
   
      

 هيپراوريسمي در بيماريهاي مادرزادي قلب

  واقعيتها يا اعداد
  لوم پزشكي ايرانع دانشگاهكودكان قلب گروه  دانشيار، فوق تخصص قلب كودكان ؛*دكتر علي اكبر شاه محمدي

  نلوم پزشكي ايراع دانشگاهكودكان  قلب گروه ، دانشيارفوق تخصص قلب كودكان ؛دكترمحمد يوسف اعرابي مقدم
  لوم پزشكي ايرانع دانشگاهكودكان  قلب گروه دانشيار فوق تخصص قلب كودكان ؛دكترپريدخت نخستين داوري

   لوم پزشكي ايرانع دانشگاهكودكان  قلب گروه ، دانشيارفوق تخصص قلب كودكاندانشيار  ؛دكتر محمود معراجي
   علوم پزشكي ايران دانشگاهقلب كودكان  گروه استاديار فوق تخصص قلب كودكان :دكتر آويسا طبيب
  لوم پزشكي ايرانع دانشگاه ياراستاد ،تخصص علوم آزمايشگاهيم ؛ايدكتر عباس زواره

  لوم پزشكي ايرانع دانشگاه، دستيار فوق تخصص قلب كودكان ؛دكتر سيد رضا ميري

  خلاصه
لعه در جهت اين مطا .هاي مادرزادي قلب ديده شده استافزايش اسيد اوريك خون در بيماري :هدف

 هاي مادرزادي قلبنيز عوامل تشديد كننده در بيماري و ،درگيري كليوي ،تعيين شيوع هيپراوريسمي
  .هاي سيانوتيك انجام شدشامل بيماري
با  مادرزادي قلب بيماري بيمار دچار 500 ام شدنجا به صورت مقطعيكه  لعهاطمدر اين  :روش مطالعه

گرافي در همه علاوه برآزمايشات روتين قبل از آنژيو. رسي شدندطيف سني يك ماه تا هجده سال بر
در طي كاتتريزاسيون فشار  نيز آزمايش كامل ادرار و و گازهاي خون شرياني بيماران اسيد اوريك،

  .شريان ريوي و عمومي بيماران مورد بررسي قرار گرفت
كه مقدار آن با  حد طبيعي داشتنداسيد اوريك سرمي بالاتر از  ،بيماران سيانوتيك% 8/24 :هايافته

افراد غير سيانوتيك داراي افزايش اسيد % 6در حالي كه تنها  سيتمي رابطه مستقيم داشتميزان پلي
هيپراوريسميك بودند كه مقدار آن  ريويانسيون تبتلايان به هيپرم% 13همچنين  .اوريك بودند

 مادرزادي قلب هايبيمارييماران دچار ب هر دو گروه در .بود ريويمتناسب با شدت هيپرتانسيون 
افراد % 24 .بود هيپراوريسمي در بيماران با سن بالاتر بيشتر ريويهيپرتانسيون  وسيانوتيك دهنده 

  .بودكراتينين واوره  داشتند كه بدون افزايشنيز هيپراوريسميك پروتئينوري غير طبيعي 
هيپرتانسيون  و سيانوتيك دهنده مادرزادي قلب هايبيماري ميزان اسيد اوريك سرم در :گيرينتيجه

تواند باعث يابد و ميمي افزايش متناسب با شدت پلي سيتمي و هيپرتانسيون پولمونريپولمونري 
   .شودكراتينين واوره   نفروپاتي بدون تغيير در

 

 ،يريـو هيپرتانسـيون   ،هاي مادرزادي سيانوتيك قلببيماري ،اسيد اوريك سرم :هاي كليديواژه
  نفروپاتي اسيد اوريك

  مقدمه
هــاي مــادرزادي ســيانوتيك قلبــي در بيمــاران دچــار بيمــاري

)Cyanotic congenital heart disease( سندرم ايزن  و
اسيد اوريـك سـرم   . منگر وجود هيپراوريسمي تائيد شده است

محصول متابوليسم نهايي اسـيد آمينـه يـورين بـوده و ميـزان      
-دسـي  ميليگـرم در  5/5تا  2 بينطبيعي آن در سرم كودكان 

افـزايش اسـيد اوريـك در هيپوكسـي ناشـي از       .باشـد مي ليتر
، سـندرم ايـزن منگـر    و هاي مادرزادي سيانوتيك قلبيبيماري

 شـود ديـده مـي   نارسائي قلب و در بيماري انسدادي مزمن ريه
ها علت هيپراوريسمي افزايش توليد و در اين بيماري .]3، 2، 1[

اوريك تقريبا به طور  اسيد. باشدكليوي آن مي يا كاهش ترشح
 در لولـه خميـده نزديـك بـاز     كامل توسط كليه فيلتره شده و

وقتـي كـه    تا .شوددر  لوله خميده دور ترشح مي جذب شده و
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غلظت كراتينين سرم به حدود دو برابر طبيعـي برسـد مقـدار    
يابـد  اسيد اوريك سرم نيز به طور متناسب با آن افـزايش مـي  

لي در ميزان كراتينين دو برابر طبيعـي و يـا بيشـتر عليـرغم     و
-كاهش فيلتراسيون كليوي سطح اسيد اوريك ثابت باقي مـي 

ماند به طوري كه حتي دربيماران دچار مراحل پاياني نارسائي 
 ]4[ شودكليه مقدار اسيد اوريك از دو برابر طبيعي بيشتر نمي

شـدت علايـم و   ميزان اسيد اوريك سرم رابطـه مسـتقيمي بـا    
 ،ي اوليـه ريـو مير در بيماران مبـتلا بـه هيپرتانسـيون     مرگ و

سندرم ايزن منگرو نارسائي حاد يـا مـزمن قلـب دارد ولـي در     
ــرات هيپراوريســمي و عوامــل تشــديد كننــده آن در   مــورد اث

اين مطالعـه   ف از هد. كودكان اطلاعات كمي در دسترس است
قلبـي و  مادرزادي  هايبررسي شيوع هيپراوريسمي در بيماري

  .بوددرگيري كليه ناشي از آن  ودر آن عوامل موثر 

  هاروش مواد و
با طيف سني  قلبيهاي مادرزادي بيماريپانصد بيمار مبتلا به 

تـا   83شيرخواري تا نوجواني كه در فاصله زماني بين دي مـاه  
جهت كاتتريزاسـيون در بخـش اطفـال بيمارسـتان      84تيرماه 

بستري شده بودند در ايـن مطالعـه مـورد     شهيد رجائي تهران
 ،در صورت وجـود اخـتلال هموديناميـك    .بررسي قرار گرفتند
ــترس تنفســي ــاري  ،دس ــودن بيم ــه ب ــده  ،اينتوب ــناخته ش ش

سابقه  نيز بيماران در سن نوزادي و كبدي و ،كليوي ،متابوليك
از  .شـدند يـا كاپتوپريـل از مطالعـه خـارج      مصرف ديورتيك و

بعـد از يـك شـب ناشـتا بـودن نمونـه خـون          بيماران بستري
وريدي علاوه بر آزمايشات روتين قبـل از آنژيـوگرافي در همـه    

و اوريكـاز  از نظر اسيد اوريك نيـز بـه روش   ، بيماران انجام شد
مورد بررسـي قـرار گرفـت كـه      Beckmanوسيله سيستم هب

در  ليتـر گرم دردسـي ميلي 5/5تا  2مقدار طبيعي آن در سرم 
در ليتر ميليگرم دردسي 5/6سال و كمتر از  12متر از  افراد ك

افراد كمتر از هجده سال كه جهت سهولت آماري مقدار بـيش  
درتمام سنين غيرطبيعي در نظـر  ليتر ميليگرم دردسي  5/6 از

از تمام بيماران نيز به طـور معمـول آزمـايش     و ]3[گرفته شد 
 طبيعــيرغي+ 1بــيش از  ينــوريئدر صــورت پروت(كامــل ادرار 

بيماران اكوكارديوگرافي شـده  سپس تمام  انجام شد) محسوب
دياستولي شريان  فشار سيستولي و و در طي آنژيوگرافي ميزان

  .گرديدگيري اندازه نيزگازهاي شرياني ريوي و
در صورت وجود سيانوز باليني شدت آن بر اسـاس اشـباع        

  :رديدگبه صورت ذيل طبقه بندي  )saturation 02( اكسيژن
 90تـا   80اشـباع   ،غيرسيانوتيك :%90اشباع اكسيژن بيش از 

 سيانوز متوسط، :درصد 89تا  70 اشباع ،سيانوز خفيف :درصد
: %50اشـباع كمتـر از    سيانوز شـديد و  :درصد 69تا  50 اشباع

       . سيانوز خيلي شديد
 شدت هيپرتانسيون پولمونري نيز براساس مقايسه با فشـار      

ها تقسيم بندي در اين گروه) عمومي( شريان آئورتسيستولي 
 ريـوي هيپرتانسـيون   ،ريـوي هيپرتانسـيون  وجود عدم  :گرديد

برابـر نصـف    ريـوي هيپرتانسـيون   ،كمتر از نصف فشـارعمومي 
عمــومي و  كمتــر از فشــار ريــويهيپرتانســيون  ،فشــارعمومي
بعـد از ثبـت مشخصـات     .ي برابر فشار آئورتريوهيپرتانسيون 

بـا  ها دادههاي آزمايشگاهي و آنژيوگرافي يماران يافتهعمومي ب
بررسـي و سـطح اسـيد     5/11ويرايش  SPSSنرم افزار آماري 
و رابطـه اسـيد   طرفـه   آناليز واريانس يك ها بااوريك بين گروه

ــه   ــر يافت ــا ديگ ــك ب ــا اوري ــك ب ــاي پاراكليني  Pearson's ه
product مقايسه گرديد.  

  هايافته
مـذكر و  ) نفر 269% (8/53يمار مورد بررسي ب 500از مجموع 

 از يك ماه تا(سال  4سن متوسط بيماران . مونث بودند% 2/46
)76 تا 2محدوده وزني ( 6/14و ميانگين وزني آنان ) سال 18

 مبتلا به بيماريهاي مادرزادي قلبي مورد بررسي بيمارانفراواني  -1نمودار  
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 146، سـيانوتيك %) 4/43(بيمار  217 درمجموع. يلوگرم بودك
ــار  ــوي%) 2/29(بيمـ ــيون ريـ ــار  32، هيپرتانسـ %)  4/6(بيمـ

 بدون سيانوز و%) 21(نفر  105و  سيانوزو  هيپرتانسيون ريوي
  ).1نمودار ( بودند يورييا هيپرتانسيون 

 1در جـدول  هاي پاراكلينيك بيماران مـورد مطالعـه   يافته     
ــت  آورده ــده اس ــمي. ش ــار %)9/24( 54در  هيپراوريس  انبيم

 مبتلا به هيپرتانسيون ريـوي %) 13(بيمار  19و در سيانوتيك 
ــده شــد ــهر حــاليد دي ــار دچــار هيپرتانســيون   32در  ك بيم

در  .هيپراوريسمي داشـتند %) 1/53(نفر 17پولمونري و سيانوز 
فـر  ن 4در تنهـا  نيز هيپرتانسيون ريوي  بيماران بدون سيانوز و

گـرم در  ميلـي  6كمتـر از  ( افزايش خفيف اسيد اوريك%) 8/3(
هيپراوريســمي در بيمــاران دچــار  .مشــاهده شــد) ليتــردســي

يشـتر بـود   بدار طـور معنـي  بـه و سـيانوز  ريـوي  هيپرتانسيون 
)001/0=P.(  

 ميـزان فشـار اكسـيژن   بـا كـاهش   در بيماران سيانوتيك       
(PO2) 02(ياني يا كاهش درجه اشباع اكسـيژن شـر   و sat( 

سرم افزايش يافته بود و اين تفاوت از اسيد اوريك تر بود پائين
) P=002/0و  P=001/0ترتيـب  بـه (دار بود لحاظ آماري معني

 فشـار اكسـيژن  سـرم بـا   اسـيد اوريـك   به عبارت ديگر ميزان 
. رابطه معكوس داشـت شرياني و درجه اشباع اكسيژن شرياني 

و هماتوكريت با سطح اسـيد   بين مقادير هموگلوبينهمچنين 
و  P=003/0بـه ترتيـب   ( اوريك خون رابطه مستقيم ديده شد

001/0=P(.  
مقـدار هيپراوريسـمي بـا    ريوي با هيپرتانسيون ان در بيمار     

ميزان فشار سيستولي و فشار متوسـط شـريان ريـوي ارتبـاط     
 .)P=003/0و  P=004/0بـه ترتيـب   ( مشاهده گرديدمستقيم 

در بيمـاران  يان ريوي در هيپرتانسيون ريـوي  فشار متوسط شر
ســطح  بــين .بــود% 8/41 بــدون آن و %4/67ك هيپراوريســمي

سن بيمـاران هيپراوريسـميك نيـز رابطـه      اسيد اوريك سرم و
  ).P=01/0( ديده شدداري معني
آنان نفر  15نوري داشتندكه يپروتئ نفراز كل بيمارانهفده      

ــمي ــه ك هيپراوريسـ ــدگي بودندكـ ــروه در % 24آن پراكنـ گـ
در افـراد بـدون    % 01و  هيپرتانسيون ريوي در% 10سيانوتيك 

  .سيانوز بود و هيپرتانسيون ريوي
تمام بيماران هيپراوريسميك و آزمايش ادرار غير طبيعي       

گرم در دسي ليتر همـراه  ميلي 5/7داراي اسيد اوريك بيش از 
 13ختـر  يكـي از آنـان د   .بودنـد  طبيعي كراتينين و BUNبا 

و  مبــتلا بــه بيمــاري مــادرزادي ســيانوتيك قلــب      ســاله
 بود كه در آزمايشـات اسـيد اوريـك سـرم     هيپرتانسيون ريوي

سرم طبيعـي  كراتينين و پتاسيم ، ليترگرم در دسيميلي 5/11
-درسونوگرافي انجام شده سـنگ  داشت و BUNولي افزايش 

ن بـدو ) احتمـالا اسـيد اوريكـي   (هاي كوچك در هر دو كليـه  
شكايت ادراري بود ايـن بيمـار تحـت عمـل جراحـي       علامت و

تسكيني قرار گرفت ولـي در روز دوم بعـد از عمـل بـا تـابلوي      
   .نارسايي حاد كليه فوت نمود

  بحث
بيمـاري مـادرزادي    %25حـدود  هده شـد  اش ـدراين مطالعـه م 
دچـار   هيپرتانسيون ريوي افراد مبتلا به% 13و سيانوتيك قلب

و در  بيمــاران دچــار هيپرتانســيون    هيپراوريســمي بودنــد 
ميــزان اســيد  .دبوپولمــونري و ســيانوز  هيپراوريســمي بــارزتر

 و طـول  هماتوكريـت  و اوريك متناسب بـا مقـدار هموگلـوبين   
بين سطح اسـيد اوريـك سـرم طـول مـدت       . بود مدت سيانوز

 ــدر مط. شـد ده ـدي يـطه واضحـمي نيز رابـراوريسـهيپ  عهـال
Dearthl ]5[ 81 %بيماري مادرزادي سيانوتيكماران دچار بي 

شدت آن رابطه مستقيم با شدت  هيپراوريسميك بودند و قلب

  مبتلا به بيماري قلبي مادرزادي مورد بررسي نيك بيمارانييافته هاي پاراكل -1جدول 

  آماره                         
  هايافته

انحراف از ±(گين ميان  تعداد بيماران
  )معيار

  محدوده

حداكثر فشار سيستولي 
 شريان ريه 

353  22/44 )±51/25( 15- 133  

  100-8 )32/18±( 38/28  354 متوسط فشار شريان ريه
  92-29 )73/17±( 81/63  500 فشاراكسيژن شريان ريه

  98-40 )68/13±( 00/84  500 اشباع اكسيژن شريان ريه
  4/22-8 )31/2±( 46/12  500 همو گلوبين  

  26/74 )03/8±( 24/39  500 هماتوكريت
  50/11- 50/2 )34/1±( 17/4  500 اسيد اوريك
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 كه شيوع هيپراوريسمي آن بيش از مطالعـه  سيتمي داشتپلي
 بيـان  نيز ايـن مسـئله را   ]Hayabuchi ]6گرچه   .حاضر بود

 مقـادير  رابطه را بـين اسـيد اوريـك و   وجود كرده است ولي او 
شار اكسيژن نيز نشـان  درجه اشياع اكسيژن شرياني و فميزان 

هيپراوريسمي رابطه باشد كه داد كه مشابه يافته مطالعه ما مي
درجه اشياع اكسيژن شرياني و فشار اكسيژن معكوس با ميزان 

   .داشت
يكي از بيمـاران مـا داراي هيپراوريسـمي درحـد دو برابـر           

افـزايش   بود كه همراه با سنگ اسـيد اوريكـي كليـه و    طبيعي
BUN در اثر نارسايي حاد كليه فـوت   بود و+ 2 ئينوريپروت و
بررسي خـود بـه ايـن نتيجـه رسـيدكه در       در ]Kral]7  .نمود

صـورت ســيانوز مـداوم بــيش از ده سـال فــرد در خطـر بــروز     
و طـول مـدت   هماتوكريـت   افـزايش  .گلومرولوپاتي خواهد بود

  .]8[اند ذكر شدهسيانوز عوامل اصلي براي بروز درگيري كليه 
ــق در تح ــاتي در  ]Fujimoto ]9قي ــال نفروي ــاري  احتم بيم

ــب . ذكــر كــرده اســت% 30حــدود  مــادرزادي ســيانوتيك قل
هيدراسـيون   درايـن بيمـاران   نشان داده شـده اسـت  همچنين 

نارسـايي حـاد   توانـد مـانع   كافي همراه با ديورتيك مناسب مي
  .]10[دوشكليه 
      Tokushima ]11[  ادرار ميزان ميكرو آلبومين نشان داد

  .در بررسي اختلال عملكرد گلومرولي اين بيماران مفيد است
تغييـرات گلـومرول وتوبـول در    داد  نشاننيز  Awardمطالعه 

وجـود دارد   بيماري مادرزادي سيانوتيك قلب كليه مبتلايان به
 يابـد اي بهبود مـي كه با جراحي تسكيني به طور قابل ملاحظه

]12[. Ross ]13[ ي در اين افراد ثانويـه بـه   برد هيپراوريسمپي
درمـان   توانـد در باشد و آلوپورينول مـي مي اختلال ترشح كليه

 احتمال مـرگ  ه استنيز نشان دادمطالعات ديگر . آن بكار رود

 باشـد و بـا   بالا مـي  هيپراوريسميك بيماران ومير قلبي عروقي
  ،14[ومير نشان داده شده استمرگمصرف آلوپورينول كاهش 

 ]16[ ردوكتازاز طريق مهار آنزيم گزانتين اكسياثر اين كه  ]15
  . باشدمي ]17[بهبود اختلال عملكرد اندوتليوم  و

  هامحدوديت
با توجه به مصرف ديگوكسين دراكثر بيماران ما امكان كنتـرل  
اثر آن در مطالعه ما نبودگرچه در  مطالعـات  قبلـي نيـز ايـن     

  رابطه ديده نشده است

  گيرينتيجه
و CCHD مطالعـه مـا  هيپراوريسـمي در بيمـاران      بر اساس 

درجات متغيـري از درگيـري    ي شايع است وريوهيپرتانسيون 
شـود سـطح   كليه در تعداد قابل توجهي از بيمـاران ديـده مـي   

يپرتانسـيون  ه، سـيتمي اسيد اوريك متناسب بـا شـدت  پلـي   
در نظـر   يابـد و شـدت سـيانوز افـزايش مـي     طول وپولمونري، 

و بـه  هاي مادرزادي قلب وريسمي در درمان بيمارگرفتن هيپرا
 وبيمـاري قلبـي سـيانوتيك دهنـده     خصوص در مـواردي كـه   

ي همزمان وجود دارد كمـك كننـده خواهـد    ريوهيپرتانسيون 
 و BUNتواند در غياب افزايش  نفروپاتي اسيد اوريك مي. بود

و پتاسيم نيز ديـده شـود بنـابر ايـن بهتـر اسـت در       كراتينين 
 آزمـايش ادرار و  و مذكور بررسي ساليانه عملكرد كليه بيماران

توانـد براسـاس   آلوپورينـول نيـز مـي    .سونوگرافي انجـام شـود  
وميـر بيمـاران   مطالعات قبلي در كاهش علايم بـاليني و مـرگ  

  .هيپراوريسميك مفيد باشد بيماري مادرزادي قلبيدچار 
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Abstract  
Background: Uric acid has been shown to be increased in congenital 
heart diseases (CHD) and Eisenmenger syndrome. The present study 
was undertaken to investigate the incidence of hyperuricemia, renal 
dysfunction and the exacerebrating factors in congenital heart 
diseases (CHD). 
Methods: We studied prospective cross sectionaly 500 patients, aged 
one month to 18 years. Blood for serum uric acid, hemoglobin (Hb), 
hamatocrit (Hct), arterial blood gas (ABG), blood urea nitrogen 
(BUN), creatinine (Cr) and urinalysis (U/A) as well as pulmonary 
and aorta arterial pressures were obtained during catheterization. 
Findings: 24.8% of patients with cyanotic congenital heart diseases 
(CCHD) had a serum uric acid level of greater than normal, related 
directly to the degree of polycythemia, but 0.06% in non cyanotic 
congenital heart diseases. Also 13% of patients with pulmonary 
hypertension (PH) had hyperuricemia corresponding to PH value. In 
these groups, hyperuricemia increased parallel to age. 24 % of 
hyperuricemic cyanotic patients and 10% of hyperuricemic PH  had 
abnormal proteinuria without increased BUN and Cr. 
Conclusion: Serum uric acid increased proportional to polycythemia 
and PH in CHD and may cause nephropathy without increase in 
BUN and Cr. 
 

Key Words: Congenital heart diseases, Pulmonary hypertension, 
Serum uric acid, Uric acid nephropathy 
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