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   يرخواري که هنگام شيد در کودکانيروئيت تي و فعاليرشد ذهن
  اند مازول درمان شده يمادران آنها با مت

  * کوينتيم خمسه، دکتر محسن خوش نيان، دکتر محمد ابراهينيد بحري، دکتر مجيزيدون عزيدکتر فر

 
  دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي، سميز و متابوليقات غدد درون ريمرکز تحق *

  چكيده
اند در کردهاند که کودکاني که مادران آنها دچار پرکاري تيروئيد بوده و متي مازول مصرف ميمطالعات اخير نشان داده :سابقه و هدف
را در سنين قبل از دبستان و مطالعه کنوني رشد ذهني و فعاليت تيروئيد آنها . گي فعاليت تيروئيد آنها طبيعي استدوران شيرخوار

 .دبستان بررسي کرده است

 کودک در زمان شيرخوارگي آنها براي درمان پرکاري تيروئيد ۴۲مادران .  ماه مطالعه شدند۸۶ تا ۴۸ کودک در سن ۸۲: يبررس روش
استفاده کرده )   ماه بعد۱۰راي  ميلي گرم ب۵-۱۰ ميلي گرم براي ماه دوم و ۱۰ميلي گرم در روز براي ماه اول، ۲۰-۳۰(مازول از متي
 کودک ۴۰تعداد . مازول توسط مادرانشان طبيعي بود تيروئيد اين کودکان در مدت يک سال مصرف متييآزمونهاي عملکرد. بودند

گيري و ضريب هوشي با باديهاي تيروئيد اندازه، يد ادرار، آنتيTSH و T4 ،T3غلظت سرمي . ديگر به عنوان شاهد انتخاب شدند
  .آزمونهاي وکسلر و گوديناف سنجيده شد

متوسط ضريب .  و آنتي باديهاي تيروئيد تفاوتي در گروه متي مازول و شاهد نداشتTSH و T4 ،T3 وزن، قد، غلظت سرمي : هايافته
کان گروه به ترتيب براي کود) آزمون وکسلر (۱۰۳±۱۶ در مقابل ۱۰۳±۱۰و ) با آزمون گوديناف (۱۰۶±۱۶ در مقابل ۱۰۷ ±۱۷هوشي 

ضريب ) Functional(و عملي ) Verbal(هاي کلامي در زمينه. دار بين دو گروه موجود نبودمتي مازول و شاهد بود و تفاوت معني
 .داري بين دو گروه مشاهده نشدها نيز تفاوت معنيهوشي و اجزاي اين زمينه

اند کردهران آنها در زمان شيردهي آنها متي مازول مصرف ميرشد جسمي و ذهني و فعاليت تيروئيد در کودکاني که ماد: يگيرنتيجه
   .در سنين پيش از دبستان و دبستان طبيعي است

  .مازولي، فعاليت تيروئيد، متيرشد ذهن :واژگان كليدي
  

  ١مقدمه
د ي ـروئي ت ي در پرکـار   يد درمـان انتخـاب    ي ـانامي گروه ت  يداروها

د توجـه  ي ـن همـه با ي ـبـا ا .  هسـتند يردهي و ش  يهنگام حاملگ 
  مـازول از جفـت عبـور    يل و مت ـيواوراس ـيل تي ـداشت کـه پروپ   

ن موضـوع در   ي ـا). ۱،۲(شـوند   ير ظاهر م  يز در ش  يکنند و ن  يم
سه با يرا در مقاي است، ز  يشتريت ب ي اهم يمازول دارا يمورد مت 

                                                 
مرکـز تحقیقـات غـدد درون ریـز و       ،دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی    تهران،  : آدرس نویسنده مسئول  

  )email: azizi@erc.ac.ir ( عزیزی فریدوندکتر، متابولیسم
  18/11/1383: مقالهتاریخ دریافت 

  12/6/1384 :تاریخ پذیرش مقاله

شتر ظاهر شده و نسـبت غلظـت        ير ب يل در ش  يواوراسيل ت يپروپ
 ين بـرا  يبنـابرا ). ۳،۴ (ک اسـت  يک به   يباً  ير به پلاسما تقر   يش

د يروئي ضدت يد داروها يروئي ت ي که به علت پرکار    يسالها مادران 
). ۵(ر دادن بــر حــذر شــده بودنــد يکردنــد از شــيمصــرف مــ

ل و يواوراسيل تيخطر بودن هر دو دارو، پروپ    ي ب يمطالعات بعد 
ن داروهـا را مصـرف      ي که ا  ي فرزندان مادران  يمازول، را برا  يمت

ان مقالات يدر م). ۶-۱۳(د ياند، به اثبات رسان   ر داده يکرده و ش  
 کـودک را کـه در   ۱۴ک مطالعه اسـت کـه   يمنتشر شده، تنها    

مـازول  يگرم مت يلي م ۵-۲۰ن  ي مادران آنها ب   يگرخواريزمان ش 
 کـرده اسـت     يري ـگي پ ي مدت طـولان   ياند، برا کردهيمصرف م 
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 در کودکانمجله پژوهش در پزشکی                                                                                           رشد ذهنی و فعاليت تيروئيد / ٢٠٨

  مدت ي اثرات طولان  ي بررس ي برا ين مطالعه کنون  يبنابرا). ۱۳(
رده بـر رشـد   يمـازول در مـادران ش ـ  ي بالاتر متيمصرف دوزها 

  . کودکان آنها انجام شديت بدني و فعالي و ذهنيجسم
  

  مواد و روشها
 شده يطراح) Historical cohort(ن مطالعه که به صورت يدر ا
 مادران يگرخواري ماهه که در زمان ش۸۶ تا ۴۲ کودک ۴۲بود 

مازول مصرف کرده بودند ي متد بوده ويروئي تيآنها دچار پرکار
.  کودک به عنوان گروه شاهد مورد مطالعه قـرار گرفتنـد           ۴۰و  

مان آنهـا  ي ماه پس از زا  ۸ تا   ۲مازول  يمادران کودکان گروه مت   
 داده  ييايميوشيص ب يد شده و تشخ   يروئي ت يم پرکار يدچار علا 

ــبت   ــد، نس ــه T3 ش ــتر از يبT4 ب  و ســرعت ng/µg۲۰ش
متر در ساعت اول بوده و      يلي م ۳۰ر از   ون آنها کمت  يمانتاسيسد

آزمـون  . ت نبـود  يديروئيد آنها به علت ت    يروئي ت ين پرکار يبنابرا
مادران پـس  .  انجام نشد  يردهيل ش يو به دل  يواکتيد راد يجذب  
 يمازول برا ي گرم مت  يلي م ۲۰-۳۰ ابتدا با    يص پرکار ياز تشخ 

   ۵ک مـاه و     ي ـبـه مـدت     ) م شـده در دو وعـده      يتقس ـ(ماه اول   
 ماه دوم درمان شدند و پس از آن         يگرم دو بار در روز برا     يليم

 ي آزمونهـا  ي نگهـدار  يمازول روزانه بـرا   ي گرم مت  يلي م ۱۰-۵
بـه  . ز شـد يگر تجـو ي ماه د۱۰د در مادر به مدت   يروئي ت يعيطب

 را ادامـه    يردهيمادران اجازه داده شد که به طـور معمـول ش ـ          
مـادران و   .  اضـافه شـد    يلي تکم ي غذا ي ماهگ ۶دهند و از سن     

 پس از شروع درمـان      ۱۲ و   ۸،  ۴،  ۲،  ۱ يرخواران در ماهها  يش
 ي نگهداشـتن درسـتکار    يمـازول بـرا   ي شدند و دوز مت    يبررس

رخوار در طـول درمـان      يهمه کودکـان ش ـ   . م شد يد تنظ يروئيت
د بوده که يروئي تيعيت طب ي فعال يمازول دارا يمادران آنها با مت   

  ).۱۳،۱۴( بود  شده نيز گزارشياين امر در مقالات قبل
ز مادران مبتلا به گواتر     يکودکان گروه شاهد از مهدکودکها و ن      

 اخـتلال عملکــرد  يردهيد کـه در زمــان ش ـ ي ـروئي تيو پرکـار 
. کردنـد، انتخـاب شـدند     يد نداشتند و دارو مصـرف نم ـ      يروئيت

 ـ        بـه صـورت     ي مـاهگ  ۶ تـا    يمادران هر دو گروه شاهد و تجرب
ن يوالـد . ه نمودنـد ي ـر مادر تغذي فرزندان خود را از ش    يانحصار

 ماننـد   ي اقتصاد ي و سطح اجتماع   ين کودکان از نظر آموزش    يا
از انـدکس دو فـاکتور      . مازول بودنـد  ين کودکان گروه مت   يوالد

Hollingshed) ۱۵ (ن عوامـل اسـتفاده شـد و       ي محاسبه ا  يبرا
 ۲۹±۶ و   ۳۰±۷ب  يمازول و شاهد به ترت    يازات دو گروه مت   يامت

  . نداشتيداري اختلاف معنيظ آماربود که از لحا
هـا اخـذ و     يماريات و ب  يخچه شکا يدر همه کودکان دو گروه تار     

ــدازه.  انجــام شــدينينــه بــاليمعا   . ديــ گرديريــگقــد و وزن ان
د ي ـ و ي هورمـون ي انجـام آزمونهـا  ي خون و ادرار برا    يهانمونه

 کودکـان   ي با آزمون وکسلر برا    يب هوش يضر. ادرار گرفته شد  
 Wechsler Preschool and Primary ي و دبستانيندبستاشيپ

School of Intelligence (WPPSI)ــون گود نــاف ي و آزم
(Goodenough)۱۶،۱۷(د ي انجام گرد .(WPPSIاست ي آزمون 

 ينـه کلام ـ  ي، دو زم  يب هوش ـ ي ضـر  يکه عـلاوه بـر نمـره کل ـ       
)Verbal ( يو عمل) Functional (اجزا  ۱۱ را در    يب هوش يضر 

 يک دکتـرا ي ـ توسـط   يب هوش ي ضر يآزمونها. کندي م يبررس
ا يمازول يروانشناس انجام شد که از انتصاب کودک به گروه مت

  .شاهد مطلع نبود
ــا ــژوهش تا ين مطالعــه توســط کمي ــه اخــلاق پ   د شــد و ييــت

  . ن کودکان اخذ شدينامه از والدتيرضا
ــها ــگاهي آزمايروش ــدازه: يش ــگان ــت يري ــا T4 ،T3 غلظ  ب

تهـا از  يهمـه ک .  انجام گرفت IRMA با   TSH و   يمونواسيوايراد
  .  فنلانـــد بودنـــد Orion Diagnostica از Spectriaنـــوع 

ت ي ـ بـا ک   يميمونـوآنز ي بـه روش ا    Tg و   TPO ضد   يهايبادينت
Radim  د ادرار توسـط روش هضـم       ي ـ. ا انجام شـد   يتالي کشور ا
 ۸ کمتـر از  Assayن  يرات درون و ب   ييتغ). ۱۶( شد   يريگاندازه

  .  درصد بودند۱۰و 
ــروش تجز ــه و تحلي ــالي ــرا:  داده ه ــ ارايب ــهيه ي ــا از افت ه

رهـا در دو    ين متغ يانگي ـم. ار استفاده شـد   يانحراف مع ±نيانگيم
  . ديسه گردي مقاtگروه توسط آزمون 

  
  هايافته

 يمازول و شاهد تفـاوت ين دو گروه مت   يسن، جنس، وزن و قد ب     
اطلاعــات در مــورد ســطح آمــوزش و طبقــات . را نشــان نــداد

 و  ي بـدن  يتهاي، تعداد خواهر و برادران، فعال     ي اقتصاد يماعاجت
  . کسان بودي دو گروه يآموزش

 و  T4  ،T3 ي سـطح سـرم    يهاافتهيدهد که   ي نشان م  ۱جدول  
TSH  ،ضد   يباديد ادرار، آنت  ي TPO ن در گـروه  يروگلوبـول ي و ت

  . را نداشته استيداريمازول و شاهد تفاوت معنيمت
ب ي ـمـازول شـاهد بـه ترت    يمت ـ کـل در گـروه       يب هوش ـ ي ضر
ب يزان ضريدر تست وکسلر م). NS( بود ۱۰۷±۱۶ و  ۱۴±۱۰۶
 يب هوشي و ضر ۱۰۸±۱۶ و   ۱۰۶±۱۴ب  ي به ترت  ي کلام يهوش
 ي بود کـه اخـتلاف آمـار   ۱۰۲±۱۵، ۱۰۴±۱۸ب ي به ترت يعمل
  .ن دو گروه وجود نداشتي بيداريمعن
 ، information (ي کلام ـيب هوش ـي ضـر يهـا نهير زمي زياجزا

vocabulary،mathematic،similarities،comprehension   وsentence( 
 animal house،picture completion،mazes،geometric (يو عمل ـ

design و block design (کسـان  يمازول و شاهد يدر دو گروه مت
ن يگانه ب ازدهي يک از اجزا  يچ  ي در ه  يداري و اختلاف معن   هبود
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•۳شماره   • ۲۹ دوره   ۲۰۹/                                                                                           دکتر فريدون عزيزی و همکاران ۸۴ پاييز   

 ـ  ي ن يداريمعناختلاف  . ده نشد يدو گروه د    را  ين اطفـال  يز در ب
مازول روزانـه مصـرف کـرده    ي گرم متيلي م۲۰که مادران آنها  

 ،گـرم در روز داشـتند     يل ـي م ۳۰ يبودند با آنها کـه دوز درمـان       
  .وجود نداشت

  
 کودک ٤٢ در ييمايوشي و بيني مهم باليهاافتهي -١جدول 

 کرده افتهيمازول دري مادران آنها متيگرخواريکه در زمان ش
   * کودک شاهد٤٠بودند و 

  گروه شاهد  مازوليگروه مت  
  ۵۶±۱۱  ۵۶±۱۰  )ماه (يميسن تقو

  ۱۰۴±۶  ۱۰۶±۷  )متريسانت(قد 
  ۰/۱۶±۱/۲  ۵/۱۶±۶/۲  )لوگرميک(وزن 
T4سرم )µg/dl(  ۹/۲±۵/۹  ۴/۲±۱/۱۰  
T3 سرم )ng/dl(  ۳۶±۱۲۶  ۳۹±۱۱۸  

TSH سرم )mU/l(  ۵/۰±۵/۱  ۵/۰±۴/۱  
  ۲۹±۲  ۳۰±۳ (%)ن ي توسط رزT3جذب 

  µg/l(  ۷۰±۲۰۶  ۱۰۰±۲۲۰(د ادرار ي
  Tg) IU/ml(  ۲۵±۸۰  ۲۸±۷۷ ضد يباديآنت
  TPO) IU/ml(  ۱۸±۷۱  ۲۹±۷۲ ضدي باديآنت
  ۱۰۷±۱۶  ۱۰۶±۱۴   (%)يب هوشيضر

  دار نبودي تفاوتها در هيچ يک از موارد معن*

  
  بحث

 و  يدهـد کـه رشـد جسـم       ي نشان م ـ  ي کنون ي بررس يهاافتهي
 کـه مـادران آنهـا در       يد در کودکان  يروئيت غده ت  ي و فعال  يذهن

انـد در   مازول درمـان شـده    ي مت ي آنها با داروها   يردهيزمان ش 
 نشـان   يداري است و با گروه شاهد تفـاوت معن ـ        يعيحدود طب 

  .دهدينم
  د مصـرف   يروئي ضـدت  ي کـه داروهـا    ي مـادران  يردهيترس از ش  

 ـ  ي ـ اخ ي سالها يکنند با گزارشها  يم  يتـه و داروهـا    ن رف ير از ب
 کـه مبـتلا بـه       ي در مادران  يد به عنوان درمان انتخاب    يروئيضدت
دهنـد،  ير م ـ يد هسـتند و فرزنـدان خـود را ش ـ         يروئي ت يپرکار
 سال ممانعـت از     ۲۵پس از حدود    ). ۱۲،۱۳(ه شده است    يتوص
 ۱/۰ل که کمتر از     يواوراسيل ت ين مادران، ابتدا پروپ   ي ا يردهيش

د ي ـروئي ت ي درمان پرکـار   ي برا شود،ير وارد م  يدرصد آن در ش   
سپس دو گروه بـزرگ از      ). ۶،  ۲(رده به کار رفت     يدر مادران ش  

مـازول  ي گـرم مت ـ   يل ـي م ۲۰ تـا    ۵ که مادران آنان با      يکودکان
 يچ گونه اثرات منف ـيشدند، گزارش شدند و هيروزانه درمان م  

ک سال پس از درمان مادران آنها يد کودک تا يروئيت تيبر فعال
  ).۱۱،۱۳(د مشاهده نش

 ي و نـوزاد   يني رشد مغز در دوران جن     يد برا يروئي ت يهورمونها
 ينقـش عمـده هورمونهــا  . العـاده هسـتند  ت فـوق ي ـ اهميدارا

د ي ـ، مهاجرت آنها، تول ي عصب يد و رشد سلولها   يد در تول  يروئيت
م يناپس و تنظ ـيد س ـي ـنـه شـدن، تول   يليت، م يآکسون و دنـدر   

خاص به اثبـات    ) يصب ع يهاانتقال دهنده  (يترهاينوروترانسم
د در  ي ـروئي ت ين کمبود هورمونها  يبنابرا). ۱۹،۲۰(ده است   يرس

 سـبب اخـتلال در رشـد و توسـعه           ي داخل رحم ـ  يطول زندگ 
. دهـد ي را کاهش م   ي و دماغ  يسلسله اعصاب شده و رشد ذهن     

 ـ يرات مختصر ول  يين تغ يهمچن  -ي در رشـد عصـب     يت ـياهمي ب
ن آنهـا در زمـان    کـه مـادرا   است  ده شده   ي د ي در کودکان  يروان

انـد   درمان مناسب نشده   يد داشته ول  يروئي ت ي کم کار  يحاملگ
ــان). ۲۱( ــاه اول زنــدگ  يدر کودک   ص ي تشــخي کــه در دو م

ن درمان يروکسيد داده شده و با لووتيروئي تي مادرزاديکم کار
ز ممکن است اخـتلال مختصـر وجـود داشـته باشـد       ياند ن شده

)۲۲ .(  
ز ـ يپوفيپوتالاموس ـ هي محور هن شواهد دال بر آن است کهيا
د کاملا و بـه طـور مناسـب هـم در مـادر و هـم در              يد با يروئيت

ز در کــودک در دو ســال اول يــ و نين در دوران حــاملگيجنــ
. ردي ـ فرد به طور کامل انجام گ      ي عمل کند تا رشد ذهن     يزندگ

 گـذرا در دوران  TSHش  ي افـزا  ين نکته مهم اسـت کـه حت ـ       يا
شـود، ممکـن    ي م يعي خود طب  يبه خود  که بعدا کاملا     ينوزاد

مناطق کمبـود   ، حداقل در    ي بر رشد ذهن   ياست اثرات نامطلوب  
  ).۲۳،۲۴(د، داشته باشد ي

 مـدت فرزنـدان     ي طولان يريگياز بحث فوق مشخص شد که پ      
کنند يمازول مصرف م  ي آنها مت  يردهي که در دوران ش    يمادران
 تعـداد   نيشـتر ي کـه ب   يادر مقالـه  .  اسـت  ياديت ز ي اهم يدارا

 ۱۳۹، در  مورد مطالعه قرار گرفتند   ط فوق را    ي شرا ياطفال دارا 
 ۱۴و در   ) ۱۳ (گـزارش نشـد    يطفل در سال اول اثـرات سـوئ       

 دچـار   ي و ذهن  ي رشد جسم  ي ماهگ ۷۴ تا   ۴۸ز تا سن    يطفل ن 
 ي تعداد نمونه بـرا    ي در آن بررس   با اين حال  . بوداختلال نشده   

 ۱۰ تا ۵ يهاران دوزشتر مادي مدت کم بود و بي طولانيريگيپ
 حاضـر   يدر بررس . افت کرده بودند  يمازول را در  ي گرم مت  يليم

 مـاه   يمازول برا ي گرم مت  يلي م ۳۰ تا   ۲۰ مادر روزانه    ۴۲همه  
و ) ۱۴ (افت کـرده  يه ماهها در  ي بق ي گرم برا  يلي م ۵-۱۰اول و   

ن قبـل  يز در سـن يک سال و ن   يد فرزندان پس از     يروئيت ت يفعال
  کاملاي و ذهن  ي بوده و رشد جسم    يعيتان طب از دبستان و دبس   

ن کودکــان در يــ ايب هوشــيمحــدوده ضــر .ند داشــتيعــيطب
 يب هوش ـي ضـر ي بود که در بررس ۱۳۰ تا   ۹۱ يعيمحدوده طب 

 کودک سالم هم سن آنها در تهران قـبلا بـه دسـت آورده                ۷۳
  ). ۲۵(م يبود
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مـازول بـا    يدهد که مصـرف مت ـ    ي نشان م  ي کنون يج بررس ينتا
د مـادران پـس از   ي ـروئي تي درمان پرکار ي برا يعمول م يدوزها

ت يز فعالي و ني و ذهنيچ گونه اثر سوء بر رشد جسميمان هيزا

 ندارد و ي و دبستانيش دبستانين پيد فرزندان آنها تا سن  يروئيت
نـان در درمـان زنـان    يمـازول را بـا اطم   يتـوان مت ـ  ين م يبنابرا

  .رده مصرف کرديش
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