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  سقط مكرر
 Recurrent Miscarriage 

  
  كيد برأبا ت

  "سندرم آنتي فسفوليپيد و سندرم ترومبوفيليك" 
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 عبارت است از خاتمه بارداري به هر طريق و شيوه اي قبل از رسيدن جنين به مرحله قابل حيات )(Abortionسقط 

كه  )(Recurrent Miscarriageسقط مكرر . استفاده مي شود Miscarriageامروزه به جاي آن بيشتر از واژه كه 
اول بارداري، گريبانگير  قط خود به خودي و پشت سرهم در سه ماههبار س ٣عبارت است از سه بار يا بيشتر از 

   :به طور كلاسيك شش دسته از عوامل مي توانند منجر به سقط مكرر گردند كه عبارتند از. زوج ها مي شود%١حدود
 : عوامل آناتوميك - ۱

م ديواره دار، رحم دو شاخ ، رحاين عوامل عبارتند از انواع اختلالات ساختاري رحم نظير اتصال نامتقارن رحم   
 دي دلفيك به دليل كاهش خون رساني و تداخل با جايگزيني طبيعي و كاهش اندازه حفره رحم، منجر به سقط و

 و لاپاراسكوپي وگرافي، هيستروسكوپي،گهيستروسالپين اين اختلالات توسط روش هايي مانند .دنمي گردجنين 
MRI قابل تشخيص مي باشند.  
 :عوامل هورموني - ۲

، كاهش هورمون تحريك كننده (GnRH)اين عوامل عبارتند از كاهش هورمون رهاكننده گنادوتروپين    
تخمدان و همچنين اختلالات گيرنده  ، استروئيدوژنز ناكافي(LH)كننده ه ، كاهش هورمون لوتئينيز)FSH(فوليكول

ي پروژسترون سرم در فاز لوتئال و يا ساير آندومتر ، معمولا از طريق آزمايشاتي نظير بيوپسي آندومتر، اندازه گير
 از ديگر اختلالات هورموني منجر به سقط هاي مكرر . هورمون هاي مربوطه به سادگي قابل تشخيص مي باشند

  .مي توان ديابت شيرين وابسته به انسولين را نام برد
 :عوامل عفوني - ۳

و  CMVبه ويژه عفونت با  TORCHلكس برخي از بيماري هاي عفوني مانند عفونت هاي مربوط به كمپ     
HIV  گروه و نيز بيماري سفليس و كلونيزاسيون واژن با استرپتوكوكB و  و همچنين عفونت با مايكوپلاسما

  .ارئوپلاسما كما بيش ممكن است منجر به سقط گردند
 :وزوميعوامل ژنتيك و اختلالات كروم - ۴

ه ماهه اول هستند، شامل اختلالات ترانس لوكاسيون هاي اين دسته از عوامل كه شايعترين علت سقط در س     
  و  و براي تشخيص بوده) (Robertsonianو يا از نوع رابرتسونين )(Reciprocalمتوازن از نوع جابجايي دو طرفه

ك پدر و مادر و همچنين آناليز كروموزومي محصولات از آزمايش هاي سيتوژنتي ،پيش بيني احتمال تكرار سقطيا 
  .استفاده مي نمايد حاملگي

 :اختلالات اتوايميون - ۵

،  Anti TPO شديداگر چه يك سري از بيماري هاي اتوايميون نظير اختلالات تيروئيدي همراه با افزايش        
  سقط، سندرم آنتي   نجر بهم اتوايميون  اكتسابي   اختلال  شايع ترين وليكن،  منجر به سقط گردند  مي توانند 
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 كارديوليپين بادي ضد است كه در اثر آن مقادير مربوط به آنتي (Anti phospholipid Syndrom) فسفوليپيد

ACA)( فسفوليپيد بادي ضد و آنتي APA)( ادوگليكوپروتئين بت بادي ضد و نيز آنتيB2 Glycoprotien Ab)( 

                           لوپوسي زنان آنتي بادي ضد انعقاد نهمچنين در خون برخي از اي. افزايش قابل توجهي مي يابد
Lupus Anticoagulant Ab)(  اين دسته از آنتي بادي ها در آزمايشگاه به سادگي قابل. وجود مي آيدبه 

و به علت واكنش بدن در برابر يك محرك ناشناخته و در يك وضعيت تنظيم ايمني  بودهتشخيص و اندازه گيري 
بوده، كه منجر به  آسيدودلوپاتي وي رسد كه علت مرگ جنين، واسكبه نظر م. انحرافي به وجود مي آيند

. ترومبوز هاي داخل ويلوسي نيز از ديگر علل ذكر شده اند. انفاركتوس و خون رساني ناكافي به جفت مي شود
ي نظر آنتي باد كه از ،)(SLEسندرم آنتي فسفوليپيد نخستين بار در بيماران مبتلا به لوپوس اريتماتوي سيستميك

مثبت بودند و با  نشانگان لخته شدن خون و درگيري شريان ها و وريد ها مراجعه مي كردند، بيان  ضد كارديوليپين
  .زنان مبتلا در معرض خطربيشتري براي سقط مكرر يا مرگ ديررس جنين قرار دارند. شد
شرياني و وريدي، پيامد هاي  سندرم آنتي فسفوليپيد بك اختلال خود ايمني سيستميك است كه با ترومبوز هاي    

اين . مي شود مشخصو افزايش سطح آنتي بادي هاي آنتي فسفوليپيد ) براي مادر و جنين(ناخواسته در بارداري
، اما ممكن است با از بيماران مبتلا يافت مي شود% ۵۰، به تنهايي در بيش از )سندرم آنتي فسفوليپيد اوليه(وضعيت 

به SLE از بيماران% ۲۵ -۳۰حدود . است، همراه باشد SLEكه شايع ترين آن  بيماري هاي خود ايمني ديگري
يك يا سندرم آنتي فسفوليپيد كاتاستروف(فرم بسيار حاد اين بيماري . سندرم آنتي فسفوليپيد ثانويه دچار مي شوند

از موارد منتهي به % ۵۰و در  شدهي مبوتيك گسترده و نارسايي چند عضوپاتي ترومنجر به ميكروآنژيو) فاجعه آميز
  . زنان باردار اتفاق مي افتد% ۵سندرم آنتي فسفوليپيد در بيش از . مرگ مي شود

آنتي بادي هاي آنتي فسفوليپيد گروهي همگن از اتو آنتي بادي ها را تشكيل مي دهند كه پروتئين هاي پلاسمايي    
آنتي بادي هاي خانواده آنتي فسفوليپيد داراي  برخي از. متصل شونده به فسفوليپيد ها را مورد هدف قرار مي دهند

اما  مراهند،به طوري كه در داخل بدن اين آنتي بادي ها با ترومبوزهاي مكرر ه. متناقضي روي انعقاد هستند ثيرتا
  .در شرايط آزمايشگاهي سبب افزايش زمان انعقاد وابسته به فسفوليپيدها مي شوند

و مرگ جنين مي شود، كاملا  سيدوآدديوليپين باعث واسكولوپاتي كار اگر چه مكانيزمي كه توسط آن آنتي   
شناخته نشده است وليكن اين آنتي بادي ها از يك سو به طور مستقيم مي توانند به سلول هاي تروفوبلاست 

و پاسخ التهابي موضعي به دنبال فعال سازي مسير هاي  قيم، تهاجم بافتي ناقصمتصل و سبب آسيب سلولي مست
سيك و جانبي كمپلمان شوند، و از سوي ديگر به طور غير مستقيم با ايجاد عدم توازن ميان توليد كلا

  .مي توانند ترومبوز را تشديد كنند و پروستاسيكلين موضعي A2ترومبوكسان
ه سلول هاي اندوتليال به طور طبيعي اسيد آراشيدونيك غشاي پلاسمايي را به پروستاسيكلين تبديل مي كنند، ك    

  آنتي بادي هاي ضد فسفوليپيد با مهار . دون خون مانع تجمع پلاكت ها مي شواين ماده پس از آزاد شدن به در
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از سوي ديگر پلاكت ها به . تليال مانع از توليد پروستاسيكلين شده و موجب ترومبوز مي شونداندو سلول هاي

تبديل مي كنند كه با آزاد شدن در خون سبب A2 طور طبيعي اسيد آراشيدونيك غشاي پلاسمايي را به ترومبوكسان
مي توانند ترومبوز A2 آنتي بادي هاي ضد فسفوليپيد با افزايش آزاد سازي ترومبوكسان .دمي گرد تجمع پلاكت ها 

  .را تشديد كنند
بوليني است كه در قسمت هاي وابسته به ايمونوگل )(Lupus Anticoagulant Abعامل ضد انعقاد لوپوسي    
كند و ممكن است بر خلاف  ، اختلال ايجاد مي APTTفوليپيد براي بررسي انعقاد در محيط آزمايشگاهي مانندفس

با و از طرف ديگر به لحاظ باليني  بيماراني يافت شود كه معيارهاي تشخيصي لوپوس را نداشته باشندنامش در
  .افزايش احتمال ترومبوآمبولي همراه است نه تاثير ضد انعقادي

 : ترومبوفيليك لاتاختلا - ۶

 ،تنظيم شده و متعادل در دو گروه از عوامل ترومبوتيك ،حاصل تعامل فعال ،درون رگها خونسيال ماندن      
و ) حركت به سمت ترومبوز(به گونه اي كه مقابله با خونريزي  ،و فعال كننده هاي آنهاست هاضد انعقاديعني 

و  ،عوامل پيش انعقادي منجربه بروز حالات خونريزي دهندهنارسائي در . نيز محدود سازي آن وجود دارد 
 . خواهد شد(Thrombophilic Syndrom)  كفيليباعث سندرم  ترومبو ،نارسائي در كنترل آنها

رايج ترين . دمي باشو انعقاد هماتولوژي  ،از مشكلات غامض و مورد توجه در طب داخلي فيليسندرم ترومبو
                   ترومبوز وريدي عمقي ،  (Venous Thromboembolism=VTE) سم وريديبوليترومبوآم، آن عوارض ناشي از

 Thrombosis= DVT) (Deep Vein و آمبولي ريوي (Pulmonary Embolism=PE) سالانه  .است
در بيمارستان بستري مي شود كه طي مدت بستري , مورد ترومبوآمبولي وريدي در انگلستان ٠٠٠/٧٠حدود 

  . طي مدت سه سال فوت خواهند كرد% ٣٠علاوه از اين تعداد حدود ه ب. اين بيماران فوت مي كنند% ١٢

  ت ناشي از سندرم ترومبوفيليك كه عوامل زمينه ساز ترومبوز نيز مي باشند، به دو دسته ارثي و اكتسابي اختلالا       
  . تقسيم مي شوند  

   :سندرم ترومبوفيليك عبارتند از عوامل ارثيبرخي از مهمترين 
  IIIكمبود آنتي ترومبين  - ١       
  Cكمبود پروتئين  - ٢       
  Sكمبود پروتئين - ٣       

  شده فعال Cپروتئين غير طبيعي مقاوم به اثرات ضد انعقادي  Vدر نتيجه وجود فاكتورو ليدن  Vفاكتورجهش در -٤      
  ، به عنوان عاملي براي ترومبوز وريدي)(Hyperhomocysteinemiaن خونهوموسيستئيافزايش  - ٥       

  IX , XI , VIII هاي انعقادي افزايش سطح فاكتور - ٦       
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  (TAFI)افزايش سطح فيبرينوژن و مهار كننده فيبرينوليز وابسته به ترومبين  - ٧       
  موتاسيون پروترومبين  - ٨      
در طي فرايند انعقاد ترومبين بر روي سطح سلول هاي اندوتليال با گيرنده آن يعني ( كمبود ترومبومودولين - ۹       

دولين فعاليت آنزيماتيك داشته و مي تواند وترومبوم/كمپلكس ترومبين.كمپلكس تشكيل مي دهد ،ترومبومودولين
پلاكت ها  و روي سطح سلول هاي اندوتليال Sفعال شده به پروتئينC پروتئين. در گردش را فعال كند Cپروتئين

را  a VIIIوVaاجزاء فعال در گردش زنجيره انعقاد يعني فاكتورهاي  SپروتئينC/ اتصال يافته و كمپلكس پروتئين
  .دادندچنانچه اين فاكتور ها در گردش خون باقي مي ماندند، فعاليت انعقادي خون را افزايش مي  .كند مي تجزيه

و افزايش سطح مهاركننده فعال كننده  Tpa و كمبود پلاسمينوژنناشي ازاختلال در فيبرينوليزاندوژن  -١٠        
  پلاسمينوژن 

  )Hagmanفاكتور (فعال XIIكاهش فاكتور انعقادي  - ۱۱   

  anemia Sickle-cellكم خوني داسي شكل  -١٢       
، به علت دارا بودن  Oداراي گروه خوني افراد  است كه، در مطالعات اخير ثابت گرديده(گروه هاي خوني  -١٣       

ء به برابر كمتر در معرض خطر ابتلا ٤تا  ٢در خونشان،  VWF)(فاكتور ون ويلبراند انعقادي و هشتسطح پايين فاكتور 
  .)ترومبوز خواهند بود

  :سندرم ترومبوفيليك عبارتند از عوامل اكتسابيبرخي از 
  هيپرليپيدمي ،ديابت ،چاقي ،تروما ،جراحي ،از زايمان پس ،حاملگي ،سن بالا   -
  آسيب يا انسداد وريدي از جمله ترومبوز قبلي  -
  از بارداريمصرف استروژن از جمله قرص هاي جلوگيري  ،شيمي درماني ،بدخيمي ها  -
 هموگلوبينوري حمله اي شبانه ،سندروم نفروتيك  -

  ترومبوسيتوپني ناشي از هپارين، ترومبوسيتوپني ترومبوتيك -
  بويژه پلي سيتمي ورا بيماريهاي ميلوپروليفراتيو  -
  واسكوليت ها ، نارسائي احتقاني قلب ،سندرم هيپرويسكوزيتي  -
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  ترومبوز بارداري

تغييرات مرتبط با بارداري در زمينه . پر خطر از نظر ايجاد اختلالات ترومبوآمبوليك است يدوران بارداري دوران    

اختلالات . هموستاتيك و پروتئين هاي فيبرينولايتيك باعث افزايش قابليت انعطاف پذيري در اين دوران مي شود

يسم وريدي، آمبولي ريوي، سقط ترومبوفيلي در زنان باردار مي توانند باعث عوارض مادرزادي مانند ترومبوآمبول

بروز ناشي از اين عوارض همگي مكرر، مرده زايي، محدوديت رشد داخل جنيني و پره اكلامپسي گردد كه 

از طرف ديگر در طول بارداري، در نتيجه افزايش پيش فاكتورهاي  .مي باشد ت هموستاتيك در بستر جفتياختلالا

  . حالت پيش انعقادي ايجاد مي شوديك طور طبيعي  انعقادي و كاهش سطح عوامل ضد انعقادي به

 شايع دريكي از دلايل  .با سقط مكرر ارتباط دارد كوجود زمينه ژنتيكي ترومبوفيلي ثابت گرديده،مطالعات اخير در

اين . مي باشد )(Factor V Leidenليدن  Vفاكتور جهش در ژن مربوط به، منجر به سقط مكرر ترومبوز بارداري

 V، باعث حذف يك جايگاه شكست در فاكتور V Leiden  ترومبوفيليكفاكتور مربوط به اي در ژن جهش نقطه 

 Cپروتئين  انعقادي به Vمقاومت فاكتورايجاد انعقادي شده و در نتيجه با اثر برعملكرد كمپلكس ترومبيناز، باعث 

  .كرر ارتباط داردمي شود، كه با سقط م APCR)= (Activated Protein C Resistance فعال شده 

     به طور مادرزادي  Sو پروتئين Cو پروتئين III در پايان لازم به ذكر است كه اگر چه كمبود آنتي ترومبين    

مي توانند منجر به سندرم ترومبوفيليك گردند، وليكن موارد نقص اكتسابي مربوط به اين عوامل به خصوص در 

  .حالت هاي ذيل گزارش شده اند

 ي كبدي، سندرم نفروتيك، انعقاد منتشر داخل عروقيبيماري ها -

 مصرف داروهاي ضد انعقاد خوراكي، مصرف قرص هاي ضد بارداري -

  L-asparaginase، مصرف هپارين، درمان با AIDSبيماري ايدز -
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  :منابع

 .، ترجمه دكتر ابوطالب صارمي)۱۹۹۹(دنفورث -مامايي و بيماري هاي زنان - ۱

 دكتر نسرين بزاز بنابي، ترجمه ۲۰۰۱مامايي ويليامز  - ۲

 .۱۳۸۹مقاله مروري نشانگان آنتي فسفوليپيد، دكتر اكبرشفيعي، نشريه نوين پزشكي،  - ۳

 ) Stago. )۱۳۹۰تشخيص آزمايشگاهي ترومبوفيلي، شركت گيتي تجهيز طب، نماينده انحصاري شركت  - ۴

  

 STA-Compactتمام اتوماتيك  در حال حاضر با نصب و راه اندازي جديدترين و پيشرفته ترين آنالايزر انعقادي

بزرگترين سانتر محصول شركت معظم استاگو فرانسه در آزمايشگاه مركزي فرديس، اين مركز آزمايشگاهي تبديل به 

       حداقل زمان در با بالاترين كيفيت ممكن و  آزمايشگاهي در استان البرز جهت انجام تمامي تست هاي انعقادي

  مي گردد

آزمايشگاه تمهيداتي را جهت ارسال سريع نتايج از طريق پست  ،اين دسته از تست هافوق العاده به دليل اهميت 

ه بيمارستان ها، پلي كلينيك ها، پزشكان و حتي بيماران به آدرس مراكز درماني مختلف از جمل E.mailالكترونيك

اميد است با ارتقاء سطح خدمات تشخيصي تخصصي و فوق تخصصي در كلانشهر كرج، گوشه اي از  .انديشيده است

  .مشكلات درماني مردم عزيز استان البرز مرتفع گردد

صادقانه در جهت رسيدن به اهداف  يتا با سعي و تلاش نندبرآكليه مسئولين و كاركنان آزمايشگاه مركزي فرديس 

پر واضح است كه رسيدن به اين اهداف عالي جز در سايه لطف و . مندرج در خط مشي كيفيت خويش گام بردارند

  .رحمت خداوند و تلاش كليه همكاران محترم مقدور نمي باشد

   .بهره مند سازيد را از نظرات سازنده خود خوشحال مي شويم ما ،در اين رهگذر

  

  مديريت آزمايشگاه                                                                                                  
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قابل انجام در آزمايشگاه مركزي  "  مربوط به سقط هاي مكررش هاي آزماي "به پيوست ليست كامل 

  .ارائه مي گردد فرديس 

  گزارش پاتولوژي محصولات حاملگي-

  بيوپسي آندومتر -

FSH, LH, Estradiol, Progesetron, Insulin-   

  

  
Toxoplasma  IgG/IgM, Rubella  IgG/IgM, CMV  IgG/IgM 

HSV1,2 IgG/IgM , HBs Ag, HCV Ag/ Ab, HIV Ag/Ab, FTA 

                            Mycoplasma  IgG/IgM 

                                         

 
Anti TPO 

Anti Phospholipid IgG/ IgM (APA) 

Anti Cardiolipin IgG/ IgM (ACA) 

B2 Glycoprotien Ab IgG/ IgM 

Lupus Anticoagulant Ab (LAC) 

 
CBC 

PT, PTT 

Anti Thrombin III, Protein C, Protein S 

APCR (Factor V Leiden) 

Fibrinogen 

Homocystein 
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  آزمايشگاه مركزي فرديس
  )مجتمع تخصصي (

  آناتوميكال - كلينيكال 
FARDIS CENTRAL LAB 

                                           (Specialty Complex) 

Clinical – Anatomical  
  
  

  ٣٥پلاك كرج ، فرديس ، فلكه دوم ، خيابان پانزدهم ، 
  ٣٦٥٤١٩٠٠- ٥: تلفكس 

  
  

WWW.fardislab.com 
info@ fardislab.com  

  
  
  

  
  آزمايشگاه مركزي فرديس پژوهشي  علمي تهيه شده در كميته

 ١٣٩٠ مرداد ماه

  
  


