
  
 

 

    
فسفات -6گلوكز  نقش هموليز در بروز زردي نوزادان مبتلا به كمبود آنزيم

  دهيدروژناز 
  استاديار گروه كودكان دانشگاه آزاد اسلامي مشهد ؛* دكتر جمشيد يوسفي

  استاديار گروه كودكان دانشگاه آزاد اسلامي مشهد ؛دكتر سيد مرتضي ميرزاده
  استاديار گروه كودكان دانشگاه آزاد اسلامي مشهد ؛رضا ملكدكتر عبدال                        

  خلاصه
-6گلوكز باشد و يكي از علل قابل اثبات آن كمبود آنزيم ايكتر اختلالي شايع در نوزادان مي :هدف

تواند با تشديد ازدياد بيليروبين سرم موجب افزايش احتمال بروز است كه ميفسفات دهيدروژناز 
ر در اين مطالعه علاوه بر تعيين ميزان شيوع كمبود اين آنزيم د. دان مبتلا گرددكرنيكتروس در نوزا

  .، نقش هموليز در بروز اين نوع ايكتر مورد بررسي قرار گرفته استنوزادان مبتلا به زردي در مشهد
فسفات دهيدروژناز - 6آنزيم گلوكز ، با سنجش فعاليت اين مطالعه به روش مقطعي :روش مطالعه

داراي  اننوزاد. بهمن مشهد انجام شد 22سال در بيمارستان  3نوزاد دچار زردي طي  505برروي 
از بين ساير نوزادان فاقد اين نقص تحت عنوان آنان و به تعداد  نقص آنزيمي به عنوان گروه مورد

 ، معيارهاي وجودعلاوه بر انجام آزمايشات متداول در هر دو گروه. در نظر گرفته شدند گروه شاهد
  .هموليز نيز بررسي گرديد و نتايج حاصله مورد تجزيه و تحليل آماري قرار گرفت

دختر % 15آنها پسر و % 85بود كه % 7/6 فسفات دهيدروژناز-6آنزيم گلوكز شيوع كمبود  :هايافته
بود ليتر گرم در دسي ميلي 2/19و در گروه شاهد  7/22ميانگين بيليروبين تام در گروه مورد . بودند

نوزاد  2در هر يك از دو گروه وجود هموليز در . (P<0.05) داري داشته اختلاف آماري معنيك
مقايسه ميانگين هماتوكريت و شمارش . اثبات گرديد و تست كومبس در تمام نوزادان منفي بود

  .(P>0.05)داري را نشان نداد، اختلاف معنييكولوسيت در دو گروه مورد و شاهدرت
توجه و درصد قابل  فسفات دهيدروژناز- 6گلوكز كمبود آنزيم % 7/6با توجه به شيوع  :يگيرنتيجه

گيري روتين آنزيم در بررسي آزمايشگاهي زردي نوزادي بدون توجه به جنسيت ، اندازهن در دخترانآ
 كثر آنها زردي غيرهموليتيكهموليز نقش ضعيفي در بروز ايكتر اين نوزادان دارد و ا. گرددتوصيه مي

  . دارند

، تعويض خونفسفات دهيدروژناز، هموليز - 6كمبود گلوكز ،زردي، نوزادان :كليدي هايواژه

  مقدمه
يكي از مشكلات شايع دوره نوزادي است و ) ايكتر(زردي 
نوزادان نارس طي هفته اول % 80نوزادان سررس و % 60حدود 

شوند كه در صورت عدم تشخيص و درمان عمر به آن مبتلا مي
 .]2، 1[موقع ممكن است دچار عوارض خطيري گردندبه 

يكي از  (G6PD)فسفات دهيدروژناز  -6كمبود آنزيم گلوكز 
تواند با افزايش علل قابل تشخيص زردي نوزادي است كه مي

روبين سرم باعث افزايش احتمال بروز شديد ميزان بيلي
لذا يكي از عوامل خطري . كرنيكتروس در نوزادان مبتلا گردد

سطوح شود تعويض خون نوزادان دچار زردي در ه باعث ميك
  .]3، 1[باشدرد؛ كمبود اين آنزيم ميگيتر از معمول انجام پايين

  

شيوع اين نقص آنزيمي در برخي كشورها مثل آمريكا كم بوده 
ولي در بعضي . ]4[و لذا بروز كرنيكتروس به اين علت نادر است

، فيليپين و نيجريه ايوانآسيايي و آفريقايي مانند ت كشورهاي
گيري ميزان شيوع اين نقص آنزيمي بالا گزارش شده و اندازه
    گرددروتين آن در تمام نوزادان مبتلا به زردي توصيه مي

]5 ،6 ،7[.  
در اين مطالعه علاوه بر تعيين ميزان شيوع كمبـود آنـزيم         

، در نــوزادان مبــتلا بــه زردي فســفات دهيــدروژناز -6گلــوكز 
هموليز در ايجاد ايكتر و عوارض ناشي از احتمال دخالت پديده 

  .ايمآن را نيز مورد بررسي قرار داده
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  هاروشمواد و 

روش مقطعي توصيفي تحليلي انجام شده و طي اين مطالعه به
 22ستان كه به علت زردي در بخش نوزادان بيمار انيآن نوزاد

؛ بستري شدند) 1384تا  1381(سال  3بهمن مشهد در مدت 
مورد  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز از نظر كمبود آنزيم 
نوزادان داراي كشت خون مثبت و . آزمايش قرار گرفتند

و يا  ABOهمچنين آنهايي كه هموليز ناشي از ناسازگاري 
Rh ندشداز مطالعه خارج  داشتند.  
در نظر  گروه موردنوزادان زرد دچار كمبود آنزيم به عنوان      

قيه گرفته شده و سپس به روش تصادفي سيستماتيك از بين ب
آنهايي كه كمبود آنزيم (نوزادان جمعيت مورد مطالعه 

برگزيده  گروه شاهد تعداد مساوي انتخاب و به عنوان) نداشتند
براي هر دو گروه پرسشنامه مشابهي تهيه و تكميل . گرديدند

ي كه در در تمام بيماران علاوه بر آزمايشات متداول. شد
 - 6گلوكز  ، فعاليت آنزيمشودادان مبتلا به زردي انجام مينوز

نيز به روش كيفي و با كيت لابراتوار صبا  فسفات دهيدروژناز
همچنين در تمام نوزادان براي بررسي وجود . بررسي گرديد
گيري هماتوكريت، شمارش رتيكولوسيت و تست هموليز؛ اندازه

و %  40ماتوكريت كمتر از ه. كومبس مستقيم انجام پذيرفت
در پنج روز اول تولد و % 5شمارش رتيكولوسيت بيشتر از 

به ) ريزيبه شرط عدم وجود خون(در روزهاي بعد % 1شتر از بي
عنوان معيارهاي بروز هموليز در نظر گرفته شد و از آن جا كه 

تست  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز   در هموليز ناشي از كمبود
؛ مثبت شدن اين تست شاهدي مبتني بر كومبس منفي است

  .]2[وجود علت ديگري براي بروز هموليز تلقي گرديد
 SSPSنتايج حاصل از اين تحقيق توسط نرم افزار آمـاري       

مورد تجزيه و تحليل قـرار گرفـت و بـه منظـور ارائـه جـداول       
ها از آمار توصيفي و جهـت  فراواني و محاسبه درصدها و نسبت

بين متغيرهاي مختلف بر اسـاس نـوع متغيـر از    بررسي ارتباط 
همچنـين تفـاوت   . آزمون آماري مجذور كاي اسـتفاده گرديـد  

 P.valueبررسي شد كه بـر اسـاس آن    Tها با آزمونميانگين
   .دار تلقي گرديدمعني 05/0كمتر از 

  هايافته
نوزاد دچار زردي در بخش نوزادان  505مطالعه در طي مدت 

نوزاد كمبود  34از اين تعداد  .ستري شدندمحل انجام مطالعه ب
شيوع (داشتند  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز   فعاليت آنزيم

%) 15(نفر دختر  5و %) 85(نفر از آنها پسر  29كه %) 7/6
در نظر گرفته شدند و  گروه موردعنوان  اين افراد به. بودند

وكز گل نوزاد مبتلا به ايكتر كه فعاليت آنزيم 34براي مقايسه 
در آنها طبيعي بود، به صورت تصادفي  فسفات دهيدروژناز -6

مورد  گروه شاهداز بين جمعيت اوليه انتخاب شده و به عنوان 
هاي آزمايشگاهي ميانگين با توجه به يافته. بررسي قرار گرفتند

) G6PD كمبود آنزيم(وزادان گروه مورد روبين تام در نبيلي
بدون (در نوزادان گروه شاهد  ليتر ويدسدر  گرمميلي 73/22

ليتر بود كه اختلاف دسيدر  گرمميلي 25/19) نقص آنزيمي
   .)>05/0P(شت دار آماري بين دو گروه وجود دامعني
با در نظر گرفتن معيارهاي ذكر شده براي هموليز، تعداد      

در هر يك از ( ندبيماران دچار هموليز در دو گروه مساوي بود
از طرفي  .)بيمار دچار هموليز بودند 2شاهد  دو گروه مورد و

بررسي كلي معيارهاي فوق نشان داد كه تست كومبس 
مستقيم در تمام بيماران هر دو گروه مورد و شاهد منفي بوده 

با ) %0/46(كريت نوزادان گروه مورد و مقايسه ميانگين هماتو
از لحاظ ) %0/45(كريت نوزادان گروه شاهد ميانگين هماتو

همچنين در . )P<05/0( داري نداشتاختلاف معني آماري
ارتباط با ميانگين شمارش رتيكولوسيت نيز بين نوزادان گروه 

اختلاف معني دار آماري %) 5/1(روه شاهد گو ) %0/2(مورد 
طول زمان بستري و مدت فوتوتراپي  .)P<05/0( مشاهده نشد

بود و از روز  4 تا 2اكثر نوزادان در هر دو گروه مورد و شاهد 
 .وجود نداشتدو گروه دار آماري بين اين لحاظ اختلاف معني

، تعداد نوزادان تعويض خون همچنين از لحاظ روش درمان
، در حالي كه در بود) موارد% 15(نفر  5شاهد شده در گروه 

) موارد% 32 نفر 11(گروه مورد بيش از دو برابر اين تعداد 
  . تعويض خون شده بودند

ه عوارض زودرس ناشي از ايكتـر در دو گـروه نشـان    مقايس     
داد كه ميزان بروز عوارضي همچـون تشـنج و كرنيكتـروس در    

در هـر يـك از   كه هر دو گروه مورد و شاهد يكسان بوده است 
  .بود %)9(نفر  3دو گروه 

  بحث
يك اختلال  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز كمبود فعاليت آنزيم 

كمبود . مغلوب است Xوابسته به شايع ارثي با توارث  انسبت
هاي قرمز در اين آنزيم منجر به افزايش حساسيت گلبول

گردد كه تظاهرات تماس با مواد اكسيدان و ايجاد هموليز مي
، رنگ پريدگي و شامل زردي، پررنگ شدن ادرارباليني آن 
   .]2، 1[ باشدهاي ناشي از كم خوني ميساير نشانه

فسفات  - 6گلوكز ان دچار كمبود آنزيم عواملي كه در نوزاد     
، هاعفونت: گردد، عبارتند ازباعث ايجاد هموليز مي دهيدروژناز

وهاي اكسيدان يا باقلا مصرف دار، هيپوگليسمي ،اسيدوز
توسين ، تجويز اكسيبه نوزاد K3، تزريق ويتامين توسط مادر

ه از ، تماس با نفتالين در نوزاد و استفادهنگام زايمان به مادر
به عنوان ضدعفوني كننده روي  (Triple dye)رنگ سه گانه 

  وزادان ـوست اين نـا به پـهمچنين ماليدن حن. ]8، 2[ ناف نوزاد
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  .]9[ تواند منجر به بروز هموليز در آنها گرددنيز مي
در  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز شيوع كمبود آنزيم      

و كشورهاي آفريقايي ) %1/17(مناطق مالاريا خيز مانند اهواز 
همچنين . ]10، 7[ باشدبيشتر مي%) 40 تا% 31( مثل نيجريه

 تميزان بالايي از شيوع اين نقص آنزيمي در نژاد زرد پوس
شيوع اين اختلال آنزيمي در نوزادان . ]7، 5[گزارش شده است 
مطالعات انجام شده در شهرهاي مختلف  مبتلا به زردي در

اصفهان زارش شده است اين فراواني در گ% 5/8ايران كمتر از 
% 3/5و در كرمانشاه % 4/8، در بوشهر %4/4، در تهران 5/7%

و در مطالعه ما شيوع اين نقص  ]14 - 11[گزارش گرديده است 
دهد اين اختلال است كه نشان مي% 7/6آنزيمي در مشهد 

كسان و مناطق ايران از پراكندگي تقريبي ي آنزيمي در تمام
  .بالايي برخوردار است سبتبه نشيوع 

در اين مطالعه بين ميانگين هماتوكريت و ميانگين      
شمارش رتيكولوسيت در نوزادان مبتلا به زردي با يا بدون 

از لحاظ آماري  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز  كمبود آنزيم
ايج مطالعات انجام داري مشاهده نشد كه با نتاختلاف معني
از طرفي . ]15، 12، 7[ و تهران مشابه بود ، مالزيشده در نيجريه

روبين تام در نتايج اين مطالعه مشخص نمود كه ميزان بيلي
داري بالاتر از ميزان آن در ر معنيوگروه با نقص آنزيمي به ط

گروه فاقد اين نقص آنزيمي بود كه مشابه نتايج مطالعه 
گفت كه در نوزادان با كمبود توان ، لذا مي]2[ باشدفاناروف مي

بين معيارهاي هموليز و  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز  آنزيم
روبين تام سرم و سطح فعاليت آنزيم رابطه ثابت و مقادير بيلي

همچنين در مطالعه حاضر مشاهده . مشخصي وجود ندارد
گرديد كه تعداد موارد هموليز در هر دو گروه مورد و شاهد 

همگي منفي گزارش  كومبس مستقيم درمساوي بود و تست 
به بيان ديگر ميزان بروز هموليز در نوزادان مبتلا به زردي  .شد

دچار كمبود آنزيم از ميزان آن در نوزادان زرد فاقد اين نقص 
عبارت ديگر در اين بيماران، دليل به. آنزيمي بيشتر نبود

ست و افزايش مقدار بيلي روبين در اكثر موارد پديده هموليز ني
هاي كاهش توانايي سلول انندهاي ديگري ماحتمالاً مكانيزم

روبين روبين و كونژوگاسيون نارس بيليكبدي در برداشت بيلي
دهد كه متابوليسم مطالعات انجام شده نشان مي. دخالت دارند

روبين غيرمستقيم به مستقيم در اين نوزادان تغيير كرده بيلي

ق اين تغيير به مطالعات است كه البته تعيين محل دقي
بنابراين جلوگيري از تماس با مواد . ]16[ بيشتري نياز دارد

شود زيرا اكسيدان منجر به كنترل زردي در اين نوزادان نمي
همان طور كه ذكر شد علت بروز زردي در اكثر موارد 

  .باشدهاي غيرهموليتيك ميمكانيسم
تعداد موارد  همچنين در اين مطالعه مشاهده گرديد كه     

برابر تعداد  2انجام تعويض خون در نوزادان گروه مورد حدود 
آن در نوزادان گروه شاهد بود كه با توجه به مطالب فوق و 
عدم اثبات وجود هموليز در اكثر موارد، اين مسئله نياز به 

  .تامل بيشتري دارد
 روبين در نوزادان مبـتلا بـه  با توجه به اين كه افزايش بيلي     

در اكثـر مـوارد علتـي     فسـفات دهيـدروژناز   -6گلـوكز  كمبود 
تصـميم گيـري بـراي     رسـد به نظر ميغيرهموليتيك دارد لذا 

از معيارهاي موجـود بـراي   بايد انجام تعويض خون اين نوزادان 
به جـز مـواردي   (هاي غيرهموليتيك استفاده گردد ساير زردي

تا از انجام ) كه شواهد قطعي مبني بر اثبات هموليز وجود دارد
الامكـان  مورد تعـويض خـون و عـوارض ناشـي از آن حتـي     بي

  .عمل آيداجتناب به

  گيرينتيجه 
د همانند ساير مناطق اين مطالعه نشان داد در شهر مشه

در  فسفات دهيدروژناز -6گلوكز ، كمبود آنزيم مشابه ايران
و ) %7/6(به زردي شيوع قابل توجهي دارد  نوزادان مبتلا

از موارد مربوط به % 15برتري واضح در جنس مذكر،  عليرغم
گيري گردد اندازهبر اين اساس توصيه مي .باشددختران مي

فعاليت اين آنزيم به عنوان يكي از آزمايشات روتين در تمام 
-نوزاداني كه به علت زردي تحت بررسي آزمايشگاهي قرار مي

  .گيرند، بدون توجه به جنسيت آنها، انجام پذيرد
هاي ما نشان داد كه مقدار بيلي روبـين تـام سـرم در    يافته     

به طـور   فسفات دهيدروژناز -6گلوكز نوزادان زرد دچار كمبود 
داري بالاتر از ميزان آن در نوزادان فاقد اين نقص آنزيمي معني
باشد لذا بهتر است درمان با فوتـوتراپي در ايـن نـوزادان بـا     مي

   .ين آغاز گرددروبتر بيليمقادير پايين
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Abstract  
Background: Jaundice is a common disorder in neonates and G6PD 
deficiency is one of its known etiologic factors that could result in 
kernicterus. This study was done to determine (1) incidence of this 
enzyme deficiency in icteric newborns and (2) the role of hemolysis 
in inducing jaundice in G6PD deficient neonates. 
Methods: This is a 3-year cross-sectional study performed on 505 
icteric newborn infants admitted to 22e Bahman hospital in Mashad. 
G6PD activity was measured qualitatively in the patients. The case 
group consisted of 34 newborns with G6PD deficiency and the 
control group included also 34 neonates without this enzyme-defect. 
In addition to routine laboratory tests, hemolysis indicators were also 
evaluated in both groups and data were analyzed statistically with 
SPSS.  
Findings: The incidence of G6PD deficiency was 6.7% (85% male 
and 15% female). Mean level of total bilirubin was significantly 
higher in case group (22.73mg/dl vs 19.25mg/dl in control group 
with pv<0.05). In each group hemolysis was proved to exist in only 2 
neonates and Coombs test was negative in all of the patients. There 
were no significant differences in the mean level of hematocrit and 
reticulocyte counts between the two groups (pv<0.05).  
Conclusions: With respect to the high incidence of G6PD deficiency 
in this study (6.7%) and significant incidence in females, 
measurement of G6PD activity should be recommended in all 
newborns with jaundice regardless of sex. Hemolysis plays a minor 
role in inducing jaundice in these newborns and most of them have 
nonhemolytic jaundice, so that exchange transfusion should be done 
according to the same indications of other nonhemolytic icterus 
cases. Because of higher level of serum bilirubin in G6PD deficient 
neonates, phototherapy must be started early and with lower levels of 
serum bilirubin. 
 

Key Words: Jaundice, Newborns, G6PD deficiency, Hemolysis, 
Exchange transfusion  
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