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خلاصه
زمینه و هدف: اغلب اوقات عفونت با انگل داخل سلولی 
توکسو پلاس��ما گوندی بدون علایم بوده و یا باعث بیماری 
بالینی خود محدود ش��ونده می گردد. با این وجود وقتی زن 
حامله به عفونت فعال توکس��و پلاس��ما مبتلا می شود انگل 
ممکن اس��ت به جنین منتقل ش��ود و جنین مبتلا به توکس��و 
پلاس��ما گوندی ممکن اس��ت سقط ش��ده و با آسیب جدی 
نورولوژنیک و کوریورتینیت مادرزادی مواجه ش��ود. اگر چه 
متدهای س��رولوژیکی  برای  تش��خیص آن موجود هس��تند 
لیکن تشخیص عفونت فعال توکسوپلاسما گوندی در اوایل 
حاملگی  همواره با چالش ها و مش��کلاتی روبرو بوده است. 
لذا هدف از این مطالعه بررس��ی اهمیت آویدیتی  IgG  در 
تش��خیص افتراقی عفونت توکسوپلاس��ما گوندی در اوایل 

حاملگی می باشد. 
متد و مواد:  تعداد 225 خانم که توس��ط متخصصین زنان 
و زایمان مش��کوک به عفونت توکسو پلاسما تشخیص داده 
ش��ده و در مرحله 4-2 ماهه اولی��ه حاملگی بودند وارد این 
 M و G مطالعه شدند. آزمایش اندازه گیری ایمونوگلوبولین
علیه توکسوپلاس��ماگوندی و IgG avidity  به روش الیزا 

اندازه گیری شدند. 
نتای��ج: خان��م ه��ای حامل��ه را ک��ه در چهار ماه��ه اول 
حاملگ��ی مورد مطالعه قرار گرفتند در س��ه گروه طبقه بندی 
 نمودی��م: گ��روه IgG+, IgM +)A(124نفر)55/1 درصد(، 
گ��روه IgG+, IgM -)B( 99  نف��ر )44 درص��د( و گروه 

IgG-, IgM +)C(  2  نف��ر )0/9 درص��د(. 55 درصد زنان 
حامل��ه از نظر ه��ردو IgG  و IgM  مثبت بودند که از بین 
این ها هم حدود 7/1 درصد آویدیتی پایین داشتند که بیانگر 
عفون��ت فعال در زنان حامله ب��ود. در این مطالعه 44 درصد 
خان��م های حامله IgG  مثبت وIgM  منفی بودندکه همگی 
آن ها آویدیتی بالا داشتند و این نشان دهنده این است که در 
جامعه ما  عفونت توکسوپلاسما در حد بالایی وجود داشته و 

زنان قبل از حاملگی با این انگل برخورد داشته اند.
بح��ث و نتیجه گیری: در مطالعه  م��ا آویدیتی پایین 7/1 
درصد بوده اس��ت و بیانگر این اس��ت که در جوامع مختلف 
هنوز بروز عفونت  توکسو پلاسما  در زنان حامله یک مسئله 
جدی است. مشاهده  45/8 درصد آویدیتی بالا در بین  گروه 
IgG+, IgM +)A(حاک��ی از آن اس��ت که ی��اIgM   نیمه 
عم��ر بالایی دارد و یا حضور  IgM   کاذب در بیماری‌های 
روماتیس��می به ط��ور کاذب آن را مثبت می کند. لذا تس��ت 
آویدیت��ی از ارزش بالای��ی برخ��وردار ب��وده ومی ت��وان  با 
تش��خیص افتراقی و به موقع  عفونت فعال  توکس��و پلاسما 

آن را  درمان نمود.
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عفونت فعال توکسو پلاسما مبتلا می شود انگل ممکن است 
به جنین منتقل ش��ود و جنین مبتلا به توکسو پلاسما گوندی 
ممکن اس��ت سقط ش��ده و با آس��یب جدی نورولوژنیک و 

کوریورتینیت مادرزادی مواجه شود. )1(
اندازه گیری ایمونوگلوبین A,M,G برای تشخیص عفونت 
اخیر توکسوپلاسما همواره با مشکلاتی مواجه بوده به طوری 
ک��ه IgG زمانی ارزش دارد که تس��ت اولیه منفی ولی برای 
 IgM بار دوم )چند هفته بعد( مثبت ش��ود. از طرفی در سرم
برای ماه ها در خون پایدار باقی می ماند. )2( همچنین فاکتور 
روماتوئیدRF س��ببIgM  مثبت کاذب می‌شود. این حقایق 
سبب می گردد که وقتی زن حامله ای برای اولین بار با تست 
Toxo IgG   بالا و IgM مثبت روبرو می گردد با مش��کل 
تش��خیص افتراقی عفونت اخیر توکس��و پلاس��ما یا عفونت 
قدیم��ی روبرو گردد. اگر تیتر بالایIgG  و IgM مثبت قبل 
از حاملگی بوده باشد جنین در مقابل توکسو پلاسما گوندی 
محافظت خواهد ش��د ولی اگر این تست ها مربوط به زمان 

حاملگی باشد جنین در معرض آسیب جدی خواهد بود.
آویدیت��ی اولی��ن ب��ار ب��ا تکنی��ک دناچوراس��یون ب��رای 
 تش��خیص  روبلوزی��س م��ادرزادی  انج��ام گرف��ت )3( اما
 در س��الHedman  ،1989  روش جدیدی را ابداع کرد که 
بر اس��اس گرایش اتصال ایمونوگلوبولی��ن ها به آنتی ژن‌های 
پلی والان توکسوپلاس��مای گوندی استوار بود و برای  افتراق 
گرایش ب��الای ایمونوگلوبولین از غلظت بالای اوره اس��تفاده 
 )Avidity( نمود که ای��ن قدرت اتصال را ام��روزه آویدیتی
Toxo IgG آویدیت��ی   ب��رای  را  روش  ای��ن  و   گوین��د 

به کار برد. )4( 
آویدیت��ی IgG در عفونت جدید توکس��و پلاس��موزیس 
)مراحل اولی��ه( کمتر بوده ولی آویدیتی IgG  قدیمی خیلی 
بالا است. طبق تحقیقات به عمل آمده امروزه آویدیتی پایین‌تر 
از 40% را دال ب��ر عفون��ت اولیه )فعال( محس��وب نموده و 
آویدیت��ی بالات��ر از 50%  را دال بر عفونت قدیمی می دانند. 
)5 و6( در مطالع��ه Yasodhara  تیت��ر پایین تر از 30% را 
 Toxo آویدیتی پایین گزارش نموده اند. )7( تیتر بالا رونده
IgG نیز می تواند در تش��خیص عفونت اخیر توکسوپلاسما 
 Toxo مفید باش��د اما مس��تلزم زمان زیاد برای تکرار  تست
IgG می باشد که می تواند برای جنین خطرات زیادی داشته 

باشد. )8(
تحقیق��ات زیادی مفید ب��ودن آویدیت��ی Toxo IgG را 
پشتیبانی کرده است که می تواند عفونت جدید )فعال بوده( به 
توکسوپلاسما گوندی را مشخص بنماید )5 و6 و7 و9 و10(. 
تشخیص عفونت و درمان به موقع علیه انگل توکسو پلاسما 
در ط��ی حاملگی ممکن اس��ت از ابتلا به عفونت و آس��یب 
جنین جلوگیری کند. )11( بنابراین در مطالعه حاضر اهمیت 
Avidity IgG در تش��خیص افتراقی عفونت توکسوپلاسما 

گوندی را در اوایل حاملگی بررسی کردیم.

مواد و روش 
بیماران: تع��داد 225 خانم حامله که توس��ط متخصصین 
زنان و زایمان مش��کوک به عفونت توکسو پلاسما تشخیص 
داده ش��ده و در مرحله 4-2 ماه��ه اولیه حاملگی بودند وارد 
این مطالعه ش��دند. این خانم های حامله توسط متخصصین 
مذکور  به درمانگاه های تخصصی بخش عفونی بیمارس��تان 
س��ینا وکلینیک ویژه دانش��گاه علوم پزش��کی تبریز و مطب 
متخصصین عفونی ش��هر تبریز ارجاع و س��پس متخصصین 
عفونی هم برای تش��خیص  فعال بودن عفونت، بیماران را به 
آزمایشگاه تشخیص طبی دکتر بنیادی ارجاع داده بودند )مهر 
 Toxo IgM  ماه سال 1386 الی مهر 1389(  مورد آزمایش

Toxo IgG ، Avidity IgG قرار گرفتند. 
سرم و آزمایش سرولوژیکی: خون بیماران در همان روز 
که به آزمایشگاه مراجعه کرده بودند تهیه و در عرض سه روز 

مورد آزمایش قرار گرفتند.
تست الیزا: سطح س��رمي آنتي بادي IgG  و  IgM علیه 
توکسو پلاسما گوندی در اوایل حاملگی در خانم های حامله 
مطابق دستورالعمل کمپانی سازنده )کیت آکون( اندازه گیری 
شدند. اندازه گیری Toxo IgG کمی بوده ولی اندازه گیری 
Toxo IgM با فرمول اندکس )با محاس��به  cut off( انجام 

شد.
آزمای��ش Avidity IgG: تعیی��ن آویدیت��ی ب��ا مت��د
   Acone و همکاران��ش و با اس��تفاده از کیت  Headmen
انجام شد. برای این آزمایش الیزایی در مرحله اول سرم بیمار 
را به میکروپلیت های پوشانده شده با آنتی ژن توکسوپلاسما 
اضاف��ه کردیم. در مرحله دوم با محل��ول غلیظ اوره واکنش 
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کمپلک��س آنتی ژن – آنتی ب��ادی را تحت تاثیر قرار دادیم و 
پس از شستشوی زیادی آنتی بادی سرم در مرحله سوم آنتی 
بادی ضد IgG نش��اندار به محیط آزمایش اضافه کردیم پس 
از واکنش لازم و شستشوی مجدد در مرحله بعدی سوبسترای 
رنگ زا ریخته و در مرحله آخر با محلول اس��ید سولفوریک 
واکنش را  متوقف کرده و جذب نوری آن ها را در طول موج  
450nm در مقاب��ل طول موج افتراقی 600nm اندازه گیری 

نمودیم. آویدتی براساس فرمول زیر محاسبه شد:

Avidity Index (%) = (OD sample treatment with Urea – OD blank)/ 
 (OD sample treatment without Urea)*100

وس��یله  ب��ه  مطالع��ه  از  آم��ده  دس��ت  ب��ه  ه��ای  داده 
و  درص��د(   – )فراوان��ی  توصیف��ی  آم��اری  روش‌ه��ای 
 محاس��به ارزش های تش��خیصی و با اس��تفاده از ن��رم افزار 

آماری )SPSS (Ver.14 مورد بررسی قرار گرفتند.
نتایج

از بین 225 خانم حامله که در چهار ماهه اول حاملگی بودند 
نتایج آزمایش آن ها را در سه گروه طبقه بندی نمودیم.

گ��روه  IgG+, IgM +)A(...124... نف��ر)55/1 درصد(، 
گ��روه IgG+, IgM -)B( ... 99... نفر)44 درصد( و گروه  

IgG-, IgM +)C( ...2 ... نفر)0/9 درصد(.
س��پس نتای��ج آویدیتی آن ها را براس��اس این س��ه گروه 
بررس��ی و آنالیز کردیم جدول شماره )1(. در گروه سوم دو 
   Toxo IgGخانم حامله وجود داشت که به دلیل  منفی بودن
 Toxo آویدیتی انجام نشد و در گروه دوم که همگی از نظر
IgM منف��ی بودند آویدیتی آن ها همگ��ی بالا بود که هر دو 

نتیجه نشان دهنده غیر فعال بودن عفونت می باشد.
Table (1) : result of  Toxo IgG, Toxo IgM, 

Avidity IgG  in early pregnancy
جدول )1(: نتایج IgG ، IgM وآویدیتی علیه  عفونت 
توکسوپلاسما گوندی در چهار ماهه اول خانم های حامله

Group CGroup BGroup A

SumIgG (-), IgM(+)IgG (+), IgM(-)IgG(+), IgM(+)Avidity

16(7.1)0(0)0(0)16(7.1)Low N(%)

202(89.8)0(0)99(44)103(45.8)High N(%)

7(3.1)2(0.9)0(0)5(2.2)Borderline N(%)

225(100)(1)(44)124(55)Sum N(%)

در این مطالعه آویدیتی در س��ه گ��روه طبقه بندی گردید: 
1- آویدیت��ی پایین،  کمت��ر از 40، 2- آویدیتی بالا، بیش��تر 
از  60، 3-  حد مرزی، مس��اوی یا کمتر از 60 و مس��اوی یا 

بیشتر از 40.
بحث

برای تش��خیص عفونت توکسوپلاس��ما گوندی آزمایش  
IgG منف��ی قب��ل از حاملگی وIgG  مثب��ت بعد از حاملگی 
اهمی��ت زیادی دارد اما  به ندرت زنان قبل از حاملگی برای 
تس��ت های ت��ورچ غربالگ��ری مراجعه می کنن��د و معمولا 
خانم‌ه��ای حامله بع��د از حاملگی  برای کنترل به پزش��ک 
متخص��ص مراجعه می کنن��د و لذا آزمای��ش آویدیتی برای 
تش��خیص عفونت فعال توکسوپلاسما گوندی ارزش بالایی 

دارد.
در این مطالع��ه 44 درصد خانم های حاملهIgG  مثبت و
IgM  منفی بودندکه همگی آن ها آویدیتی بالا داشتند و این 
نشان دهنده این است که در جامعه ما  عفونت توکسوپلاسما 
در ح��د بالایی وجود داش��ته و زنان قب��ل از حاملگی با این 
انگل برخورد داش��ته اند. همچنین در دو الی چهار ماهه اول 
  IgM و IgG حاملگ��ی 55 درصد زنان حامله از نظر هر دو
مثب��ت بودند که از بین اینها هم ح��دود 7/1 درصد آویدیتی 
پایین داش��تند که بیانگ��ر عفونت فعال در زن��ان حامله بود.  
عفونت فعال و یا 7/1 درصد بروز عفونت توکسوپلاسما در 
جامع��ه ما در عصر حاضر که خانواده ها به س�المت خود و 
فرزندانشان اهمیت می دهند می تواند یک هشدار به مدیران 
س�المت کش��ور باش��د چرا که تولد بچه ه��ای معلول مثل 
کوری مادرزادی، میکروسفال و عقب مانده ذهنی بار سنگین 
اقتصادی و اجتماعی به خانواده و کش��ور می تواند وارد کند. 
از طرفی ارزش بالای آزمایش آویدیتی را نش��ان می دهد که 
می توان به آس��انی عفونت فعال بیماری را تشخیص ودرمان 
نمود. ب��ه طوری که در این مطالعه با تش��خیص و درمان به 
موقع  عفونت فعال به غیر از یک مورد که خود بیمار از ترس 
اقدام به سقط جنین نموده بود بقیه درمان 
شده و بعد از 6 ماهگی آزمایش آویدیتی 
هم��ه آن ها ب��الای  62 درصد گردید که 
موفقیت درمان را در رابطه با این عفونت 

نشان می دهد.
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مطالعات گوناگون تیتر آویدیتی را متفاوت گزارش نموده‌اند 
از جمله در یک بررسی به سال 1997 آویدیتی پایین را  کمتر 
از 20 درصد )1( و  Joynson و Yasodhara آن را کمتر 
از 30  درص��د )2 و3( و Ermanno کمت��ر از 40 درص��د 
)12( و  Françoise بررس��ی کمت��ر از 50 درصد )9( بیان 
ک��رده اند ما هم در این مطالع��ه آن را کمتر از 40 درصد در 

نظر گرفته ایم.
در مطالع��ه ای به س��ال 2004 روی 37 زن حامل��ه در اوایل 
حاملگی میزان آویدیتی پایین را 10/8 درصد  وآویدیتی بالا 51/2 
درصد  پیدا کرده اند )5( که در مطالعه ما هم آویدیتی پایین 7/1 
درصد بوده است و بیانگر این است که در جوامع مختلف هنوز 

بروز عفونت  توکس��و پلاس��ما در زنان حامله یک مسئله جدی 
اس��ت. در اغلب مطالعات تعداد نمونه ه��ا کمتر از یک صد زن 
حامل��ه بوده ولی نمونه ه��ای  مطالعه ما 212 زن حامله در اوایل 

حاملگی بوده است  که بر اهمیت آن  می افزاید.  
نتیجه گیری 

بی��ن در  ب��الا  آویدیت��ی  درص��د   45/8  مش��اهده 
 گروهIgG+, IgM +)A(. حاکی از آن است که یا IgM  نیمه 
عم��ر بالایی دارد و یا حض��ور  IgM   کاذب در بیماری‌های 
روماتیسمی به طور کاذب آن را مثبت می کند. لذا تست آویدیتی 
از ارزش بالایی برخوردار بوده و می توان با تشخیص افتراقی و 

به موقع  عفونت فعال  توکسو پلاسما آن را  درمان نمود.
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