
 .مركز تحقيقات بيماری های مادر و جنين، دانشگاه علوم پزشكی شيراز، شيراز، ایران* نویسنده مسئول، نشانی: 
 marjan.zare@gmail.com پست الكترونيک:                                            9177872365تلفن تماس: 

 06/12/1399پذیرش:                        19/12/1399اصلاح:                                      27/07/1399دریافت:
25 

 

 

بارداری عامل خطری برای  پیامدهای   آ در سه ماه اول و دوممیزان بالای سرمی اینهیبین

 نامطلوب بارداری: یک مطالعه جستجوی نظام مند و متاتحلیل

 

 نویسندگان:

 *1، مرجان زارع1، نسرین اسدی1، حمیرا وفایی1، مریم کسرائیان1شقایق مرادی علمدارلو ،2سعید البرزی ،1اعظم فرجی

 
 مركز تحقيقات بيماری های مادر و جنين، دانشگاه علوم پزشكی شيراز، شيراز، ایران -1
 دانشگاه علوم پزشكی شيراز، شيراز، ایرانمركز تحقيقات ناباروری،  -2
 
 

Pars Journal of Medical Sciences, Vol.18, No.4, Winter 2021  

 

 چکیده:

تواند باعث افزایش خطر هيپوفيز نقش به سزایی داشته و ميزان غيرطبيعی آن می FSآ به طور طبيعی در توليد مثل و كنترل هورمون اینهيبينمقدمه: 

ای نامطلوب ابتلا به پيامدهای نامطلوب بارداری شود. هدف ازمطالعه حاضر، تعيين اثر ميزان بالای این سرم در سه ماه اول و دوم بارداری بر پيامده
 و متاتحليل بود. مندانجام یک مطالعه جستجوی نظامرداری از طریق با

 PubMed ،Embase ،Magiran ،Irandoc ،Web of Science ،Scopusانجام شده با كمک موتورهای جستجوگر  مندجستجوی نظامدر  روش کار:

استخراج و وارد متاتحليل شدند. در نهایت، نسبت شانس و فاصله  به بعد، هفت مطالعه 2000انگليسی از سال  های فارسی وبه زبان Google Scholarو 
 اطمينان گزارش شدند. 

برابر )فاصله اطمينان  77/9حاضر نشان داد كه ميزان بالای سرمی اینهيبين آ، شانس ابتلا به پره اكلمپسی در دوران بارداری را  نتایج تحليل ها:یافته

؛ 80/0-41/1: %95، فاصله اطمينان 06/1دهد، درحالی كه تاثيری روی نوع زایمان سزارین )نسبت شانس ( افزایش میp<001/0؛ 62/24-88/3: 95%
67/0=pتولد  ( ندارد. به عنوان پيامدهای نامطلوب بارداری در جنين و نوزاد، ميزان بالای سرمی اینهيبين آ سبب افزایش شانس ابتلا به وزن كم هنگام

( p=001/0؛ 89/1-17/14: %95، فاصله اطمينان 18/5( ، تولد زودهنگام )نسبت شانس p<001/0؛ 4/4-23/12: %95ان ، فاصله اطمين34/7)نسبت شانس 
 شود. ( میp<001/0؛ 78/1-30/4: %95، فاصله اطمينان 77/2و محدودیت رشد جنين )نسبت شانس 

اكلمپسی، تولدزودهنگام، محدودیت رشد جنين افزایش شانس ابتلا به پره آ در سه ماه اول و دوم بارداری سببميزان بالای سرمی اینهيبين گیری:نتیجه

 و وزن كم هنگام تولد شده، ولی تاثيری روی زایمان سزارین ندارد.
 

 مند، متاتحليلآ، بارداری، جستجوی نظاماینهيبين واژگان کلیدی:

 

 مقدمه:
های هترودایمری هستند كه به طور طبيعی ها هورموناینهيبين

های ها و سلولهای گرانولوزای تخمدانی در خانمتوسط سلول
ها به طور شوند. این هورمونمیسرتولی بيضه در آقایان ترشح 

در غده   FS(Follicle Stimulating)انتخابی ترشح هورمون
ها هيپوفيز را مهار كرده و در فرایند توليد مثل نقش دارند. اینهيبين

اند و زنجيره آ در از دو زنجيره مستقل آ و ب تشكيل شده
 فيزیولوژی توليد مثل انسان اهميت به سزایی دارد. در دوران

های جفت آ تروفوبلاستحاملگی، مكان اصلی ترشح اینهيبين
عروق مارپيچی جفت نقش داشته است. این هورمون در تشكيل 

تواند انسجام و نفوذپذیری عروقی و ایسكمی جفت را تحت و می
 16آ هفته تاثير قرار دهد. بهترین زمان برای اندازه گيری اینهيبين

 11عی آن در زنان باردار بالاتر از بارداری بوده و مقدار طبي 18تا 
هایی كه است. در حاملگی pg/ml 5/97 سال و پيش از یائسگی 

( داشته و منتهی به سندروم 21جنين اختلال كرموزومی )تریزومی
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یابد. شود، مقدار این سرم به طور قابل توجهی افزایش میداون می
آ  در كنار شایان ذكر است كه بررسی ميزان سرمی ماركر اینهيبين

جفتی تيين و گنادوتروپين استرادیول غير كنژوگه، آلفا فتوپرو
درصد موارد به یافتن سندروم داون  80انسان به طور متوسط در 

به دليل اهميت  .[1]كمک كرده و مثبت كاذب آن پنج درصد است 
و نقشی كه این سرم در پروسه توليد مثل داشته و همچنين ترشح 
آن از جفت در بسياری از مطالعات انجام شده روی علل اصلی 
مرگ و ميرهای جنينی و نوزادی و پيامدهای نامطلوب بارداری از 

اكلمپسی، فشار خون بارداری، محدودیت رشد جنين، پرهجمله 
كم هنگام تولد و زایمان به روش سزارین، تولد زودهنگام، وزن 

 . [2]گيرد در ارزیابی عملكرد جفت مورد توجه قرار می
آ  در ابتدا، هيچ ارتباطی بين پيامدهای نامطلوب بارداری و اینهيبين

ارتباط بين ". در متاتحليلی تحت عنوان [3] گزارش نشده بود
ی سه ماه اول و دوم غربالگری سندروم داون و پره بيوماركرها

انجام شد نشان  2008كه در سال  "اكلمپسی و رشد كم جنين
آ در پيش گویی این دو پيامد دقت اندكی دارد داده شد اینهيبين

آ  حال، در چندین مطالعه در خصوص رابطه بين اینهيبين. با این[4]
و پره اكلمپسی نشان داده شد كه ميزان این سرم به ویژه در پيش 

. همچنين در چند [6 ،5]سزایی دارد گویی پره اكلمپسی نقش به
نشان داده شد كه  2020و 2019های مطالعه انجام شده در سال
آ در سه ماه دوم بارداری با پيامدهای ميزان بالای سرم اینهيبين

نامطلوبی همچون وزن كم هنگام تولد و تولد زودهنگام مرتبط 
 .[9-7] است

آ  گزارش نتایج ناهماهنگ در رابطه با ميزان سرمی ماركر اینهيبين
مند و و پيامدهای نامطلوب بارداری، لزوم انجام یک مطالعه نظام

متاتحليل در راستای دستيابی به یک نتيجه منسجم را ایجاب 
مند و كند. هدف از مطالعه حاضر انجام یک مطالعه نظاممی

نتایج  مطالعات جدیدتر به منظور بررسی متاتحليل در برگيرنده 
تاثير ميزان بالای سرم ایهيبين آ در سه ماه اول و دوم بارداری 

اكلمپسی، محدودیت روی پيامدهای نامطلوب بارداری از جمله پره
رشد جنين، تولد زودهنگام، وزن كم هنگام تولد و زایمان سزارین 

 بود.

 

 روش کار:
مند، به منظور قبل از انجام جستجوی نظام طراحی مطالعه:

ميزان  بررسی این كه آیا هيچ مطالعه متاتحليلی در زمينه تاثير
آ  بر پيامدهای نامطلوب بارداری انجام شده است یا سرم اینهيبين

انجام شد  PubMedدر  (Query search)خير، یک جستار ابتدایی
ام مطالعه مروری و تنها یک مطالعه یافت شد كه تایيدی بر انج

مند و متاتحليل در حيطه مورد نظر بود. برای انجام جستار نظام
 ابتدایی به زبان فارسی، از معادل فارسی كلمات استفاده شد.

مند در یک جستجوی نظام استراتژی جستجو:

 PubMed ،Embase ،Magiran ،Irandoc ،Webجستجوگرهای 

of Science ،Scopus و ،Google Scholar ه زبان های فارسی و ب
انگليسی انجام شد. به منظور یافتن تعداد كافی مطالعه، تاریخ 

 به بعد انتخاب شد. 2000جستجو از سال 

 مقالاتی وارد مطالعه شدند كه: معیارهای ورود:

آ  بر پيامدهای نامطلوب بارداری به بررسی تاثير اینهيبين -1
رشد جنين، وزن شامل پره اكلمپسی، زایمان سزارین، محدودیت 

حاملگی های تک  -2كم هنگام تولد، و تولد زودهنگام پرداخته، 
های ژنتيكی جنين، سابقه قلو را در نظر گرفته و هرگونه ناهنجاری

بيماری مادر و سيگاری بودن مادر را از شرایط خروج فرد از مطالعه 

آ  را  توسط ميزان سرم اینهيبين –3در نظر گرفته بودند، 
گيری و ثبت از مادران باردار و با آزمایش اليزا اندازه گيریخون

شاهدی بوده و از  -پژوهش از نوع كوهورت و مورد -4كرده و 
 یک تحليل مشابه برای ارایه نتایج استفاده كرده بودند. 

 موارد خروج از مطالعه شامل: معیار خروج :

 ضریب بزرگتر از دو و نيم را به عنوان مضرب ميانه مقدار -1
روی متغيرهای  -2آ در نظر گرفته، بالای سرم اینهيبين

دسترسی به متن  -3گری مرتبط تعدیلی انجام نداده، مخدوش
ها به صورت اندازه اثر در آن -4ها امكان پذیر نبوده، كامل آن

 -5نسبت شانس و نسبت خطر به همراه فاصله اطمينان نبوده، و 
ای غير از سه ماه اول و دوم آ را در سه ماه هميزان سرم اینهيبين
 بررسی كرده بودند. 

مند به قرار زیر های پزشكی استفاده شده در جستجوی نظامواژه
 بودند:
 آ یا تست غربالگری( و )پيامدهای )ميزان سرمی اینهيبين

 نامطلوب بارداری(،

 اكلمپسی(، آ یا تست غربالگری( و )پره)ميزان سرمی اینهيبين 

 آ یا تست غربالگری( و )زایمان )ميزان سرمی اینهيبين
 زودرس یا تولد زود رس یا تولد زودهنگام(، 

 آ یا تست غربالگری( و )محدودیت )ميزان سرمی اینهيبين
 رشد جنينی یا محدودیت رشد درون رحم(، 

  یا تست غربالگری( و ) وزن كم  آاینهيبين)ميزان سرمی
 م تولد(، هنگام تولد یا كم وزنی هنگا

 آ یا تست غربالگری( و )زایمان )ميزان سرمی اینهيبين
 سزارین یا زایمان غيرطبيعی یا نوع زایمان(

در ضمن در جستجوی انگليسی، از معادل لاتين كلمات استفاده 
 شد.

نتيجه جستجو شامل هفت مطالعه مرتبط بود  آوری داده:جمع

دو پژوهشگر  كه برای اطمينان از اعتبار آن ها، جستجو توسط
های بررسی شده در مطالعات شامل سن، گریمخدوش انجام شد.
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پریتی، گروید و شاخص توده بدنی مادر قبل از بارداری بودند كه 
یافته، كنترل شده بودند. در های خطی تعميمهمگی با مدل

مطالعه انتخاب شدند كه در نهایت، نتایج   68جستجوی اوليه 
نحوه انتخاب هفت  متاتحليل شدند.هفت مطالعه مرتبط وارد 

 (1)نمودار.نمایش داده شده است 1مطالعه در نمودار 

برای ارزیابی كيفی مطالعات وارد شده در  تحلیل آماری:

اوتاوا استفاده شد.  -متاتحليل از مقياس ارزشيابی كيفی نيوكسل
شود در این مقياس، كيفيت هر مطالعه از صفر تا هفت ارزیابی می

دهنده بالاتر بودن تر باشد، نشانبه عدد هفت نزدیکو هر چه 
. اندازه اثر به صورت نسبت شانس و [10]كيفيت مطالعه است 

فاصله اطمينان در نظر گرفته شد. نمودار جنگلی با فاصله اطمينان 
مقدار  و Qآماره  ,  I2به همراه شاخص های ناهمگنی شامل 95%

P  گزارش شد. در مطالعات با مدل اثرات ثابت، فرض براین است
كه تمام مطالعات روی یک جمعيت انجام شده و تفاوت موجود 

گيری تصادفی در مقادیر اندازه اثرها تنها ناشی از خطای نمونه
بوده و تمام مطالعات یک پارامتر مشابه را اندازه گيری می كنند. 

ل اثرات تصادفی، فرض براین است در حالی كه، در مطالعات با مد
كه مطالعات از جمعيت های مختلف گزارش شده و هركدام اندازه 
اثر مطالعه خود را بررسی كرده و در نتيجه تفاوت مشاهده شده 

گيری تصادفی و ناهمگنی در اندازه اثرها ناشی از خطای نمونه
شد اثرات واقعی بين مطالعات است. زمانی كه تعداد مطالعه كم با

و یا عدم همگنی به طور معنادار رد شده باشد، از مدل اثرات ثابت 
و در وضعيت نبود همگنی، برای كنترل ناهمگنی بين مطالعات از 

شود. مقدار اریبی نشر توسط مدل اثرات تصادفی استفاده می
نمودار قيفی بررسی شده و به منظور ارزیابی ایستایی نتایج از 

ف یک مطالعه و ارزیابی تغيير در تحليل حساسيت به صورت حذ
افزار نرم پارامترهای برآوردی استفاده شد. تحليل با كمک

متاتحليل جامع نسخه دو انجام و مقدار معناداری آماری پنج درصد 
 .در نظر گرفته شد

 

 

 :  فلوچارت جستجو1نمودار 

 
 

 ها:یافته

شاهدی و پنج مطالعه كوهورت در مجموع شامل  -دو مطالعه مورد
مورد زایمان  7206مورد مادر باردار پره اكلمپسيک،  65230

مورد تولد  862131مورد محدودیت رشد جنين،  6679سزارین، 
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تولد بودند. پنج مطالعه مورد وزن كم هنگام  19330زودهنگام و 
آ  را در سه ماه دوم، یک مطالعه در سه ماه مقدار سرمی اینهيبين

اول و یک مطالعه در سه ماه اول و دوم گزارش كرده بودند. چهار 
مطالعه در آسيا، یک مطالعه در كانادا، یک مطالعه در اروپا و یک 

ی سرم مطالعه در آمریكا انجام شده و در هفت مطالعه ميزان بالا
آ بالای دو مضرب ميانگين گزارش شده است. اینهيبين
 آورده شده است.  1های انتخابی هفت مطالعه در جدول ویژگی

 

  آ در سه ماه اول و دوممیزان بالای سرم اینهیبین

 بارداری به عنوان عامل خطر پره اکلمپسی:
 65230متاتحليل مدل اثرات ثابت ناشی تركيب نسبت شانس 

آ منتج به ناكلمپسيک و ميزان بالای اینهيبيمادر باردار پرهمورد 
ست ( شده ا88/3 -62/24با فاصله اطمينان ) 77/9برآورد اثر برابر 

های تحليل وجود نداشته و آماره (. ناهمگنی بين مطالعات2)نمودار
 اند. گزارش شدهI2 =%1/43، و  Q  ،15/0=P=27/5ناهمگنی 

 

بارداری   آ در سه ماه دوماینهیبینمیزان بالای سرمی 

 به عنوان عامل خطر زایمان سزارین:
ورد م 7206متاتحليل مدل اثرات ثابت ناشی تركيب نسبت شانس 

آ  منتج به برآورد اثر برابر زایمان سزارین و ميزان بالای اینهيبين
(. 3ست )نمودار ( شده ا80/0 -41/1با فاصله اطمينان ) 06/1

های تحليل ناهمگنی العات وجود نداشته و آمارهناهمگنی بين مط
78/0=Q  ،37/0=P  0/0و%= I2اند. گزارش شده 

 

بارداری   آ در سه ماه دوممیزان بالای سرمی اینهیبین

 به عنوان عامل خطری برای محدودیت رشد جنین:
مورد  6679متاتحليل مدل اثرات ثابت ناشی تركيب نسبت شانس 

آ  منتج به برآورد اثر محدودیت رشد جنين و ميزان بالای اینهيبين

(. 4( شده است )نمودار 78/1 -3/4با فاصله اطمينان ) 77/2برابر 
های تحليل ناهمگنی ناهمگنی بين مطالعات وجود نداشته و آماره

53/0=Q ،47/0=P  0/0و%= I2 اند.گزارش شده 
 

  آ در سه ماه اول و دوممیزان بالای سرمی اینهیبین

 بارداری به عنوان عامل خطر تولد زودهنگام:
متاتحليل مدل اثرات تصادفی ناشی از تركيب نسبت شانس 

آ  منتج به مورد تولد زودهنگام و ميزان بالای اینهيبين 862131
( شده است 89/1 -17/14با فاصله اطمينان ) 18/5برآورد اثر برابر 

های تحليل (. ناهمگنی بين مطالعات تایيد شده و آماره5)نمودار 
اند. به گزارش شده I2 =%92و Q ،001/0=P=78/50ناهمگنی 

منظور كنترل هرچه بيشتر عدم همگنی از مدل اثرات تصادفی 
 استفاده شده است. 

 

  آ در سه ماه اول و دوممیزان بالای سرمی اینهیبین

 بارداری به عنوان عامل خطر وزن کم هنگام تولد:
 19330متاتحليل مدل اثرات ثابت ناشی تركيب نسبت شانس 

آ  منتج به برآورد اثر وزن كم هنگام تولد و ميزان بالای اینهيبين
(. 6شده است )نمودار( 4/4 -23/12با فاصله اطمينان )  34/7برابر 

های تحليل ناهمگنی وجود نداشته و آماره ناهمگنی بين مطالعات
002/0=Q ،96/0=P  0/0و%= I2 اند.گزارش شده 

 تحليل حساسيت به صورت حذف هر بار یک مطالعه و مقایسه
شود. حذف آماره های به دست آمده در هر بار حذف انجام می

و آ مطالعه علی محمدی در بررسی ميزان بالای سرم اینهيبين
جاميده، اكلمپسی به همگنی بيشتر در حضور سایر مطالعات انپره

 است. تولد زود هنگام نتایج مشابه بودهدر حالی كه در مورد 
آ  با نتایج تحليل حساسيت انجام شده روی ميزان بالای اینهيبين

 نشان داده شده است. 2پره اكلمپسی و تولد زودهنگام در جدول 
 

 مند و متاتحليلشاهدی و كوهورت وارد شده در جستجوی نظام -ویژگی های انتخابی هفت مطالعه مورد :1جدول 

تعداد  طرح مطالعه زبان ]مرجع [نویسنده 
 نمونه

 اوتاوا -نمره نيوكسل سن بارداری مكان سال
 (7)نمره از 

Wannaporn.S[11] 6 سه ماه دوم تایلند 2016-2018 6679 كوهورت انگليسی 
J.YU[12] 6 سه ماه دوم چين 2007-2008 613 شاهدی -مورد انگليسی 
Natasa. T[13] 6 سه ماه اول اسلواكی 1997-2001 1136 شاهدی -مورد انگليسی 
LL Jelliffe[14] 7 سه ماه دوم كاليفرنيا 2009-2010 841665 كوهورت انگليسی 
Chao.  YY[15] 6 سه ماه دوم چين 2017-2019 12124 كوهورت انگليسی 

]16[Metcalfe Amy سه ماه اول و  كانادا 2010-2012 45287 كوهورت انگليسی
 سه ماه دوم

6 

 Alimohammadi. S[17] 5 سه ماه دوم ایران 1397 527 كوهورت فارسی 
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 آ مورد مادر باردار پره اكلمپسک در سه ماه اول و دوم بارداری و ميزان بالای سرم اینهيبين 65230نتایج متاتحليل شامل   :2نمودار

 

 

 
 آ مورد زایمان سزارین در سه ماه دوم بارداری و ميزان بالای سرم اینهيبين 7206نتایج متاتحليل شامل   :3نمودار

 

 

 
 آ مورد محدودیت رشد جنين در سه ماه دوم بارداری و ميزان بالای سرم اینهيبين 6679نتایج متاتحليل شامل  :4نمودار 

 

Study name Outcome Statistics for each study Odds ratio and 95% CI

Odds Lower Upper Relativ e Relativ e 
ratio limit limit Z-Value p-Value weight weight

Chao. YY PE 7.450 4.349 12.762 7.313 0.000 22.39

Wannaporn. S PE 3.470 1.940 6.205 4.196 0.000 22.11

Alimohammadi. Sh PE 48.600 22.096 106.894 9.657 0.000 20.60

Amy. M PE 11.000 3.799 31.848 4.421 0.000 18.35

J. Yu PE 6.700 1.864 24.079 2.914 0.004 16.55

9.772 3.879 24.621 4.835 0.000

0.01 0.1 1 10 100

Fav ours A Fav ours B

Meta Analysis

Study name Outcome Statistics for each study Odds ratio and 95% CI

Odds Lower Upper Relativ e Relativ e 
ratio limit limit Z-Value p-Value weight weight

Wannaporn. S C/S 0.970 0.685 1.374 0.171- 0.864 65.72

Alimohammadi. Sh C/S 1.270 0.784 2.057 0.971 0.331 34.28

1.064 0.802 1.411 0.430 0.667

0.01 0.1 1 10 100

Fav ours A Fav ours B

Meta Analysis

Study name Outcome Statistics for each study Odds ratio and 95% CI

Odds Lower Upper Relativ e Relativ e 
ratio limit limit Z-Value p-Value weight weight

Wannaporn. S FGR 3.040 1.833 5.041 4.310 0.000 75.68

Alimohammadi. Sh FGR 2.080 0.852 5.075 1.609 0.108 24.32

2.772 1.785 4.304 4.543 0.000

0.01 0.1 1 10 100

Fav ours A Fav ours B

Meta Analysis



 اعظم فرجی و همكاران  آ در سه ميزان بالای سرمی اینهيبين

 

 99پارس، دوره هيجدهم، شماره چهار، زمستانزشكی مجله علوم پ

 30 

 
 آ تولد زود هنگام در سه ماه دوم بارداری و ميزان بالای سرم اینهيبينمورد  862131تایج متاتحليل شامل : ن5نمودار 

 

 
 آ مورد وزن كم هنگام تولد در سه ماه اول و دوم بارداری و ميزان بالای سرم اینهيبين 19330متاتحليل شامل  نتایج :6نمودار 

 
 

 ب

 

 الف

 

 
 نمودار قيفی پيامدهای پره اكلمپسی )الف( و تولد زودهنگام )ب( :7نمودار 

 توجه: نمودار قيفی برای تحليل هایی با حداقل سه مطالعه رسم می شوند. 
 
 

Study name Outcome Statistics for each study Odds ratio and 95% CI

Odds Lower Upper Relative Relative 
ratio limit limit Z-Value p-Value weight weight

Wannaporn. S preterm birth 1.510 0.934 2.440 1.683 0.092 20.91

LL. Jelliffe preterm birth 5.900 3.385 10.283 6.263 0.000 20.58

Chao. YY preterm birth 4.760 2.490 9.100 4.719 0.000 20.13

Alimohammadi. Sh preterm birth 30.000 15.077 59.693 9.689 0.000 19.92

Natasa. T preterm birth 2.980 1.170 7.589 2.290 0.022 18.46

5.178 1.892 14.170 3.202 0.001

0.01 0.1 1 10 100

Favours A Favours B

Meta Analysis

Study name Outcome Statistics for each study Odds ratio and 95% CI

Odds Lower Upper Relative Relative 
ratio limit limit Z-Value p-Value weight weight

Alimohammadi. Sh low birth weight 7.410 3.761 14.601 5.788 0.000 56.78

Chao. YY low birth weight 7.240 3.328 15.753 4.991 0.000 43.22

7.336 4.401 12.230 7.642 0.000

0.01 0.1 1 10 100

Favours A Favours B

Meta Analysis

-4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4

0.0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

S
t
a

n
d

a
r
d

 
E

r
r
o

r

Log odds ratio

Funnel Plot of Standard Error by Log odds ratio

-4 -3 -2 -1 0 1 2 3 4

0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

S
t
a

n
d

a
r
d

 
E

r
r
o

r

Log odds ratio

Funnel Plot of Standard Error by Log odds ratio



 اعظم فرجی و همكاران  آ در سه ميزان بالای سرمی اینهيبين

 

 99پارس، دوره هيجدهم، شماره چهار، زمستانزشكی مجله علوم پ

 31 

 آ  و پيامدهای نامطلوب باردارینتایج تحليل حساسيت در بررسی ميزان سرمی اینهيبين :2جدول 
 

 برای ناهمگنی ANOVAجدول  برآورد اثر 
 Pمقدار  Qآماره  )درصد(I2 )فاصله اطمينان( نسبت شانس حذف مطالعه پيامد

 <Chao.  YY (49/40-276/2 )58/10 38/89 24/28 001/0 پره اكلمپسی
Wannaporn. S (5/35-86/8 )14/13 2/81 91/15 001/0> 
Alimohammadi. Sh (27/8-06/4  )79/5 1/43 27/5 15/0 
Amy M (97/28-13/3)53/9  36/89 19/28 001/0> 
J.YU (11/31-59/3 )57/10 43/89 38/28 001/0> 

 <Wannaporn. S (29/18-84/2 )21/7 32/86 95/21 001/0 تولد زودهنگام
LL Jelliffe (15/19-31/1 )02/5 94 33/49 001/0> 
Chao.  YY (4/19-145/1 )3/5 94 72/50 001/0> 
Alimohammadi. Sh (78/6-63/1 )29/3 61/80 147/15 001/0> 
Natasa. T (39/19-78/1 )88/5 94 1/50 001/0> 

 

 شود.محاسبه نمیتوجه: به دليل محاسبه تحليل حساسيت به صورت حذف یک تک مطالعه، در موارد ورود تنها دو مطالعه درمتا تحليل، آماره های تحليل حساسيت 
 

 بحث:

آ  هدف از مطالعه حاضر بررسی اثر مقدار بالای سرمی اینهيبين 
و پيامدهای نامطلوب بارداری با استفاده از نتایج هفت مطالعه 

 -استخراج شده از یک جستجوی نظام مند، شامل دو مطالعه مورد
شاهدی و پنج مطالعه كوهورت بوده است. یک مطالعه ميزان  

آ را در سه ماه اول، پنج مطالعه در سه ماه دوم، و اینهيبين سرمی
اند. ميزان بالای سرمی یک مطالعه در هر دو مقطع بررسی كرده

اكلمپسی، محدودیت آ در ارتباط با شانس بالای رخداد پرهاینهيبين
رشد جنين، تولد زودهنگام، و وزن كم هنگام تولد بوده ولی 

 نداشته است. ارتباطی با زایمان سزارین 

بررسی ميزان "در یک مطالعه كوهورت جمعيتی تحت عنوان 
نشان داده شده كه  "آ و پيامدهای نامطلوب بارداریسرم اینهيبين

طبيعی با تكامل غيرميزان بالای این سرم در سه ماه دوم بارداری 
جفت همراه بوده و همچنين خطر ابتلا به پره اكلمپسی و 

. [7]دهد طور معناداری افزایش می محدودیت رشد جنين را به
های این مطالعه در راستای نتایج حاصل از مطالعه حاضر یافته

بوده و با توجه به تاثيری كه این ماركر در تكامل و خونرسانی 
جفت دارد، بررسی و تحليل آن در عوارض بارداری توجيه پذیر 

. با توجه به نقش این بيوماركر در تكامل جفت، [18]خواهد بود 
بارداری  باید بتوان ارتباطی بين تحليل این آزمایش با پيامدهایی از

از جمله پره اكلمپسی، محدودیت رشد جنين و وزن كم هنگام 
 شوند پيدا كرد.تولد كه به علت اختلال در تكامل جفت ایجاد می

آ  در یک مطالعه طولی دیگر كه به بررسی مقدار سرم اینهيبين
روی مادران باردار تک قلو و بدون سابقه بيماری زمينه ای در سه 
ماه دوم پرداخته بود، مشخص شد كه ميزان بالای این سرم به 
طور معناداری با پيامدهای نامطلوب بارداری ارتباط داشته و سبب 

شود كه در و وزن كم هنگام تولد می  اكلمپسیافزایش رخداد پره
 .[9]های مطالعه حاضر است تطابق با یافته

سو با نتایج به دست آمده از مطالعه حاضر، در مطالعه دیگر هم
انجام شده روی مادران باردار ایرانی در سه ماه دوم گزارش شده 
است كه خطر ابتلا به پره اكلمپسی و محدودیت رشد جنين به 

بيشتر بوده است  آ بالاطور معناداری در مادران با مقدار اینهيبين
. این در حالی است كه در یک مطالعه آینده نگر دیگر انجام [19]

گویی شده در اروميه مشخص شد كه علاوه بر قابليت پيش
آ  در پيش بينی شدت پره اكلمپسی نيز تاثير به كنندگی، اینهيبين

اكلمپسی در مطالعه حاضر مورد . شدت پره[20]سزایی دارد 
بررسی قرار نگرفته است و اگر در مطالعات آینده نگر به بررسی 

 آن تاكيد شود، بر ارزش استفاده از این ماركر افزوده خواهد شد.
،  ارتباط بين بيوماركرهای 2015در مطالعه انجام شده در سال 

، فاكتور رشد جفتی و آاینهيبين، ADAM12ناز متالوپروتویي
پروتئين آ مرتبط به حاملگی و توانایی پيشگویی ابتلا به پره 
اكلمپسی بررسی شده است و در نهایت بيان شده كه بررسی هر 
چهار  فاكتور با هم  نتيجه بهتری در برآورد خطر دارند. در مطالعه 

بينی پره اكلمپسی، آ  در پيشحاضر ميزان بالای سرم اینهيبين
وزن كم هنگام تولد، محدودیت رشد جنين و زایمان زودهنگام 
نتایج قابل قبولی ارایه كرده است. به بيان دیگر، در صورت كارایی 

های اضافی كافی یک بيوماركر به تنهایی می توان از انجام هزینه
آ در پيش گویی عوارض جلوگيری كرد. مزیت دیگر ماركر اینهيبين

از سه  اری، غيرتهاجمی بودن آن است و اگر در هر یکبارد
تواند كمک كننده باشد. در های اول یا دوم چک شود میماه

مطالعات دیگری كه به بررسی ارتباط بيوماركرهای مادری در سه 
ماه اول بارداری با پره اكلمپسی پرداخته بودند نشان داده شده كه 
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ی پره اكلمپسی كارایی دارد. آ در سه ماه اول در پيش گویاینهيبين
آ  در هر دو سه در مطالعه حاضر بين مقدار بالای سرم اینهيبين

ماه اول و دوم با چندین پيامد نامطلوب بارداری ارتباط مشاهده 
ای شده كه دال بر قدرت كافی این سرم در پيش گویی مجموعه

 . [22 ،21]از پيامدهای نامطلوب بارداری است 
نشان داد كه ميزان بالای  2020مطالعه انجام شده در سال 

آ  با خطر بالای تولد نوزاد با وزن كم هنگام تولد همراه اینهيبين
 .[9]است كه در راستای نتایج حاصل از متاتحليل حاضر است 

اگرچه در مطالعه حاضر نشان داده شد كه مقدار بالای سرم 
ای روی نوع زایمان سزارین تاثيری ندارد، ولی در مطالعهآ اینهيبين

كه به رابطه نوع زایمان و مقدار این سرم در ایتاليا انجام شد 
مشخص شد كه مقدار این سرم در زایمان طبيعی به طور معناداری 

. با توجه به این [23]بالاتر از ميزان آن در زایمان سزارین است 
كه پره اكلامپسی و وزن كم هنگام تولد و كاهش رشد جنين از 
عوامل افزایش ميزان سزارین هستند، اما افزایشی در ميزان 
سزارین در مطالعات مشاهده نشده است، این موضوع نياز به 

 ریق در نظر گرفتن عوامل مخدوش كننده دارد.ارزیابی بيشتر از ط
همچنين در یک مطالعه كوهورت گذشته نگر انجام شده روی 

هفته در همدان نشان داده شد كه مقدار  20تا  15مادران باردار 
آ با خطر بيشتر پره اكلمپسی و وزن كم هنگام بالای سرم اینهيبين

مان سزارین نداشت تولد در ارتباط بوده، ولی رابطه ای با نوع زای
 .[17]كه هم سو با نتایج مطالعه حاضر است 

در دو مطالعه شامل یک مطالعه كوهورت گذشته نگر و یک 
 20تا  15مطالعه مقطعی انجام شده روی مادران باردار در سن 

آ  به طور معناداری م اینهيبينحاملگی نشان داده شد كه ميزان سر
خطر تولد زودهنگام را بالا می برد كه در راستای نتایج به دست 

 .[25، 24]  آمده از مطالعه حاضر است

لين مورد جستجوی نظام مند و متاتحليل در مطالعه حاضر او
آ روی چندین پيامد نامطلوب بررسی ميزان سرمی اینهيبين

بارداری در سه ماه های اول و دوم بارداری محسوب می شود. در 
آ  مطالعات ابتدایی ارزش پيش گویی كننده اندكی برای اینهيبين

دین عنوان شده است. مطالعه حاضر منتج از تركيب نتایج چن
مطالعه مرتبط و به روز در راستای افزایش توان و برآورد روابط 

آ  و پيامدهای نامطلوب بارداری واقعی بين مقدار سرم اینهيبين
بوده است. از آن جا كه مطالعات آینده نگر از اعتبار بالاتری در 

ای نسبت به سایر مطالعات مشاهده بررسی روابط علت و معلولی
این رو، محدود كردن مطالعات به مطالعات  برخوردار هستند از

شاهدی سبب بالا رفتن اعتبار داخلی و خارجی   -كوهورت و مورد
مطالعه شده و با اطمينان بيشتری می توان روی نتایج حاصل 
بحث كرد. از جمله نقاط ضعف این مطالعه از یک سو مرتبط با 

به ویژه  های هر مطالعه نظام مند متاتحليل و از سوی دیگرویژگی
در این مطالعه عدم دسترسی به مطالعات با نتایج منفی )عدم 

باشد. همچنين عدم دسترسی به متن معناداری( چاپ نشده می
كامل مطالعات به دليل عدم توانایی پرداخت های ارزی از دیگر 

 های مطالعه حاضر بوده است. محدودیت
 

 گیری:نتیجه
آ مقدار بالای سرم اینهيبين بر اساس نتایج حاصل از مطالعه حاضر،

)بالای دو مضرب ميانه( می تواند پيشگویی كننده شانس ابتلا به 
پره اكلمپسی، تولد زودهنگام و وزن كم هنگام تولد باشد، اما این 

 افزایش خطر، برای زایمان سزارین قابل پيش بينی نيست.
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Abstract:  

Introduction: 

Naturaly; Inhibin-A plays an important role in the reproduction, and its abnormal level can be associated 

with the risk of adverse pregnancy outcomes. The aim of the current study was to evaluate the effect of 

high level serum Inhibin-A in the first and second pregnancy trimesters on adverse pregnancy outcomes 

doing a systematic review and meta-analysis. 

Material and Methods:  

In a systematic search done in PubMed, Embrace, Magiran, Irandoc, Web of Science, Scopus, and 

Google Scholar in Persian and English languages since year 2000, seven articles were extracted and 

entered in the meta-analysis. Finally, odds ratio and confidence intervale were reported. 

Results:  

The current meta-analysis showed that high level of Inhibin-A increased the odds of preeclampsia (OR= 

9.77, 95% C.I: 3.88-24.62); however, it did not affect on cesarean section delivery (OR= 1.06, 95% C.I: 

0.80-1.41). As adverse pregnancy outcomes addressing  the fetus and new born, high level of serum 

inhibin A incresed the odds of low birth weight (OR=7.34, 95% C.I: 4.4-12.23), preterm birth 

(OR=5.18, 95% C.I: 1.89-14.17), and fetal growth retardation (OR=2.77, 95% C.I: 1.78-4.30). 

Conclusion: 

High level serum Inhibin-A in the first and second pregnancy trimesters increases the odds of 

preeclampsia, preterm birth, fetal growth retardation, and low birth weight; however, it does not effect 

on cesarean section. 
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