر% 5/0(و يكي دختر ) نوزادان پسر
 نوزاد آزمايش كمي به روش اسپكتروفومتري انجام 7براي ). 1

 نوزاد ديگر امكان انجام آزمايش كمي ميسر 2گرديد و براي 
اي  نشد اما يكي از آنها مجدداً به روش تست فلورسانت لكه

ر بررسي ارتباط جنس و كمبود د. بررسي و تشخيص تأييد شد
G6PD036/0(داري   اختلاف معنيp< ( بين گروه داراي

 مشاهده شد G6PD آنزيم آنزيم طبيعي و گروه دچار كمبود
داري بين سن حاملگي و  ارتباط معني همچنين ).1جدول (

وجود نقص آنزيمي در نوزادان بررسي شده وجود نداشت 
)05/0P>) ( نزيمآ ارتباط كمبود). 1جدول G6PD و 

 شمارش رتيكولوسيت بالاتر از و نيز كمبود آنزيم و خوني  كم
  ).1جدول ( )<05/0P(دار نبود نيز از لحاظ آماري معني% 7

كـه در    كمبود آنزيم ديده شـد    %) 7/66 ( نوزاد 6     زردي در   
  علت ديگري كه توجيه كننده زردي باشـد        ،بررسي علت زردي  

اد كه زردي در نـوزادان داراي     تحليل آماري نشان د   . يافت نشد 
بـالاتر از نـوزادان     ) >0001/0p(داري    نقص آنزيمي بطور معني   

ساير اطلاعات مربـوط بـه نـوزادان دچـار كمبـود             .دبو طبيعي  
 از مادران دچـار  .شودمي مشاهده 2 در جدول G6PD  آنزيم

ــزيم كمبــود هــاي اهــل اســتان%) 5/55( مــادر G6PD ،5 آن
 مادر سابقه فاويسم را در خانواده خود        10. شمالي كشور بودند  

 مـادر، نـوزاد مبـتلا بـه نقـص           2ذكر نمودند كه از ايـن ميـان         
G6PDداشتند .  

  بحث
سازمان بهداشت جهاني شيوع كمبود  اگرچه طبق برآورد

 تخمين زده شده  درصد9/14 تا 10 در ايران G6PD  آنزيم
 مآنزي دهد كه فراواني كمبود است، مطالعه حاضر نشان مي

G6PDعصر    در بين نوزادان متولد شده در بيمارستان ولي
% 1/2هرچند بررسي حاضر با شيوع . باشد مي% 2تهران 

گزارش شده در مطالعه انجام شده توسط ابوالقاسمي و 
حال با اين، ]5[همخواني دارد االله همكارانش در بيمارستان بقيه

و نوبي در مناطق جاين آنزيم فراواني نقص اين احتمال كه 
در ويژه آنكه به.  وجود داردباشد  تر  كشور بالايهاي شمالاستان

 متولد آنزيم نوزاد مبتلا به كمبود 5مطالعه حاضر مادران 
اين نكته از نظر اپيدميولوژي از . شهرهاي شمالي كشور بودند

بالا بودن فراواني در مناطق . اي برخوردار است اهميت ويژه
وژي مالاريا قابل توجيه است زيرا ابتلا جنوبي كشور با اپيدميول

به كمبود آنزيم در دختران هتروزيگوت باعث مقاومت در 
 G6PDشود و ژنهاي جهش يافته  مقابل پارازيتمي مالاريا مي

با توجه به اين كه ژن . ]1[در مناطق مالارياخيز شايع هستند
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G6PD روي كروموزوم Xرسد كمبود آنزيم   است به نظر مي
در اين مطالعه نيز در بين نوزادان . ا شايع نباشددر دختره

.  وجود داشت%)5/0 (مبتلا به نقص آنزيم تنها يك نوزاد دختر
حال، در مناطق جنوبي كشور و همچنين در كشورهايي يناا ب

هاي فاميلي شايع هستند و به  نظير عربستان سعودي، ازدواج
در . باشد همين دليل فراواني نقص آنزيم در دخترها نيز بالا مي

در شرق ) 1999(عمران و همكارانش  لآاي كه توسط  مطالعه
و % 25/23عربستان انجام شد، فراواني نقص آنزيم در پسرها 

 در مطالعه ولي. ]8[است شده گزارش% 5/12در دخترها 
در بيمارستاني در جده عربستان ) 2005(اي كه مظفر  دوساله

 را در ميان نوزادان G6PD آنزيم انجام داد شيوع كمبود
. ]7[گزارش نمود% 05/3و در ميان نوزادان پسر % 9/0دختر 

 فراواني نقص اي كه در دانشگاه شيراز انجام شد در مطالعه
بود  كه به مطالعه ما نزديك است، % 9/0آنزيم در دخترها 

طور هبوده كه ب% G6PD 8/6 آنزيم هرچند فراواني كل نقص
اي بالاتر از فراواني گزارش شده در اين مطالعه  ملاحظه قابل
  .]9[باشد مي

بود و ارتباط % 3/17در اين مطالعه شيوع زردي نوزادي       
در عين .  و زردي وجود داشتG6PD كمبود معني داري بين

. ها بود زردي% 7/7 تنها عامل G6PD آنزيم حال كمبود
 نوزاد انجام 387 درمطالعة مشابهي كه در مركز طبي كودكان 

 گزارش G6PD آنزيم ها را كمبود علت زردي% 5/8شد نيز 
همچنين، .  كه با نتايج اين مطالعه همخواني دارد]6[نمود

 همكاران در مطالعه خود نشان دادند كه نوزادان ابوالقاسمي و
با كمبود آنزيم نسبت به نوزادان سالم سطوح بالاتري از 

ملاحظة زردي   با توجه به فراواني قابل. ]5[روبين دارند بيلي
 با آن و همچنين با در G6PD آنزيم نوزادي و ارتباط كمبود

الگري هاي شديد، غرب نظر گرفتن عوارض جبران ناپذير زردي
نوزادان از لحاظ فعاليت آنزيم در بدو تولد ضروري به نظر 

هنگام موارد كمبود  با شناسايي زود. ]10، 4، 3، 2[رسد  مي
  هاي شديد و  توان از بروز زردي آنزيم و درمان به موقع مي

علاوه بر اين با تشخيص . ]4، 3، 2[ايكتروس جلوگيري كرد كرن
هاي  خوني ان از بروز كمتو  ميG6PD آنزيم زودرس كمبود

هموليتيك حاد ناشي از مصرف دارو و مواد اكسيدان نظير 
  . ]3، 1[باقلا نيز پيشگيري كرد 

 و هموليز G6PDآنزيم در اين مطالعه ارتباط بين كمبود 
هماتوكريت و شمارش رتيكولوسيت به . نيز بررسي گرديد

باط ارت. هاي هموليز مورد استفاده قرار گرفتند عنوان شاخص

 و متغيرهاي مذكور G6PD آنزيم داري بين كمبود معني
در بررسي آزمايشات زمان بروز زردي نوزادان . وجود نداشت
 نيز تنها در يك مورد معيارهاي G6PD  آنزيمدچار كمبود 

لذا مشخص گرديد كه در اكثر موارد . هموليز وجود داشت
 . به علت هموليز نيستG6PD آنزيم زردي ناشي از كمبود

اين يافته مطابق با نتايج مطالعات قبلي درمورد علت زردي 
مادر . ]11، 3، 2[باشد  ميG6PD آنزيم درنوزادان دچار كمبود

نوزادي كه دچار زردي هموليتيك شده بود در روز سوم تولد 
رسد انتقال مواد  نوزاد باقالي مصرف كرده بود و به نظر مي
وليز در نوزاد شده اكسيدان از طريق شير مادر باعث بروز هم

 بار تحت تعويض خون قرار گرفت و بدون 2اين نوزاد . باشد
هرحال، انجام معاينات متوالي و دقيق هب. عارضه بهبود يافت

هاي نوزادان در روزهاي اول تولد به تشخيص زودرس بيماري
  .كند دوره نوزادي و از جمله زردي كمك زيادي مي

داري بين سن حاملگي و  در اين مطالعه ارتباط معني      
 9 نوزاد از 3با اين وجود .  به دست نيامدG6PD  آنزيمكمبود

 36 تا 33 سن حاملگي بين G6PD  آنزيمنوزاد دچار كمبود
هاي آنزيمي ديگر  كه سيستم با توجه به اين. هفته داشتند
ها هموگلوبين ردوكتاز در نارس  متNADPH-مثل كاتالاز

ها  در نارسG6PD  آنزيم كمبودفعاليت كمتري دارند و نيز
با حجم تر  ، لزوم انجام مطالعة وسيع]13، 12[مشكل سازتر است

  .رسد منطقي به نظر ميتر نمونه مناسب

  گيرينتيجه
 مطالعه از برخي ن در ايG6PDع كمبود آنزيم وهرچند شي

ولي با توجه به مخاطرات  مطالعات ديگر ايران كمتر بود
، مطالعات الگري اين بيماريبيماري و آسان بودن غرب

 جهت بررسي لزوم غربالگري نوزادان در هر دو يتر وسيع
اهميت اين مسئله از وجود ارتباط . شود جنس پيشنهاد مي

 و بروز زردي در نوزادي ناشي G6PDدار بين كمبود  معني
  .شود مي

 سپاسگزاري
از زحمات همكاران محترم اورژانس زايمان، اتاق عمـل، بخـش          

كه در انجام اين    ) عج(عصر     و آزمايشگاه بيمارستان ولي    نوزادان
  .شود تحقيق آنها را ياري رساندند تشكر و قدرداني مي
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Abstract  
Background: Glucose-6-phosphate dehydrogenase (G6PD) 
deficiency can cause hemolytic anemia and neonatal jaundice. 
Screening of newborns by examining the cord blood for enzyme 
activity has been proposed for prevention of its complications. The 
aim of the present study was to determine the incidence of G6PD 
deficiency in newborns in Vali-e-Asr hospital, Tehran. The relation 
between G6PD deficiency and the variables of sex, gestational age, 
jaundice, hemolysis, and anemia was also examined.  
Methods: 450 newborns during a 9-month period were examined for 
G6PD activity by Fluorescent Spot Test of specimens of cord blood 
and for other variables. 
Findings: 9 neonates (8 males and 1 female) were G6PD deficient. 
The incidence of G6PD deficiency was 2% (3.3% for boys and 0.5% 
for girls). Six (66.7%) cases of G6PD deficiency developed jaundice. 
None of the G6PD-deficient neonates developed anemia. Only one 
case had a high cord blood reticulocyte count. G6PD deficiency was 
correlated with sex and neonatal jaundice. There was no correlation 
between G6PD deficiency and gestational age, hematocrit and 
reticulocyte count of the cord blood.   
Conclusion: The incidence of G6PD deficiency in newborns in Vali-
e-Asr hospital in Tehran was 2%. Screening of the male newborns 
for enzyme deficiency by examining the cord blood is suggested. 
 

Key Words: Glucose-6-phosphate deficiency, Icterus, Neonates, 
Hyperbilirubinemia, Screening  
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