
 

Received:       29 May 2021 

Last revised:   02 Oct 2021 

Accepted:       15 Nov 2021 

 

 

 

Daneshvar Medicine 
Basic and Clinical Research Journal                                                      Vol. 29, No. 5, 2021 

 

 

R
e
s
e
a
r
c
h

 P
a
p

e
r

 
                    

The relationship between pregnancy 

Associated-Plasma-Protein-A (PAPP-A) 

and free-β-human chorionic 

gonadotropin (βhCG) levels in the first 

trimester and pregnancy complications 

 

Marzieh Espid1, Ali Davati2, Ahia Garshasbi3* 

 
1. Faculty of Medicine, Shahed University, Tehran, Iran  
2. Department of Social Medicine and Medical Ethics, Shahed 

University, Tehran, Iran 

3. Department of Gynecology and Obstetrics, Faculty of Medicine, 

Shahed University, Tehran, Iran 

* Corresponding author e-mail: Dr.Garshasbi@gmail.com 
 

Citation: Espid M, Davati A, Garshasbi A. The relationship between 

pregnancy Associated-Plasma-Protein-A (PAPP-A) and free-β-human 

chorionic gonadotropin (βhCG) levels in the first trimester and 

pregnancy complications. Daneshvar Medicine 2021; 29(5):1-13. 

doi: 10.22070/DANESHMED.2021.14822.1102 

Abstract 
Background and Objective: The association between screening 
markers in the first trimester of pregnancy and an increased risk of 
pregnancy complications has been reported. The aim of this study was 
to determine the relationship between serum levels of PAPP-A and free 
βhCG in the first trimester with pregnancy complications. 
Materials and Methods: During a prospective study on 200 pregnant 
women referred to Shahid Mostafa Khomeini Hospital in Tehran from 
July 2020 to March 2021, due to anoploid screening in the first 
trimester at 11-14 weeks, serum levels of PAPP-A and free β-hCG 
were measured. After providing the information, written consent was 
obtained and demographic and pregnancy information and test results 
were recorded. All subjects were followed up until delivery. Weight at 
birth and in case of abortion, preterm delivery, gestational diabetes, 
preeclampsia, information was recorded. The relationship between 
PAPP-A and βhCG in the first trimester with pregnancy complications 
was statistically analyzed using Fisher's exact test. 
Results: 18.5% (n=37) had gestational diabetes, 9.5% (n=19) had 
preeclampsia, 5% (n=10) had preterm labor, and 1.5% (n=3) had 
abortion. There was no statistically significant relationship between 
PAPP-A with gestational diabetes (P=0.782), preeclampsia (P=0.059), 
preterm delivery (P=0.350) and low birth weight (P=1.000). Between 
serum β-hCG level and gestational diabetes (P=0.271), preeclampsia 
(P=0.365) and preterm delivery (P=1.000) and low birth weight 
(P=0.241), statistically significant relationship does not exist. 
Conclusion: There is no significant relationship between serum   
PAPP-A and βhCG levels with preeclampsia, gestational diabetes, 
preterm delivery and low birth weight. 
Keywords: β-hCG, PAPP-A, Pregnancy complications, Preterm 
delivery, Gestational diabetes, preeclampsia 
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 چکیده
 به ابتلا خطر افزایش با بارداری اول ماهه سه غربالگری مارکرهای بین ارتباط: هدف و مقدمه

 و  PAPP-A سرمی سطح ارتباط تعیین هدف بااین مطالعه . است شده گزارش بارداری عوارض
βhCG شد انجام پژوهش بارداری عوارض با اول ماهه سه آزاد. 

 شهید بیمارستان به کننده مراجعه باردار مادر 022 روی نگر آینده مطالعه این ها: روش و مواد

 سه آنوپلوئیدی غربالگری دلیل به که 9022 فروردین تا 9911 ماه مرداد از تهران خمینی مصطفی
 از پس. شد انجام آزادβ-hCG و PAPP-A سرمی سطح گیری اندازه هفته، 90-99 در اول ماهه
 زایمان زمان تا و ثبت آزمایشات نتایج بارداری، و دموگرافیک اطلاعات کتبی، نامه رضایت اخذ

 دیابت زودرس، زایمان سقط، شامل بارداری سرنوشت و نوزاد تولد زمان نوز. شدند پیگیری
 تست، تی تحلیلی های آزمون و توصیفی آماری های روش با. شد ثبت اکلامپسی پره بارداری،

 .شد اقدام متغیرها بین ارتباط تعیین به نسبت دو کای و همبستگی ،ویتنی من فیشر،

نفر( زایمان زودرس  92) %5 نفر(  پره اکلامپسی، 91) %5/1ی، نفر( دیابت باردار 93) %5/91 :نتایج

 اکلامپسی پره (،=310/2Pبا دیابت بارداری ) PAPP-Aنفر( سقط داشتند. بین  9) %5/9و
(251/2P=زایمان زودرس ،) (952/2P=( و وزن کم زمان  تولد )222/9P= ارتباط معنادار آماری )

( =965/2P(، پره اکلامپسی )=039/2P) یابت بارداریسرم با د β-hCGمشاهده نشد. بین میزان 
 (، ارتباط آماری وجود نداشت. =009/2P) ( و وزن کم نوزاد بدو تولد=222/9Pو زایمان زودرس )

زایمان  ،آزاد با پره اکلامپسی، دیابت بارداری β-hCGو  PAPP-Aبین سطح سرمی  گیری:نتیجه

  .خص وجود نداردزودرس و وزن کم بدو تولد نوزاد ارتباط مش
 عوارض بارداری، A پلاسمایی پروتئین انسانی، کوریونی بتاگنادوتروپین کلیدی: های واژه

 اکلامپسی پره بارداری، دیابت زودرس، زایمان بارداری،
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 ... یکوریون گنادوتروپین و (PAPP-A) بارداری با مرتبط A پلاسمایی پروتئین سرمی سطح ارتباط

 مقدمه
 از که است پپتیدازی متالو آنزیم یک PAPP-A مارکر
 هایتروفوبلاست ویژه به جفت تروفوبلاستیک هایسلول
 تا 11 هایهفته در آن سطح. شودمی ترشح پرزی خارج

 که بارداری زنان. یابدمی افزایش تند نسبتاً شیبی با 11
 کمتر بارداری 11 تا 11 هایهفته در آنان PAPP-A سطح

 به آنها جنین ابتلاء احتمال باشد، انتظار مورد میزان از
 پروتئین اتصال در مارکر این(. 1) است بالاتر داون سندرم

 آن سطح اگر و دارد نقش انسولین شبه رشد فاکتور به 1
 و آزاد صورت به انسولینی شبه رشد فاکتور باشد ناکافی

 جفت و جنین در رشد کاهش با و ندمامی باقی فعال غیر
 آزاد بتای واحد زیر Free βhCG(. ۲) بود خواهد همراه

 ترشح تروفوبلاست هایسلول از که است hCG هورمون
 hCG سطح نظیر مادر خون Free βhCG سطح. شودمی
 نشان افزایش به تمایل داون سندرم با توأم هایبارداری در
  غربالگری روشهای رینمؤثرت از یکی امروزه(. 1)دهدمی

  NT از ترکیبی بارداری، دوران در کروموزومی های بیماری
  9-11 هایهفته در سرم PAPP-A و -hCGβو جنینی

 که است شده پیشنهاد همچنین(. 1-۵) است بارداری
PAPP-A و β-hCG  از برخی بینی پیش به قادر 

 داده نشان متعدد مطالعات(. ۶-9) هستند بارداری عوارض
 با اول ماهه سه در PAPP-A پایین سرمی سطوح که ندا

 هنگام کم وزن مانند بارداری عوارض به ابتلا خطر افزایش
 سقط ،(1۲) زایی مرده ،(11) زودرس زایمان ،(1۱) تولد

 مرتبط( 11-1۵) بالا خون فشار با بارداری و( 11) جنین
 اصفهان در که همکاران و بصیرت مطالعه در. است بوده

 ،IUGR بروز و PAPP-A سرمی سطوح بین شد انجام
 در (.1۶) داشت وجود ارتباط PIH و زودرس زایمان
 دیابت به ابتلاء نیز همکاران و رمضانی سمیه مطالعه

 از بالاتر داری معنی میزان به PAPP-A کاهش با بارداری
 افزایش بین دیگری ی مطالعه در اما(.1۱) بود کنترل گروه
 وجود ارتباط بارداری ارضعو و PAPP-A سرمی سطح

 سطح مورد در مشابهی ارتباط همچنین (.1۱) است نداشته
 دیده بارداری عوارض با نیز آزاد β-hCG پایین سرمی

 خطر ،افزایش مرتبط یافته تنها حال این با که است شده
 در اما(. 19) است بوده  بیماران این در جنین سقط به ابتلا

 بارداری عوارض و βhCG سطح بین اصفهان مطالعه

 دیگری مطالعه در(. ۲۱) نداشت وجود داری معنی ارتباط
 دچار افراد در βhCG سطح گرفتند نتیجه نیز
 شدت افزایش با و است سالم افراد از بالاتر اکلامپسیپره
 (.۲1) رودمی بالاترβhCGسرمی میزان اکلامپسی،پره

 این در متناقضی اطلاعات هنوز ها یافته این تمام علیرغم
 در شده انجام مطالعات بیشتر همچنین،. دارد وجود باره

 و اروپایی کشورهای ویژه به یافته، توسعه کشورهای
 بین ارتباط ارزیابی هدف با لذا. است شده انجام آمریکایی

 و آزاد  β-hCGو PAPP-A مادران سرمی سطوح
 .شد طراحی مطالعهاین  بارداری عوارض

 
 هاروش و مواد

 تک باردار خانم ۲۱۱ تعداد از نگر، آینده لعهمطا یک طی
 آشکار دیابت:  سابقه بدون بارداری اول ماهه سه در قلو

 دارای جنین مزمن، فشارخون ،(دو یا یک نوع)
 به کننده مراجعه مادرزادی، و کروموزومی هایناهنجاری
 آزمایشات که خمینی مصطفی شهید بیمارستان درمانگاه

 شامل( هفته 11 از قبل) بارداری اییابتد ماهه سه غربالگری
 پس بودند، داده انجام را PAPP-A و آزادβ-hCG  میزان

 کتبی نامه رضایت پژوهشی طرح مورد در اطلاعات ارائه از
 دموگرافیک اطلاعات مطالعه به ورود از بعد. شد گرفته
 حاملگی سن بارداری، تعداد قد، وزن، سن، شامل اولیه
. شد ثبت پرسشنامه در نوزاد تولد نزما وزن و زایمان زمان

 11 تا 11 حاملگی سن در کنندگان شرکت تمام  جهت
        میزان اول ماهه سه غربالگری تست دلیل به هفته

β-hCG و آزاد PAPP-A نتیجه ثبت از پس. دادند انجام 
 انجام جهت حاملگی پایان تا باردار مادران آزمایش،
  سقط. شدند پیگیری و ندنمود مراجعه بارداری هایمراقبت

 ۲۱ هفته از قبل خوده ب خود صورت به بارداری ختم
 کمتر حاملگی سن صورت به زودرس زایمان و بارداری

 اکلامپسی پره. شد گرفته نظر در زایمان زمان در هفته 1۱از
 11۱ از بالاتر یا مساوی سیستولیک خون فشار وجود با

 و جیوه مترمیلی 9۱ دیاستولیک و جیوه مترمیلی
 گرم میلی 1۱۱ از بیش ترشح صورت به که پروتئینوری

 کراتینین به پروتئین نسبت یا ساعته ۲1 ادرار در پروتئین
 گرممیلی 1۱ وجود یا 1/۱ مساوی یا تر بیش ادراری
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 صورت در .شد تعریف تصادفی ادراری نمونه در پروتئین
 سزودر زایمان و اکلامپسیپره بارداری، دیابت سقط، بروز

 اخلاقی کد با پژوهش این. شد ثبت اطلاعات
IR.SHAHED.REC.1399.015 در اخلاق کمیته توسط 

  .شد تصویب شاهد دانشگاه پزشکی زیست های پژوهش
 

 آماری تجزیه و تحلیل
 و آزاد β-hCG میزان و بارداری هایداده پایان در

PAPP-A آماری افزارنرم در SPSS 21 نتایج و وارد 
 آماری های روش کمک به.  شد آماری لتحلی و تجزیه

 ،ویتنی من فیشر، تست، تی تحلیلی های آزمون و توصیفی
 متغیرها بین ارتباط تعیین به نسبت دو کای و همبستگی

 .گردید اقدام

 
 نتایج
 سال 11 حداکثر و سال 1۱ مطالعه مورد مادران سن حداقل

 قلحدا. است بوده 11/۵ معیار انحراف با ۵1/11 میانگین با
 و مترمربع بر کیلوگرم ۵/1۱ مادران بدنی توده شاخص
 با ۱1/۲1 میانگین با مترمربع بر کیلوگرم ۵/1۱ حداکثر

 مادران در بارداری تعداد حداقل .بود ۱1/1 معیار انحراف
 انحراف با ۱۱/۲ میانگین با ۶ حداکثر و یک مطالعه مورد
 رنف ۶1 دوم، بارداری( %۵/1۱) نفر ۱1. بود ۱1/1 معیار

 و سوم بارداری( %۵/۲۱) نفر ۵۵ و اول بارداری( 1۲%)
 مورد مادران در بارداری ختم سن حداقل. بودند بیشتر

 فراوانی بیشترین. بود هفته 11 حداکثر و هفته 11 مطالعه
 هفته، 1۱ ،(نفر ۱1) %۵/11 ترتیب به بارداری ختم سن
 نفر 1۶ هفته 1۱ فراوانی، درصد با هفته 19 ،(نفر ۱۱) 1۵%
 %۵/1 فراوانی درصد با نفر 1 هفته 11 ،%۱ فراوانی درصد با

 مطالعه مورد مادران در بارداری ختم سن میانگین. باشد می
 بدو وزن حداقل .باشدمی 1۱/1 معیار انحراف با 9۱/1۱

 میانگین با گرم ۵1۱۱ حداکثر و گرم 1۶۱۱ نوزادان تولد
 وزادانن %۵/۶. بود ۱۱/1۱1 معیار انحراف با گرم 1۲/1۲11

 از بیشتر وزن %1 و گرم ۲۵۱۱ از کمتر تولد بدو وزن
 عوارض فراوانی درصد و فراوانی .داشتند گرم 1۵۱۱

 در مطالعه مورد مادران در کنونی بارداری در بارداری
 .است آمده 1 جدول

 
. ۱جدول   

 
 داقلح و ۱۱/1 مطالعه مورد افراد در PAPP-A حداکثر

PAPP-A  35/0 حداکثر  و β-hCG مورد افراد در آزاد 
 . آمد بدست 11/۱ حداقل و ۱/۲ مطالعه

 بر اول ماهه سه غربالگری آزمون نتیجه پراکندگی توزیع
 .است آمده ۲ جدول در MOM حسب

 

 

 ٪درصد فراوانی اوانیفر  عارضه بارداری

 پره اکلامپسی
 ۵/9 19 بله

 ۵/9۱ 1۱1 خیر

 دیابت بارداری
 ۱/1۱ 1۱ بله

 ۲/۱1 1۶۱ خیر

 هفته( 33تا  22زایمان زودرس )بین 
 1/۵ 1۱ بله

 9/91 1۱۱ خیر

 (22سقط )قبل از هفته 
 ۵/1 1 بله

 ۵/9۱ 19۱ خیر
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 (۵/۱) با نقطه برش  MOMتوزیع پراکندگی نتیجه آزمون غربالگری اول برحسب . 2جدول 

 
 یبا عوارض باردار βhCGو  PAPP-Aارتباط وضعیت 

نشان داده  1 جدولدر مادران شرکت کننده در مطالعه در 
جهت همگن سازی از آزمون دقیق فیشر  است. شده

 :استفاده شد
در گروه ها  βhCGو   PAPP-Aفرضیه صفر: متغیر 

  همگن است.
در گروه ها همگن  PAPP-Aو  βhCGفرضیه یک: متغیر 

  نیست.
با بروز دیابت بارداری  PAPP-Aآزمون فوق نشان داد که  

(p=0.271) (0/9-1/2) RR=1/08- CI 95%  و بروز

، RR=0/25-CI 95% (0/1-1/15)(p=0.36)پسی پره اکلام
(، زایمان زودرس p=0.241وزن کم هنگام تولد )

RR=1/6- CI 95% (0/6-2/5 ) RR=1/6- CI 95% بروز سقط ،
(. همچنین آزمون p=1.000ارتباط معنی داری ندارد )

با بروز دیابت بارداری  βhCGنشان داد که  فیشر
(p=0.271)RR=1/67-CI 95%(0/8-2/4)، اکلامپسی بروز پره
(p=0.365)RR=1/5-CI 95%(07-2/3) وزن کم هنگام تولد ،
(p=0.241)RR=4/8-CI 95%(06-8/3) بروز زایمان زودرس ،
(p=1.000( بروز سقط ،)p=1.000 ارتباط معنی داری )

 بنابراین لذا فرضیه صفر رد نگردید. ندارد.
 

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

 درصد فراوانی فراوانی PAPP-Aفی نتیجه کی

(MOM<= ۵/۱) ۲1 1۲ 

(MOM>)۵/۱) 1۱۶ ۱۱ 

 درصد فراوانی فراوانی βhCG نتیجه کیفی 

(MOM<=۵/۱) 11 ۶.۵ 

 (MOM>۵/۱) 1۱۱ ۵/91 
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 با عوارض بارداری βhCGو   PAPP-Aرمی ارتباط سطح س.  3جدول 

 
 

 بحث
 از که است متالوپپتیدازی آنزیم یک PAPP-Aمارکر
 هایتروفوبلاست ویژه به جفت ستیکتروفوبلا هایسلول
 تا 11 هایهفته در آن سطح. شودمی ترشح پرزی خارج

 که بارداری زنان. یابدمی افزایش تند نسبتاً شیبی با 11

 کمتر بارداری 11 تا 11 هایهفته در آنان PAPP-A سطح
 به آنها جنین ابتلاء احتمال باشد، انتظار مورد میزان از

 به 1 پروتئین اتصال در مارکر این. است بالاتر داون سندرم
 ناکافی آن سطح اگر و دارد نقش انسولین شبه رشد فاکتور

 عارضه بارداری

PAPP-A    
βhCG   

 

5/2

MOM≤ 

(24  =n) 

5/2

MOM> 

(176  =n) 

P 

value 

RR   

CI%95 
5/2

MOM≤ 

(13  =n) 

5/2MOM> 

(187  =n) 
P 

value 

RR   

CI%95 

         دیابت بارداری

 ۵ (۵/۲%) 1۲(۲/1۶%) 0/782 (n=  37بله)
1/08 

0/9-1/2 4 (2%) 11(۱/1۶%) 0/271 
1/67 

0/8-2/4 

 19(۶/9%) (n= 160خیر)
111 

(۶/۱1%) 
 

 
9(4/6%) 

1۵1 

(۶/۱۶%) 
 

 

         پره اکلامپسی

 ۵(۵/۲%) 14(7%) 0/059 (n=  19بله)
0/25 

0/1-1/1 
2 (1%) 1۱(۵/۱%) 0/365 

1/5 

0/7-2/3 

   19(۵/9%) 162 (81%)   11 (5/5%) 170 (85%) (n= 181خیر)

         زودرس زایمان

 2 (1%) ۱(1/1%) 0/350 (n=  10بله)
1/6 

0/6-2/5 
0 ( 0%) 1۱(1/۵%) 1/000 

 

_ 

 ۲۲(۲/11%) (n= 187خیر)
1۶۵ 

(۱/۱1%) 
 

 
11(۶/۶%) 1۱1(1/۱۱%)  

 

         سقط

 0 (0%) (n=  3بله)
 1 

 (۵/1%) 
1/000 

_ 
0 (0%) 1(۵/1%) 1/000 

_ 

   24 (12%) 1۱1 (۵/۱۶%)   13 (6/5%) 184 (92%) (n= 197خیر)

وزن کم نوزاد بدو 

 تولد
   

 
   

 

 0 (0%) 4 (2%) 1/000 (n=  4بله)
 

_ 1(۵/۱%) 1(۵/1%) 0/241 
4/8 

0/6-8/3 

 (n= 193خیر)
۲1 

 (۲/1۲%) 
1۶9 (۱/۱۵%)  

 1۲ 

 (1/۶%) 

1۱1 

(9/91%) 
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 ... یکوریون گنادوتروپین و (PAPP-A) بارداری با مرتبط A پلاسمایی پروتئین سرمی سطح ارتباط

 فعال غیر و آزاد صورت به انسولینی شبه رشد فاکتور باشد
 همراه جفت و جنین در رشد کاهش با و ماندمی باقی

 هورمون آزاد بتای زیرواحد FreeβhCG. بود خواهد
hCG شودمی ترشح تروفوبلاست ایهسلول از که است .
 در hCG سطح نظیر مادر خون Free βhCG سطح

 نشان افزایش به تمایل داون سندرم با توأم هایبارداری
  غربالگری روشهای مؤثرترین از یکی امروزه. دهدمی

  NT از ترکیبی بارداری، دوران در کروموزومی های بیماری
 در PAPP-A و -hCGβسرمی سطح ارزیابی و جنینی
 شده پیشنهاد این بر علاوه. است بارداری 11-9 های هفته
 از برخی بینی پیش به قادر β-hCG و PAPP-A که است

 روی حاضر حال مطالعه(. ۶-9) هستند بارداری عوارض
 زنان درمانگاه به بارداری مراقبت جهت که باردار مادر ۲۱۱

 کرده مراجعه تهران شهر خمینی مصطفی شهید بیمارستان
 . شد انجام ودند،ب

 بارداری عوارض و PAPP-A ارتباط

 PAPP-A میزان مادران، از %1۲ حاضر مطالعه براساس
 از که( MOM ≤ 0/5) داشتند ۱/۵ برش نقطه از تر پایین

 را %9 و بارداری دیابت به مبتلا مادران را %۲/۵ میزان این
 مطالعه این اساس، این بر. دادند می تشکیل سالم مادران

 به مبتلا مادران در PAPP-A متغیر میزان بین داد ننشا
 وجود آماری مشخص اختلاف سالم و بارداری دیابت
 مادر ۵1۱ روی نیز همکارانش و چئوک مطالعه در .ندارد
 گروه دو در PAPP-A میزان در معناداری تفاوت باردار
 نتیجه براساس و نیافتند دیابتی غیر گروه و بارداری دیابت
 بارداری دیابت یکننده پیشگویی PAPP-A آنها، گیری

 زودرس شروع با بارداری دیابت یا انسولین به وابسته غیر
 نیز همکاران و ساویدو(. ۲۲) نبود چینی زنان جمعیت در

 دیابت به مبتلا مادران گروه در PAPP-A میزان در تفاوتی
 رمضانی مطالعه در اما (.11) نیافتند کنترل گروه و بارداری

 دیابت بین معناداری تفاوت باردار، ۲۱1 روی ارانهمک و
  آنان هاییافته طبق و کردند گزارش PAPP-A و بارداری

PAPP-A در احتمالی خطر عامل یک عنوان به تواندمی 
 همکاران و فراز مطالعه در (.1۱) باشد بارداری دیابت بروز

 ارتباط بررسی جهت ۲۱11 تا ۲۱1۲ سالهای در که
PAPP-A باردار مادر ۲۱۵۱ بین در بارداری تدیاب و 

 و MoM ،PAPPA بین را معناداری ارتباط شد سنجیده

 که دریافتند همکاران و لواتی (.۲1) یافتند بارداری دیابت
 بارداری دیابت با قدرتمندی بطور PAPP-A پایین سطح

 به نیازمند دیابتی زنان در آن تر پایین سطوح و دارد ارتباط
 و فارینا همچنین (.۲1) شود می مشاهده انسولین با درمان

 بصورت  MoM PAPP-A سطح که دریافتند نیز همکاران
 با مقایسه در بارداری دیابت به مبتلا گروه در معناداری

 با همکاران و گورام(. ۲۵) بود یافته کاهش کنترل گروه
 میزان در درصدی 1۲ کاهش باردار، ۶۱11 روی مطالعه

MoM PAPP-A بارداری از پیش دیابت به مبتلا مادران 
 غیر کنترل گروه با مقایسه در انسولین با درمان تحت
 مرور با همکاران و دونووان (.۲۶) کردند گزارش دیابتی

 که کردند گزارش نیز کوهورت مطالعه ۵1 روی مطالعات
 سطح سالم مادران به نسبت بارداری دیابت به مبتلا زنان
 دارند بارداری اول ماهه سه در PAPP-A از تری پایین

 دیابت به مبتلا گروه دو بین همکاران و زیائو(. ۲۱)
       در را معناداری تغییرات سالم مادران و بارداری

MoM PAPP-A زنان در که کردند بیان و کردند مشاهده 
 مستقل فاکتور۔ریسک یک PAPP-A سطح چینی باردار
 لعهمطا(. ۲۱) باشدمی بارداری دیابت به ابتلا برای

 نیز باردار زن ۲11۱ روی همکاران و Visconti نگرگذشته
 دیابت خطر افزایش با MoM PAPP-A<1 داد نشان

 ترین مهم از رسدمی نظر به (.۲9) است همراه بارداری
 های نمونه تعداد مختلف، مطالعات نتایج در تفاوت عوامل
 افزایش با که ای گونه به است مطالعه هر در بررسی مورد
 دیابت با PAPP-A میزان بین معناداری ارتباط نمونه، حجم

 است ممکن همچنین. است بوده مشاهده قابل بارداری
 باشد، متفاوت مختلف مطالعات در بارداری عوارض شدت
 مبتلا زنان نسبت با بارداری دیابت شدت مثال بطور

 مشخص هستند، انسولین درمان نیازمند که  GDMبه
 نیازمند GDM به مبتلا زنان که داد نشان لواتی. شودمی

 که GDM به مبتلا زنان با مقایسه در انسولین با درمان
 بسیار PAPP-A دارای گرفتند قرار غذایی رژیم تحت
 به نیازمند مادران پایین فراوانی(. ۲1) بودند تریپایین
 به مبتلا نفر 1۱ در نفر 1) حاضر مطالعه در انسولین درمان
 جمعیت چرا که دهد توضیح است ممکن( بارداری دیابت
     در تغییراتی اول، ماهه سه طی در ما مطالعه مورد

PAPP-A نژادی هایتفاوت براین علاوه .است نداده نشان 
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و همکاران اسپید  

 و مختلف مطالعات در مطالعه مورد جمعیت قومیتی و
 و جمعیت هر در بارداری دیابت بروز و شیوع در تفاوت

 نظیر مادری متغیرهای و زندگی سبک در تفاوت نیز
 در تفاوت مادران، سنی محدوده و سیگار مصرف

 نیز و استفاده مورد تشخیصی و غربالگری هایتست
 بارداری دیابت بندی وطبقه تشخیصی معیارهای در تفاوت

 در شده مشاهده نتایج اختلاف در گذارتاثیر عوامل از
 از %1۲ حاضر مطالعه های یافته براساس. است مطالعات
        داشتند ۵/۱ برش نقطه از تر پایین PAPP-A زانمی مادران،

(MOM≤5/0 )به مبتلا مادران را ۵/۲% میزان این از که 
 بر. دادند می تشکیل سالم مادران را %۶/9 و اکلامپسی پره
 PAPP-A متغیر میزان بین داد نشان مطالعه این اساس این
 دارمعنا اختلاف اکلامپسی پره به مبتلا و سالم مادران در

 باردار مادر 1۱۱1 روی ای مطالعه  در. ندارد وجود آماری
 بروز با βhCG و PAPP-A ارتباط بررسی جهت

  سالم مادران و اکلامپسی پره دچار مادران بین اکلامپسیپره
 بروز طوریکه به داشت وجود معناداری تفاوت

 یافت می افزایش PAPP-A کاهش با خفیف اکلامپسیپره
 همکاران و Honglei Duan غربالگری مطالعه در (.11)

  فاکتورهای ارتباط ارزیابی جهت باردار مادر 1۲۱ روی که
βhCG، PAPP-A و AFP اکلامپسیپره پیشرفت با 

 در PAPP-A سرمی سطوح بین شد مشخص گرفت، انجام
 داری معنی تفاوت کنترل گروه و اکلامپسی پره گروه دو

 و نیت پاک دهحمی مطالعه در اما(. 1۶) نداشت وجود
 سطح داد نشان قلو تک باردار مادر 991 روی همکاران
 با داری معنی ارتباط بارداری با مرتبط A پلاسمای پروتئین

 %1 حاضر مطالعه در (.۲1) داشت وجود اکلامپسیپره بروز
 زایمان دارای مادران %1 و زودرس زایمان دارای مادران از

 داشتند ۵/۱ برش نقطه از تر پایین PAPP-A میزان ترم
(MOM≤5/0 )میزان بین دهد می نشان که PAPP-A در 

 اختلاف زودرس زایمان و ترم زایمان دارای مادران
 مادران از هیچکدام همچنین .ندارد وجود آماری مشخص

 ترپایین PAPP-A میزان تولد بدو کم وزن با نوزاد دارای
 %۲ درحالیکه نداشتند( MOM≤5/0) ۵/۱ برش نقطه از
    میزان تولد، بدو طبیعی وزن با نوزاد دارای درانما

PAPP-A داشتند ۵/۱ برش نقطه از ترپایین          
(MOM≤5/0.) روی همکاران و نیت پاک حمیده مطالعه 

 ارتباط PAPP-A سطح داد نشان قلو تک باردار مادر 991
 نوزاد کم وزن و زودرس زایمان اکلامپسی،پره با داریمعنی
 سقط و PAPP-A بین رابطه حال، این با. داشت تولد بدو

 در آمده دست به نتایج تفاوت (.۲1) نبود دار معنی جنین
 مورد نمونه حجم در تفاوت علت به میتواند مطالعات

 در بارداری عوارض از کدام هر بروز در تفاوت و بررسی
 بدو نوزاد کم وزن مثال طور به باشد مطالعه مورد جمعیت

 بروز از حاصل یا و مستقیم صورت به تواند می تولد
 نوع این بر علاوه .باشد بارداری طی در اکلامپسیپره

 تواندمی(  cohort ، case controlنگر،گذشته) مطالعه
  .باشد گذارتاثیر مطالعه از حاصل نتایج در

 دیابت و( -hCG β) سرم کوریونی گنادوتروپین ارتباط

 بارداری

    میزان ازمادران %۵/۶ لعه،مطا این های یافته براساس
hCGβ- داشتند ۵/۱ برش نقطه از ترپایین سرم 

(MOM≤5/0 )به مبتلا مادران را %۲ میزان این از که 
 بین. دادند می تشکیل سالم مادران را %9 و بارداری دیابت
 به مبتلا مادران در سرم کوریونی گنادوتروپین متغیر میزان
 وجود آماری شخصم اختلاف سالم و بارداری دیابت

 روی همکاران و Donovan مروری مطالعه در .نداشت
 بارداری عوارض با β-hCG ارتباط پیرامون مطالعه 11

 دچار بعدا که زنانی در  ،MoM  β-hCG شد داده نشان
GDM قند با بارداری طول در که زنانی با مقایسه در شدند 

 عهمطال(. ۲۱) بود کمتر بودند، مانده باقی طبیعی خون
 نیز باردار زن ۲11۱ روی همکاران و Visconti نگرگذشته

 دیابت خطر کاهش با MoM β-hCG≥2  که داد نشان
 و Caliskan مطالعه در اما (.۲9) است همراه بارداری

 نظر از که قلویی تک حاملگی با زن ۲۱۱ روی همکاران
 غلظت گرفتند، قرار تحلیل و تجزیه مورد OGTT نتایج
 وجود داری معنی تفاوت گروهها بین در β-hCG آزاد

 هزار ۲۱ روی Kevin Spencer مطالعه در(. ۲۶) نداشت
 شد داده نشان ۲۱11 تا ۲۱۱9 های سال در باردار مادر

 β-hCG و PAPP-A  بارداری اول ماهه سه های غلظت
 داده تشخیص GDM با بعداً که هایی حاملگی در آزاد
 و Husslein مطالعه در اما(. 1۲) یابد می کاهش شوندمی

 به β-hCG و PAPP-A داد نشان زن ۲۱۱ روی همکاران
 بین ارتباطی هیچ اما بودند مرتبط یکدیگر با مستقل طور
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 ... یکوریون گنادوتروپین و (PAPP-A) بارداری با مرتبط A پلاسمایی پروتئین سرمی سطح ارتباط

GDM وجود بارداری اول ماهه سه سرم نشانگرهای و 
 مطالعه مشابه نمونه حجم با مطالعات در (.11) ندارد

    ردیگ مطالعات با تفاوت و بوده همخوان نتایج حاضر،
 مطالعه مورد نمونه حجم در بارز تفاوت حاصل تواند می

 در موثر عوامل از تواند می نمونه حجم بنابراین. باشد
 با سرم کوریونی گنادوتروپین متغیر میزان بین ارتباط یافتن

 .باشد بارداری دیابت
 بارداری عوارض و آزاد β-hCG ارتباط

      میزان درانما از %۵/۶ مطالعه، این هاییافته براساس
β-hCG داشتند ۵/۱ برش نقطه از ترپایین سرم 

(MOM≤5/0 )به مبتلا مادران را %۲ میزان این از که 
 بر. دادند می تشکیل سالم مادران را %9 و بارداری دیابت

 متغیر میزان بین داد نشان مطالعه این اساس این
 دیابت به مبتلا مادران در سرم کوریونی گنادوتروپین

 در .ندارد وجود آماری مشخص اختلاف سالم و داریبار
 مطالعه 11 روی همکاران و Donovan مطالعات مرور

 داده نشان بارداری عوارض با β-hCG ارتباط پیرامون
 شدند GDM دچار بعدا که زنانی درβ-hCG MoM شد
 طبیعی خون قند با بارداری طول در که زنانی با مقایسه در

 نگرگذشته مطالعه (.۲۱) بود کمتر بودند، باقیمانده
Visconti داد نشان نیز باردار زن ۲11۱ روی همکاران و 

MoM، β-hCG≥2 بارداری دیابت خطر کاهش با 
 همکاران و Caliskan مطالعه در اما(. ۲9) است همراه
 نتایج نظر از که قلویی تک حاملگی با زن ۲۱۱ روی

OGTT زادآ غلظت گرفتند، قرار تحلیل و تجزیه مورد 
β-hCG وجود داری معنی تفاوت گروهها بین در 

 هزار ۲۱ روی Kevin Spencer مطالعه در(. 1۱) نداشت
 شد داده نشان ۲۱11 تا ۲۱۱9 های سال در باردار مادر

 β-hCG و PAPP-A  بارداری اول ماهه سه های غلظت
   داده تشخیص GDM با بعداً که هایی حاملگی در آزاد
 و Husslein مطالعه در اما (.1۱) یابد می کاهش شوند می

 به β-hCG و PAPP-A داد نشان زن ۲۱۱ روی همکاران
 بین ارتباطی هیچ اما بودند مرتبط یکدیگر با مستقل طور

GDM وجود بارداری اول ماهه سه سرم نشانگرهای و 
 ازمادران %۵/۶ حاضر، مطالعه های یافته طبق (.11) ندارد
 داشتند ۵/۱ برش نقطه از ترپایین سرم β-hCG میزان

(MOM≤5/0 )پره به مبتلا مادران را %1 میزان این از که 

 این بر. دادند می تشکیل سالم مادران را %۵/۱ و اکلامپسی
 در β-hCG متغیر میزان بین داد نشان مطالعه این اساس
 مشخص اختلاف سالم و اکلامپسی پره به مبتلا مادران
 همکاران، و نیت پاک هحمید مطالعه در .ندارد وجود آماری
 پیامدهای با داریمعنی ارتباط هیچβ-hCG  سطح

 مطالعه در همچنین (.۲1) نداد نشان بارداری نامطلوب
 سطوح بین شد مشخص نیز همکاران و Duan غربالگری

 کنترل گروه و اکلامپسی پره گروه دو در β-hCG سرمی
 ای مطالعه همچنین(. 11) نداشت وجود داری معنی تفاوت

 سطوح بین کرد گزارش نیز باردار مادر 1۱۱1 روی
βhCG وجود معناداری ارتباط اکلامپسیپره بروز و 

 روی ۲۱19 سال در همکاران و Belovic اما(. 11) نداشت
         hCG و PAPP-A گرفتند نتیجه باردار خانم 1۱1
 اکلامپسی پره و بارداری خون فشار بینی پیش در توانند می

 توان می را اخیر مطالعه نتیجه در تفاوت. (1۵) باشند مفید
 مطالعه در سرم آزاد β-hCG بررسی در تفاوت علت به

 همکاران و Belovic مطالعه در توتال hCG و حاضر
 ما مطالعه نمونه حجم است ذکر قابل چنین هم باشد،
 حاضر، مطالعه در .است بوده مطالعه این برابر دو تقریبا

 β-hCG میزان زودرس زایمان ایدار مادران از هیچکدام
( MOM≤5/0) ۵/۱ برش نقطه از تر پایین سرم آزاد

    و ترم زایمان دارای مادران از %۶/۶ درحالیکه نداشتند
 تر پایین آزاد β-hCG میزان دارای دارای مادران از ۶/۶%
 بین معناداری ارتباط اساس این بر. بودند ۵/۱ برش نقطه از

 زایمان دارای مادران در سرم آزاد β-hCG متغیر میزان
 وجود آماری مشخص اختلاف زودرس زایمان و ترم

  کم وزن با نوزاد دارای مادران از %۵/۱ این، بر علاوه .ندارد
 ۵/۱ برش نقطه از ترپایین سرم βhCG میزان تولد بدو

(MOM≤5/0 )دارای مادران از %1/۶ درحالیکه داشتند 
 سرم βhCG میزان یدارا تولد هنگام کم وزن با نوزاد
 ارتباط اساس این بر. بودند ۵/۱ برش نقطه از ترپایین

 نوزاد با مادران در سرم βhCG متغیر میزان بین معناداری
 آماری مشخص اختلاف تولد بدو کم وزن و طبیعی وزن با

 این در سقط بروز تعداد است ذکر به لازم. ندارد وجود
 سقط و رمس βhCG میزان ارتباط بررسی جهت مطالعه
 .است گیری نتیجه قابل غیر و بوده کم بسیار
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 حاضر، مطالعه جمله از مطالعات در متفاوت نتایج وجودبا 
 مطالعه هر در :اول :دارد وجود چندگانه توضیحات
 مد غربالگری انجام نحوه تعیین جهت متفاوتی معیارهای

 شده نتایج در اختلاف به منجر که است گرفته قرار نظر
 دیابت خطر عوامل براساس زنان مطالعات رخیب در. است

 از دیگر برخی و اند گرفته قرار آزمایش مورد بارداری
 طبیعی غیر تصادفی خون قند سطح که زنانی مطالعات

 مطالعات سایر در و اند گرفته قرار بررسی مورد داشتند
 در :دوم .بود افراد انتخاب مبنای جامع غربالگری آزمون

 کار به تشخیصی معیارهای و ها روش موجود مطالعات
 GTTبارداری دیابت در مثال بطور بود؛ متفاوت شده برده

 OGTT ساعت، سه گرم OGTT 100 ساعت، دو گرم 75

 اندداده نشان شده انجام های پژوهش. ساعت دو گرم 100
 های جمعیت در داری معنی طور به GDM فراوانی که

 :است فاوتمت مختلف، تشخیصی معیارهای براساس مشابه
9/۵% ADA  ،۲/1%  IADPSG  ،۲1/1%  WHO 1999  

 تأثیر تحت hCGβ و A-PAPP که شده مشخص :سوم
 مصرف و مادر وزن مانند بارداری یا مادری متغیرهای سایر

 و PAPP-A محاسبه برای دلیل همین به. دارند قرار سیگار
βhCG، است گرفته قرار توجه مورد متغیرها این اصلاح .
 و PAPP-A اصلاح است ممکن مختلف های هآزمایشگا
βhCG بارداری یا مادری متغیرهای از استفاده با را 
 در است ممکن امر این که باشند، داده انجام متفاوت
 عوارض و بیوشیمیایی نشانگرهای این بین ارتباط ارزیابی

 است ممکن :چهارم .باشد کرده ایجاد انحراف بارداری،
 بطور باشد، متفاوت لعاتمطا در بارداری عوارض شدت

  GDMبه مبتلا زنان نسبت با بارداری دیابت شدت مثال
 زنان. شود می مشخص هستند، انسولین درمان نیازمند که

 ممکن هستند، انسولین با درمان نیازمند که GDM به مبتلا
 از قبل نشده داده تشخیص دیابت یا شدیدتر GDM است

 به مبتلا زنان که داد ننشا لواتی. باشند داشته بارداری
GDM به مبتلا زنان با مقایسه در انسولین با درمان نیازمند 
GDM دارای گرفتند قرار غذایی رژیم تحت که     

PAPP-A پایین فراوانی(. ۲1) بودند تری پایین بسیار 
 نفر 1) حاضر مطالعه در انسولین درمان به نیازمند مادران

 توضیح است ممکن( یباردار دیابت به مبتلا نفر 1۱ در
 اول، ماهه سه طی در ما مطالعه مورد جمعیت چرا که دهد

 طول در :پنجم .است نداده نشانA-PAPP در تغییراتی
 و شود می   تولید تروفوبلاست توسط PAPP-A بارداری،

. است تشخیص قابل مادر خون در لقاح از پس روز ۲۱
 پروتئین یک PAPP-A که داد نشان تجربی مدل یک
 فعالیت که است 1 انسولین رشد فاکتور دهنده الاتص

 در(. 1۶) کند می تنظیم را( IGF) انسولین رشد فاکتور
 اینکه دلیل به خون قند کنترل وPAPP-A  بین ارتباط واقع

. باشد قبول قابل تواند می است، درگیر IGF محور آن در
 مکانیسم برای واضحی شواهد انسانی، مطالعات حال این با

 سطوح بین احتمالی ارتباط بیوشیمیایی یا یکمتابول
PAPP-A و اول ماهه سه GDM این در .اند نداده ارائه 

 و  PAPP-A احتمالی ارتباط بررسی بر سعی مطالعه
βhCG مطالعه، مورد مادران گروه در بارداری عوارض با 

    .است شده
 

 نتیجه گیری
 سطح بین مطالعه، این از آمده دست به نتایج به توجه با

 عوارض با آزاد β-hCG سرمی سطح و PAPP-A سرمی
 بروز اکلامپسی،پره بروز تولد، هنگام کم وزن نظیر بارداری

 وجود داری معنی ارتباط زودرس زایمان و بارداری دیابت
  .ندارد

 
 اخلاقی ملاحظات

 تخصصی کمیته جلسه در 9/۲/1199 تاریخ در پژوهش این
 شاهد دانشگاه پزشکی زیست های پژوهش در اخلاق
 اخلاقی کد با و شد بررسی

IR.SHAHED.REC.1399.015 رسید تصویب به. 
 

 و قدردانی تشکر
 پزشکی ایحرفه دکتری نامه پایان از برگرفته حاضر حقیقت

 از وسیله بدین. است شاهد دانشگاه پزشکی دانشکده
 دو بخش و زنان درمانگاه محترم کارکنان مساعدت
 عزیزان کلیه همچنین و خمینی طفیمص شهید بیمارستان

       بعمل قدردانی و تشکر تحقیق این در کننده شرکت
 .آید می

 منافع تعارض
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