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 چكيده

تعيـين تـأثير تجـويز     عه،هدف از اين مطال. رود به شمار مي و مهم در دوره نوزادي يكي از مشكلات شايع ،زردي :زمينه و هدف

تـوأم بـا    از طريق مقايسه تـأثير نوردرمـاني بـه تنهـايي و نوردرمـاني      دار سولفات روي خوراكي بر زردي نوزادي غير عارضه

 .  بودتجويز همزمان سولفات روي خوراكي 
  

روزه مبـتلا بـه زردي غيـر     7تـا   2 رسـيده  نـوزاد  78 بر روي دوسوكور، يني تصادفيكارآزمايي بال مطالعه اين: روش بررسي

از طريـق تخصـيص تصـادفي     نـوزادان . انجـام شـد   ياسوج) ع(در بخش نوزادان بيمارستان امام سجاد دار بستري شده عارضه

عنـوان  ه ب ـ ينوردرمان گروه كنترل،در . نوزاد تقسيم شدند 38شامل  كنترلنوزاد و گروه  40شامل  آزمودنيبه دو گروه بلوكي 

سولفات روي خوراكي بـه   ،يعلاوه بر انجام نوردرمان ،آزمودنيانجام و در گروه  ييبه تنها ينوزاد يروش متداول درمان زرد

 12سـاعت،   6سـرم در شـروع درمـان،     تـام  روبين بيليسطح . روز داده شد 5به مدت  گرم روزانه روي المنتال ميلي 10صورت 

ي اــ ـه داده .گيـري شـد   چنـين يـك هفتـه بعـد از تـرخيص انـدازه       از شروع درمان، زمان تـرخيص و هـم   ساعت بعد 24 و ساعت

مكـرر   يهـا  يري ـبـا انـدازه گ   انسي ـوار زيمستقل و آزمون آنـال  يآزمون ت ،مجذور كايآزمون با استفاده از  هدــشآوري  عــجم

 .شدند ليتحلو  هيتجز

  

درصـد   ،ميـزان هموگلـوبين  ، تولـد  هنگـام  وزن ،سـن  ،از نظـر جـنس  ل در زمان شـروع مطالعـه،   گروه آزمودني و كنتر :ها يافته

 يهـا  يريگ با اندازه انسيوار زيآزمون آنال ).p<05/0(همسان بودندسرم تام و ميزان بيليروبين  G6PDآنزيمنقص  ،رتيكولوسيت

چنـين يـك    از شروع درمان، زمان ترخيص و هم دساعت بع 24 وساعت  12ساعت،  6 در سرم روبين ميزان بيلينشان داد  مكرر

چنـين متوسـط    هـم  ).p<05/0(دار آماري برخـوردار نبـود   يتفاوت معن ازگروه كنترل  ودني گروه آزمودر  هفته بعد از ترخيص

 ).p<05/0(دار آماري نداشت ينيز تفاوت معن زمان بستري در دو گروه
  

روبـين را   سـطح بيلـي   تواننـد  روبـين مـي   كبدي بيليـ   اي ق مهار گردش رودههاي خوراكي روي از طري اگر چه نمك :گيري نتيجه

انسـاني در مـورد تـأثير     هـاي  هعلت كمبود مطالع ـ به. ثر نيستندؤاما احتمالاً در درمان زردي فيزيولوژيك نوزادي م ،كاهش دهند

  .شود ه ميتكميلي بيشتري توصي هاي همطالع ،هاي خوراكي روي بر انواع مختلف زردي نوزادي نمك

  

  سولفات روي ،فتوتراپي ،هايپربيليروبينمي :كليديهاي  واژه
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 مقدمه

پديـده   يككه  )Neonatal Jaundice(زردي نوزادي

طـي هفتـه    رايج درو غير قابل پيشگيري  فيزيولوژيك

درصـد نـوزادان    60 در و محسـوب شـده   اول زندگي

ــيده  ــوزادان  80و )Term newborn(رســ ــد نــ  درصــ

در اثـر تجمـع   ، مشاهده شده )Preterm newborn(زودرس

كـه محصـول    )Bilirubin(وبـين ر بيلـي  پوستي رنگدانـه 

اســت ايجــاد    )Heme catabolism(هــم  تجزيــه نهــايي  

 ). 1ـ3(شود مي

روبين بـه صـورت فيزيولوژيـك     هرچند بيلي 

امـا   ،كنـد  را ايفا مي )Antioxidant(اكسيدان نقش يك آنتي

رسوب و  )unconjugated(روبين غيرمستقيم افزايش بيلي

بخـش   در ويژهه بافت باين  آسيب و در بافت مغز آن

كـرن   موجبـات  ،)Basal ganglia(مغـز  يا قاعده يها عقده

كـه   هرا فـراهم آورد  در نوزادان )kernicterus(ايكتروس

ــزايش ــل توجــه مــرگ و م ضــمن اف ــقاب ــوزادان ري  ،ن

   مـــدت ماننـــد فلـــج    يطـــولان يعـــوارض عصـــب 

ــز ــنوا، )Cerebral palsy(يمغ ــم ش ــ ييك  يعصــب يحس

)Sensorineural hearing loss(،   يمشـكلات فكـر)Intellectual 

difficulties( ــ ــد ريخأو تـ در را  )Developmental delay( رشـ

 .)2و4(نمايد ميه ايجاد زنده ماندنوزادان 

ــوارض   ــراي پيشــگيري از ع ــورد اشــارهب  ،م

هـاي   مراقبـت تحـت   حتمـاً  دباي نوزادان مبتلا به زردي

روبين غير  از رسيدن غلظت بيليقرار گيرند تا پزشكي 

بــه ســطحي كــه در آن ممكــن اســت ســميت  مســتقيم

ــبي ــد رخ )Neurotoxicity(عصـ ــوددهـ ــوگيري شـ . ، جلـ

، براي رسيدن به اين هـدف  روش درمانيترين  متداول

نـور   شتـاب  بوده كه در آن بـا  )Phototherapy(درماني نور

غير مسـتقيم   نيروب يليب ،نوزادبه  ديشد ديسف اي يآب

 تبـديل شـده و   محلول در آب )Isomer(هاي هم تركيب به

بـدن نـوزاد    ازكبـد   به وسيله ،صفرا ترشح در پس از

 ).3و5(شود مي دفع

 ايـن  عـلاوه بـر   دهنـد كـه   مـي نشان  ها هطالعم

تـا  ، كه درمـان انتخـابي زردي نـوزادي اسـت    مداخله 

درمـان زردي  بـراي   ديگري نيز متعددكنون مداخلات 

ايمونـو گلوبـولين   اسـتفاده از  انجام شده كـه   ينوزاد

 Blood( تعـويض خـون  ، )Intravenous immunoglobulin(وريدي

exchange( ،تزريق آلبومين)Albumin(، كلـوفيبرات جويز ت 

)Clofibrate(، ــار ــوفلاوير ،)Agar(آگـــ  ،)Riboflavin(نيبـــ

ــتيرامين ــيرين، )Colestiramina(كلســـ  ،)Glycerin(گليســـ

، )Charcoal( چـاركول  ،)Metaloporphyrin( هـا  متالوپورفيرين

، شيرخشـت عنـاب،  ، )D-Penicillamine(پنسـيلامين  ـ ـ دي

ــيرين ب ــانشــ ــه  يــ ــاه درمنــ ــتفاده از ، و گيــ اســ

ــاتيئهوم ــت  )Homeopathy(وپـ ــه و حجامـ ــااز جملـ  آنهـ

 نييپـا نظيـر   يهاي از طريق مكانيسم محسوب شده كه

ــيآوردن ب ــ يل خــون از طريــق آزاد در گــردش  نيروب

كاهش توليـد   خروج خون از بدن نوزاد و تعويض آن،

هـم، افـزايش دفـع     روبين از طريـق مهـار تجزيـه    بيلي

كـاهش  ، هـاي كبـدي  القـاي آنـزيمبين از طريق رو بيلي

كـاهش  از طريق  غير مستقيم روبين سطح سرمي بيلي

بـه   مواد غير قابـل جـذب   اتصالدر اثر اي  جذب روده

جـذب كننـده    تاتصـالا  شيافزايا  روبين در روده بيلي

ــيب ــ يل ــدر جر نيروب ــز  خــون اني ــاهش جــذب و ني ك

اي  رودهمهـار چرخـه   واسـطه  ه روبين ب ـ بيلي اي روده
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روبـين غيـر    تجمع بيلي و افزايش از ،)Enterohepatic(كبدي

زردي ســـبب درمـــان  و ممانعـــت نمـــوده مســـتقيم

 .)3و6ـ8(شوند مي

روبــين بــا  بيلــي )Serum(تغييــر ســطح ســرمي

ي از ـــــ ـيك دي،ـــ ـكب ـ اي مكانيسم مهار چرخه روده

يند بهبود زردي آتأثيرگذار در فردرماني هاي رويكرد

پيشين، با اسـتفاده از   هاي همطالع وده كه درب نوزادان

يكـي   .اسـت  واقع شدهمداخلات گوناگون مورد توجه 

هـاي خـوراكي روي    از اين مداخلات، استفاده از نمـك 

بــر كــاهش ســطح ســرمي  اثــر بخشــي آنبــوده كــه 

انـدك و محـدود حيـواني و     هاي همطالع روبين در بيلي

   .انساني مورد بررسي قرار گرفته است

انجــام شــده بــر روي حيوانــات هــاي  همطالعــ

بـه   )Zn(نقش احتمـالي روي علاوه بر  كهاند  نشان داده

 سـوخت و سـاز  هاي فعال در  نزيمآ كوفاكتور عنوان

تواند بـه عنـوان    مي اين عنصراز يك سو، ، روبين بيلي

اي ه ـ گلبـول  تخريـب از  مـانع  ،اكسـيدان  آنتي عامل يك

جـذب   بـا  آن هـاي  نمـك از سـوي ديگـر    شده و  قرمز

سـطح سـرمي    ،هـا  دفـع آن  و مسـتقيم وبـين غير ر بيلي

 خوراكي تجويزهمچنين  .دنده ميبين را كاهش رو  بيلي

ســبب ، مــوش بــزرگ آزمايشــگاهيدر  هــا نمــكايــن 

ترشح كاهش روبين از طريق  كاهش سطح سرمي بيلي

ــه  ــن رنگدان ــار و م اي ــه رودهه ــدياي  چرخ ــده  كب ش

  .)9ـ12(است

آن است كه  اكي ازانساني ح هاي هنتايج مطالع

 سـندرم گيلبـرت   مبتلايان به درروي خوراكي  تجويز

)Gilbert syndrome( ــاهش ــبب كـ ــطح سـ ــرمي سـ  سـ

 گلوكونـات روي خـوراكي   اما تجويز ،شدهروبين  بيلي

را  زردي نـوزادي  دار يعن ـم كاهش، در هفته اول تولد

 ).13و14(ايجاد ننموده است

بـا عنايـت بـه مـوارد پيشـگفت و از آنجـا كــه       

عـلاوه بـر   روي انـد كـه    پيشين نشان داده هاي هطالعم

يكـي از مـواد   روبـين،   تأثير كاهشي سطح سرمي بيلي

در  بـوده و معدني مـورد نيـاز جهـت رشـد و تكامـل      

داشـته و از بـين   دخالـت  مسيرهاي اصلي متـابوليكي  

سـولفات  هاي خـوراكي ايـن عنصـر مشـتمل بـر       نمك

ــپارتات ــتات روي و آسـ  روي، گلوكونـــات روي، اسـ

روبين غير مسـتقيم   بيلي جذبدر  سولفات روي ،روي

، لـذا ايـن مطالعـه بـا     )14و15(مفيـدتر اسـت  دفع آن  و

تجويز سـولفات روي خـوراكي بـر    هدف تعيين تأثير 

   .ه استانجام شد دار زردي نوزادي غير عارضه

 

   بررسيروش 

 ،دوسـوكور  در اين كارآزمايي باليني تصادفي

كي بر زردي نوزادي تأثير تجويز سولفات روي خورا

درماني بـه   از طريق مقايسه تأثير نور دار غير عارضه

زمان سـولفات   تجويز همتوأم با  تنهايي و نوردرماني

روزه مبـتلا   7تا  2 رسيده نوزاد 78روي خوراكي در 

بيمارستان  در به زردي غير عارضه دار بستري شده

 .مورد بررسي قرار گرفت ياسوج) ع(امام سجاد

ــدر ا ــول م نيـ ــتفاده از فرمـ ــا اسـ ــه، بـ  طالعـ

n>k(p1q1+p2q2)/∆
عنـوان  ه ب p2 و p1با در نظر گرفتن  و  2

 q1=1-p1 سه،يمفروض در دو گروه مورد مقا يها نسبت

حجم نمونه بر فرمول  يثابت برا بيضر kو  q2=1-p2 و
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نـوع   يو با لحاظ نمودن احتمال خطا اساس آلفا و بتا

 α4  برابر با )β(تاو فرض نمودن ب 05/0معادل  )α(اول 

را  درصــد  80بـوده و تــوان آزمـون    2/0كـه معــادل  

بر اسـاس   7/8معادل  k منظور نمودن د،ينما مي جاديا

 يهـا  فرمـول  يبـرا  kثابـت   بيمراجعه به جدول ضـر 

، )16(حجــم نمونــه و لحــاظ نمــودن آزمــون دوطرفــه

مفروض  يها نسبت يعدد ردامقترين  بزرگ يجاگذار

 هـاي  هبـر اسـاس مطالع ـ   سـه يمـورد مقا  هدر دو گرو

 25 زشيــو در نظــر گـرفتن احتمــال ر  )9ـــ14(نيش ـيپ

هـر   ينفـر بـرا   48حجم نمونه لازم معـادل   ،يدرصد

 .زده شد نيگروه تخم

تولد پس از اتمام هفته سي و هفـتم بـارداري،   

گـرم   2500بيشـتر از  مساوي يا وزن برخورداري از 

ــد در  ــان تول ــن زم ــودن س ــا  2 ، دارا ب ــيروز 7ت ، گ

 15بالاتر از  )Total(روبين تام بيليورداري از سطح برخ

 بـر بخش نوزادان  و بستري در ليتر گرم در دسي ميلي

بـه عنـوان   درمـان زردي   هاي استانداردمعياراساس 

ــه ورود بــه يهــا مــلا ك و  در نظــر گرفتــه شــد نمون

نيـاز بـه تعـويض    شـامل   نمونـه  معيارهاي خـروج از 

و  تــروسبــروز عــوارض زردي مثــل كــرن ايك، خــون

ــر از زردي هــاي بيمــاريبــروز ، تشــنج  ديگــر بــه غي

ــر  ــوزادي نظي ــاري ؛ن ــوني   بيم ــاي عف ــله ذات  ؛از قبي

ــه ــون ،)Pneumonia(الري ــت خ ــتع ،)Septicemia(عفون  فون

ــاري   تو مننژيــــ )Urinary tract infection(ادراريمجــ

)Meningitis(،  ــون ــد خ ــاهش قن ــتلالات ، )Hypoglycemia(ك اخ

ــي ــر )Electrolytic( الكتروليتــ ــيم   نظيــ ــاهش كلســ كــ

روبين مسـتقيم   ، افزايش سطح بيلي)Hypocalcemia(خون

جهت ورود نوزاد به مطالعه يـا   رضايت والدين مو عد

 .بودوي از مطالعه  تمايل آنها جهت خروج

كليـات طـرح   در اين مطالعه، ابتدا ضـمن بيـان   

واجد شرايط ورود به نمونه كـه   نوزادانبراي والدين 

ايـن  توضـيح  و  خروج از نمونه بودنـد  يفاقد معيارها

شـود   مـي داده  شـركت  پژوهشيدر  امر كه نوزاد آنها

كه به طور تصادفي ممكن است در يكـي از دو گـروه   

در نـوزاد   عدم شركتو  دقرار گير كنترلو  آزمودني

ــن مطالعــه هــيچ مــانعي جهــت دريافــت خــدمات و    اي

 نخواهــد كــرد،درمــاني ايجــاد معمــول  هــاي مراقبــت

سـپس،  . اخذ گرديـد  آنهاآگاهانه كتبي از  نامه رضايت

نوزاد از طريق تخصيص بلوكي تصادفي بـه   48تعداد 

گـروه كنتـرل   بـه   و بـه همـين تعـداد    آزمـودني گروه 

 .اختصاص يافت

ــه تصــادف صيعــلاوه بــر تخصــ ي نــوزادان ب

و كنترل كه سبب افزايش احتمـال   آزمودنيهاي  گروه

 ،روه خواهد شـد اي بين دو گ همساني متغيرهاي زمينه

قبل حصول اطمينان از مشابهت دو گروه،  در راستاي

 ــ ــه، برخ ــياز و ياز شــروع مداخل ــا يژگ ــجمع يه  تي

دو گـــروه  بـــين رگـــذاريتأث يرهـــايو متغ يشـــناخت

بدين منظـور عـلاوه    .مقايسه گرديدو كنترل  آزمودني

 هاي جمعيت شناختي و سوابق مـرتبط،  بر ثبت ويژگي

ز تمامي واحدهاي پژوهشي، در بدو ورود به مطالعه، ا

 ،تـام  روبين سرمي بيليسطح  تعيين جهت خون نمونه

تعيـين   ،)Direct coombs test(تست كومبس مستقيمانجام 

ــدازه)Reticulocyte count(رتيكولوســيتدرصــد  ــري  ، ان گي

 و تشخيص نوزاد Rhتعيين گروه خوني وهموگلوبين، 
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فســـــفات  6گلـــــوكز  آنـــــزيم بيمـــــاري نقـــــص

 خـون نمونـه   ان آنها نيزو از مادر )G6PD(دهيدروژناز

 .شد گرفته RHجهت تعيين گروه خوني و

 در راسـتاي دسـتيابي بـه    به دنبـال ايـن امـر،   

اهداف اختصاصي مطالعه و نيز رعايت نكـات اخـلاق   

عنـوان درمـان   ه پژوهشي مبني بر انجام نوردرماني ب

جهـت  مجـامع علمـي    بـه وسـيله  پذيرفته شـده   اصلي

 كنتـرل،  هدر گروكنترل، و  آزمودني تمامي افراد گروه

ــ ــداول درمــان زردي ه نوردرمــاني ب عنــوان روش مت

عـلاوه   ،آزمـودني گروه در انجام و  به تنهايي نوزادي

ــر  ــاني،انجــام ب ــولاز  نوردرم ــك  درصــد 2/2محل نم

ميلـي   5 حـاوي سولفات روي هفت آبـه در آب مقطـر   

داروساز تهيـه   به وسيلهسي كه  سي هر درروي گرم 

بـار در روز معـادل    2سي سي  1 ميزانبه ، دشده بو

بـراي نـوزادان   روز  5گرم روزانـه بـه مـدت     ميلي 10

مقدار با ميزان پذيرفتـه شـده درمـاني    اين  .تجويز شد

ــه  ــا ك ــوده و از آنج ــق ب ــن عنصــر منطب در ســاير  اي

 و )13(مطالعات انساني نيز مورد استفاده قرار گرفـت 

لـذا   ،هشـناخته نشـد   آنعارضه جـانبي مهمـي بـراي    

 .باشـد  مـي بلا اشكال اخلاق طب و  تجويز آن از منظر

ايــن طــرح در كميتــه اخــلاق دانشــگاه علــوم پزشــكي 

  .ياسوج به تصويب رسيده است

گيـري آغـازين از كليـه نـوزادان      نمونه پس از

و كنتـرل و شـروع مداخلـه در     آزمـودني گروه هـاي  

 سـاعت  24و  12، 6در مقاطع زمـاني  ، آزمودنيگروه 

زمان تـرخيص و يـك هفتـه    در  شروع مطالعه،بعد از 

 مجدد گيري با نمونهنيز  بعد از ترخيص از بيمارستان

سـطح   و كنترل، آزمودنيهاي  از تمامي نوزادان گروه

  .تعيين و ثبت گرديد روبين تام سرمي بيلي

ــه    ــت ك ــر اس ــايان ذك ــئول  ش ــتاران مس پرس

گيــري و ارزيــابي كننــدگان پيامــدها كــه شــامل  خــون

كودكـان   متخصـص پزشـكان   زمايشـگاه و كاركنان آ

 يـا كنتـرل   آزمـودني به گـروه   نوزادان تعلق بودند، از

  .اطلاع نداشتند

ســطح ســرمي  تعيــين در ايــن مطالعــه جهــت

 دستگاهدو  از )Clot(خون لختهبه روش  تام روبين بيلي

 Automatic  با عناوين بيمارستان هدر آزمايشگا مستقر

biochemistry analyzer(BT1000)   ساخت شـركت ايتاليـايي 

Biotecnica Instruments و Technicom RA-1000 Analyzer 

  .ساخت شركت تكنيكوم استفاده شد

سـرم بيمـار بـا محلـول ديـازو       ،در اين روش

)Diazotized 2,4-dichloroaniline(  ــده و ــوط شـــ مخلـــ

تبديل شـده   )Azobilirubin(روبين روبين به آزوبيلي بيلي

شـود   گيري مي اندازه )Photometry(و به روش فتومتري

گـرم بـر    بـه صـورت ميلـي    تـام روبـين   بيلـي  سطح و

  .گردد ليتر گزارش مي دسي

هـاي   نوبت درتام  روبين سطح بيلي كه از آنجا

با دو دو كارشناس مختلف  به وسيله گوناگون،كاري 

ــاوت ــوق دســتگاه متف ــذكر  ف ــين آزمايشــگاه  درال تعي

ــز  شــد، مــي ــايي اب ــذا بررســي پاي مشــاهده گــر  ار ول

بـدون آن كـه كارمنـدان     بدين منظـور، . ضروري بود

 13نمونـه از   13عـداد  ت آزمايشگاه در جريـان باشـند،  

نوزاد در طي سه روز گرفته شد و هـر نمونـه بـه دو    

هـاي   در شـيفت  ،هاي حاصله نمونه .قسمت تقسيم شد
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حاصـل از   نتـايج  ومختلف به آزمايشگاه ارسال شـد  

 ــ دو دســتگاه ــورد اشــاره ك ه از ســوي كارشــناس م

ــتفاده از    ــا اس ــود ب ــده ب ــلام ش ــه اع ــون  مربوط آزم

از  مـورد ارزيـابي قـرار گرفـت و     همبستگي پيرسون

 )r=  824/0وp =001/0( آنجـا كـه نتـايج ايـن آزمـون     

 ،بود هنتايج حاصل دار بين همبستگي معني وجود يدؤم

قـرار   مـورد تأييـد  گـر   و مشاهده بنابراين پايايي ابزار

  .گرفت

 3سازد در حين انجام مطالعه،  ميشان خاطر ن

نوزاد از گروه كنترل بـه   4و  آزمودنينوزاد از گروه 

 آزمـودني نوزاد از گروه  4،نياز به تعويض خوندليل 

جهـت   والـدين نوزاد از گروه كنترل به دليل تمايل  6و 

 آزمـودني نوزاد از گـروه   1خروج نوزاد از مطالعه و 

از . مطالعـه خـارج شـدند    از الريـه  ذات به دليل ابتلا به

هــا از ميــزان ريــزش  آنجــا كــه تعــداد ايــن خروجــي 

 و بيني شده در محاسبه حجم نمونه بيشتر نبـود  پيش

، لــذا مــورد تهديــد قــرار نگرفــتنمونــه حجــم كفايــت 

  . حذف شد از مطالعهنوزادان  هاي مربوط به اين داده

ــ ــب ب ــروج  دين ترتي ــا خ ــروه   8ب ــوزاد از گ ن

ــودني ــوزاد ا 10و  آزم ــروه ن ــرل،ز گ ــاي كنت  داده ه

نوزاد در  38و  آزمودنينوزاد در گروه  40مربوط به 

افـزار   بـه كمـك نـرم    وارد رايانـه شـده و   كنترل گروه

و پـس از تأييـد برخـورداري     20ويرايش SPSSآماري 

متغيرهاي مورد مطالعه از توزيع طبيعي با استفاده از 

 ،)Kolmogorov–Smirnov(آزمون كولمـوگروف اسـميرنف  

ا استفاده از آمار توصيفي؛ نظيـر فراوانـي، ميـانگين،    ب

مجـذور  انحراف معيار و آمار استنباطي نظير آزمـون  

بـا   آنـاليز واريـانس   آزمون، آزمون تي مستقل و كاي

  .شدند تحليلو  تجزيه  اندازه گيري هاي مكرر

  

  ها يافته

نـوزاد   78هاي مربـوط بـه    در اين تحقيق، يافته

 2500با وزن مساوي يا بيشتر از روزه  7تا  2 رسيده

دار بسـتري شـده در    گرم مبتلا به زردي غير عارضـه 

 1391ياسوج از شهريورماه ) ع(بيمارستان امام سجاد 

تحليـل   و مورد بررسي و تجزيه 1391لغايت اسفندماه 

درصد نوزادان پسر و  4/49گرفته كه از اين ميان  قرار

از ) درصـد  6/52(نفر آنـان   41مابقي آنان دختر بوده، 

بـه  ) درصـد  4/47(نفر آنان  37طريق زايمان طبيعي و 

 .اند شده متولد وسيله سزارين

كننـدگان   سن شركتو انحراف معيار ميانگين  

روز و ميـانگين و انحـراف    5/4 ± 5/1در اين مطالعـه،  

گـرم بـوده    3109± 522  معيار وزن هنگام تولد آنـان 

تصـادفي   بـاليني ي يهاي اين كارآزمـا  ساير يافته. است

هـا در دو   در زمينه خصوصـيات آزمـودني   دوسوكور

 شـده ه ي ـارا 2و  1در جـداول  و كنترل  آزمودنيگروه 

به صورت ميـانگين   ، متغيرهاي كمي1در جدول . است

 شده گزارش )ميانگين ±انحراف معيار(و انحراف معيار

ــا در   ــاوت آنه ــروه و تف ــودنيدو گ ــا   و آزم ــرل ب كنت

  .شدي مستقل مقايسه ت نآزمواستفاده از 

 آزمودني دو گروهبين  ،بر اساس اين آزمون 

سن مادر هنگام ، سن نوزادو كنترل در متغيرهاي 
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تولد، هنگام  نوبت بارداري، تعداد زايمان، وزن ،زايمان

و سطح سرمي  رتيكولوسيت درصد ،هموگلوبين زانمي

دار آماري  يتفاوت معن ،روبين تام در بدو مطالعه بيلي

به بيان ديگر، نوزادان گروه  ).p<05/0(مشاهده نشد

و كنترل از نظر متغيرهاي كمي پيشگفت  آزمودني

  .ندسان بود هم

بـه صـورت   متغيرهاي كيفي  اطلاعات توصيفي

و  گـزارش شـده   2 لجـدو در  مطلـق و نسـبي   فراواني

كنترل بـا اسـتفاده    و آزمودنيتفاوت آنها در دو گروه 

  .قرار گرفته است سهيمورد مقا كايمربع  از آزمون

 نوع زايمان، بين جنسيت، ،بر اساس اين آزمون

 ،G6PD آنـزيم  تغذيـه نـوزاد، نقـص   د، گروه خوني نوزا

پـارگي زودرس   سابقه ديابت بارداري، سابقه عفونـت، 

سـابقه   ،هاي جنيني، سابقه زردي در نـوزاد قبلـي   پرده

خـون   سابقه تعـويض  دريافت فتوتراپي در نوزاد قبلي،

گروه  در نوزاد قبلي، سابقه مصرف دارو در بارداري،

ــادر  ــوني م ــازگاري ،خ ــازگاري Rh ناس ــروه  و ناس گ

ــوني ــي  )ABO(خـ ــاوت معنـ ــاهده   تفـ ــاري مشـ دار آمـ

  ).p<05/0(نشد

 يهـا  يري ـگ بـا انـدازه   انسي ـوار زيآزمون آنـال 

ه شـده  ي ـارا 1و نمودار  3كه نتايج آن در جدول  مكرر

 6 در روبــين ســرم بيلــيميــزان اســت، نشــان داد كــه 

از شـروع درمـان،    ساعت بعد 24 وساعت  12ساعت، 

در  چنين يك هفته بعد از تـرخيص  زمان ترخيص و هم

دار  يتفــاوت معنــاز  گــروه كنتــرل ودني گــروه آزمــو

شـايان ذكـر اسـت     ).p<05/0(آماري برخـوردار نبـود  

گــروه آزمــودني،   متوســط تعــداد روز بســتري در  

روز  63/1±85/0ه كنتـرل،  و در گرو روز 73/0±83/1

دار آمـاري،   يآزمـون تـي مسـتقل در سـطح معن ـ    . بود

تفاوتي را بـين ميـانگين زمـان بسـتري بـين دو گـروه       

 ).p<05/0(آزمودني و كنترل تأييد ننمود

  

  

  

  مطالعه شروع هنگام كنترلو  آزمودنيدو گروه  متغيرهاي كمي بين و انحراف معيار ميانگين مقايسه: 1جدول 
  

 سطح

 ني داريمع
 تي آماره

 ها گرو ه
  متغيرها

 )40=تعداد  ( آزمودني )38= تعداد(كنترل

0/43 NS* 0/785 4/45±1/27 4/  روز بر حسب شبانهنوزاد سن  1/80 ± 73

0/31 NS -1/021 29/  سالحسب  سن مادر بر 6/12 27/89± 5/54 ± 26

0/15 NS -1/446 2/29± 1/39 1/9± 0/96 نوبت بارداري 

0/38 NS -0/877 2/05± 1/33 1/  تعداد زايمان 0/93 ± 83

0/94 NS -0/069 3113/16± 471/58 3105 ± 572 بر حسب گرم وزن تولد 

0/08 NS -1/737 16/76± 1/81 15/  هموگلوبين  2/59 ± 87

0/07 NS 1/847 0/81± 0/22 1/13± 0/98 رتيكولوسيت درصد 

0/34 NS 0/946 17/ 24 ± 2/17 17/  طح سرمي بيلي روبين تام س 2/24 ± 72

    *NS: Not Significant 
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 هنگام شروع مطالعه كنترلو  آزمودنيدو گروه  نيب يفيك يرهايمتغفراواني مطلق و نسبي  سهيمقا: 2جدول 

  سطح

 معني داري

مجذور 

 كاي

 گرو هها
 متغير سطح

 ) 40=تعداد ( آزمودني  )38= تعداد(كنترل

0/57 NS* 0/32 
 مؤنث (%53/8)22 (%47/4)18

 جنسيت
 مذكر (%46/2)18 (%52/6)20

0/642 NS 216/0  
21(% 3/55  طبيعي (%50)20 (

 ايمانزنوع 
 سزارين (%50)20 (44/7%)17

1/000 NS 0/006 
  سابقه  دارد (%10)4 (%10/5)4

 ندارد (90%)36 (89/5%)34 ديابت بارداري

0/892 NS 0/01 
  بقه سا دارد (%25)10 (%23/7)9

 ندارد (75%)30 (76/3 %) 29 عفونت بارداري

1/000 NS 0/29 
  پارگي زودرس  دارد (%5)2 (%2/6)1

 ندارد (95%)38 (97/4%)37 پرده هاي جنيني

0/901 NS 0/015 
  سابقه زردي در دارد (%22/5)9 (%23/7)9

 ندارد (77/5%)31 (76/3%)29 نوزاد قبلي 

0/685 NS 0/164 
  سابقه فتوتراپي در  دارد (%15)6 (%18/4)7

 ندارد (85%)34 (81/6%)31 نوزاد قبلي

1/000 NS 0/96 
سابقه تعويض خون در  دارد (%2/5)1 (%0)0

 ندارد (97/5%)39 (100%)38 نوزاد قبلي

0/691 NS 0/15 
  سابقه مصرف دارو  دارد (%17/5)7 (%21/1)8

داردن (82/5%)33 (78/9%)30 در بارداري  

0/16 NS 3/66 

 شير مادر (%95)38 (%81/6)31

 شير خشك (2/5%)1 (5/3%)2 نوع تغذيه نوزاد

 هردو (%2/5)1 (%13/2)5

1/000 NS 0/003 
 دارد (%2/9)1 (%2/6)1

 Rhناسازگاري
 ندارد (%97/1)34 (%97/4)37

0/655 NS 0/19 
 دارد (%24/2)8 (%28/9)11

 ABOناسازگاري
 ندارد (%75/8)25 (%71/1)27

0/670 NS 0/27 
 دارد (%8/3)3 (%5/3)2

G6PD نقص 
 ندارد (%91/7)33 (%94/7)36

          *NS: Not Significant 

  

 كنترل وآزمودني سرم در دو گروه تام  وبيني رسطح بيل )Mean± S.D(ميانگين و انحراف معيار مقايسه  :3جدول 

 سطح

 داري معني

 ي مطالعهها گرو هوبين تام سرم بر حسب ميلي گرم در دسي ليتر در ميزان بيلي ر
  زمان اندازه گيري سطح بيلي روبين تام

 )40=تعداد (  آزمودني )38=تعداد ( كنترل

0/71 NS* 

پس از شروع مطالعه ساعت 6 15/98±2/81 16/06±2/57  

پس از شروع مطالعه ساعت 12 14/18±2/22 13/86±2/36  

پس از شروع مطالعه ساعت 24 11/63±2/3 11/54±2/16  

 هنگام ترخيص  10/31±1/41 10/36±1/57

 يك هفته بعد از ترخيص 9/5±3 9/73±2/4

            *NS: Not Significant 
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 كنترل و آزمودنيدر دو گروه سرم تام  سطح بيلي روبينو انحراف معيار  ميانگينمقايسه  :1نمودار 

  

 بحث 

ه نتايج به دست آمده در اين مطالعه با توجه ب

ــه نظــر مــي ــان زردي   ب رســد ســولفات روي در درم

چنين در پيشگيري از عـود   وزادي در هفته اول و همن

  .تأثير باشد آن بي

و همكـاران در   به وسيله رانااي كه  در مطالعه

 ،هنگـام سـولفات روي   تجويز زود ،دهلي نو انجام شد

ولـي   ،هش نداده بـود ميزان بروز زردي نوزادي را كا

زمان بستري شدن جهت فتوتراپي در نـوزاداني   مدت

  .)14(كه دارو دريافت كرده بودند كاهش يافته بود

ــه   ــدت بســتري   حاضــردر مطالع ــانگين م مي

ــروه   ــوزادان در دو گ ــودنين ــرلو  آزم ــاوتي  كنت تف

ــه .نداشــت ــال   در مطالع ــه در س ــدز، 2001اي ك و  من

نتيجه گرفتند كـه   دندانجام دا هاسترهمكاران بر روي 

اي كبــدي را مهــار  چرخــه روده ،نمــك ســولفات روي

ــي ــوراكي در  م ــد و از روي خ ــان زردي كن ــاي  درم ه

هاي خـوراكي   نمك. توان استفاده كرد  فيزيولوژيك مي

در افرادي كـه بـه    مستقيمغير روبين روي با دفع بيلي

هـاي   خاطر نـوع غـذا، بيمـاري يـا دارو مسـتعد سـنگ      

ــاهش  شــ صــفراوي هســتند انس تشــكيل ســنگ را ك

و همكـاران از   منـدز  مطالعـه  هـاي  يافتـه . )11(دنده مي

سـال  در  شهر مكزيكوسيتي گوارش ياه مركز تحقيق

نمــك گــرم  ميلــي 100تــأثير تجــويز  در زمينــه 2002

 7ه مـدت روزانـه ب ـ صورت ه ب وي خوراكير سولفات

ــرروز  ــي ب ــين غيرمســتقيم در  ســطح ســرمي بيل روب

كـه تجـويز    نشان داددرم گيلبرت بيماران مبتلا به سن
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چرخـه   احتمـالاً از طريـق مهـار   ، روي نمـك سـولفات  

 روبـين را در مبتلايـان بـه    سطح بيلـي  اي كبدي، روده

 .)13(دهد سندرم گيلبرت كاهش مي

فلاويـو  ه شده يمطالعه حاضر با نتايج ارا نتايج

ايتاليــا  بــاري از بخــش نــوزادان دانشــگاه و همكــاران

وي از  بـه وسـيله  ه شـده  ي ـت اراسـو بـوده و نظـرا    هم

در وي . نمايــد مــيهــاي مطالعــه حاضــر حمايــت  يافتــه

هـاي   آيا نوزادان دچار زردي از نمك اي با عنوان مقاله

چنين اظهار نظر نمـوده   ؟،برند خوراكي روي سود مي

تأثير درماني روي در موش بعـد از دو هفتـه   است كه 

 شـود درحـالي كـه اثـرات زيـان بـار زردي       ايجاد مـي 

از سـوي ديگـر،    ؛نوزادي خيلي زودتر اتفـاق مـي افتـد   

مـس   تجويز كنترل نشده روي مي تواند در متابوليسم

روده نـوزادان ممكـن    سـوم آن كـه   ،نيز اثرگذار باشـد 

 و است مانند روده موش قـادر بـه جـذب روي نباشـد    

ــر ــل،آخ ــه  ين دلي ــت ك ــن اس ــتلال در   اي ــت اخ ــه عل ب

ــذيري روده ــه نســبت مســتقيمي   نفوذپ ــا ســطح اي ك ب

خوراكي ممكن است اثـرات   هاي روبين دارد، مكمل بيلي

بايـد در بيـان   ؛ بنابر ايـن  دندرماني لازم را نداشته باش

تأثير مكمـل خـوراكي روي در درمـان زردي نـوزادي     

محتاط بود هرچند ممكن اسـت بـر سـاير انـواع زردي     

مانند نشانگان گيلبـرت و كريگلرنجـار تـأثير بيشـتري     

  .)17(داشته باشد

  

  يريگ جهينت

تـوان   بر اساس نتايج حاصل از اين مطالعه مي

گذشته نشان  هاي هاگرچه مطالعچنين نتيجه گرفت كه 

دادند سـولفات روي خـوراكي بـه عنـوان يـك داروي      

كبـدي سـطح سـرمي    اي  رودهضرر با مهار چرخه  بي

دهد، اما رسيدن به اين هـدف   را كاهش ميروبين  بيلي

ان نيـاز دارد و بـا توجـه بـه     به بيش از دو هفته درم ـ

 ،بروز زودرس زردي فيزيولوژيك در هفته اول تولـد 

توانـد تـأثير چنـداني در درمـان زردي      اين دارو نمـي 

نــوزادي و كــاهش ميــزان عــود در هفتــه اول بعــد از  

  .ترخيص داشته باشد

كـه زردي نـوزادي از جملـه     با توجه بـه ايـن  

اند بالقوه تو ميباشد كه  ميهاي شايع نوزادان  بيماري

مختلفــي لازم اســت تــا  هــاي هخطرنــاك باشــد مطالعــ

خطـر بـودن    ها از لحاظ ثمربخشي و بي بهترين روش

هـاي غيـر    روش تجويز خـوراكي نمـك   .انتخاب گردد

در درمـان  هاي روي  قابل جذب و بي خطري مثل نمك

 است كه با توجـه بـه  موارد يكي از اين زردي نوزادي 

انسـاني   هـاي  هبود مطالعكمنتايج مطالعه حاضر و نيز 

ــه گــردد پژوهشــگران در  مــيپيشــنهاد  ،در ايــن زمين

 با انجام مطالعه در گستره وسيع تـر  بعدي هاي تحقيق

ها و سپس جمع بنـدي كليـه    كارگيري ساير نمكه و ب

  .راه گشاي درمان زردي نوزادي باشندبررسي ها 

  

  تقدير و تشكر

ــراي      ــه دكت ــان نام ــل پاي ــه حاص ــن مطالع اي

انشـگاه علـوم   دانشـكده پزشـكي د   ودكانتخصصي ك

ايـن  كـه بـا حمايـت مـالي      باشـد  مـي پزشكي ياسـوج  

  .دانشگاه انجام شده است

 



 زاده و همكاران سيد حسام الدين نبوي

 �٧٠

REFERENCES  
1.Ato H, Uchida T, Toyota K, Nakamura T, Tamiya G, Kanno M, et al. Association of neonatal 
hyperbilirubinemia in breast-fed infants with UGT1A1 or SLCOs polymorphisms. Journal of Human 
Genetics 2015; 60(1): 35–40. 
2.Olusanya BO, Osibanjo FB, Slusher TM. Risk factors for severe neonatal hyperbilirubinemia in low 
and middle-income countries: a systematic review and meta-analysis. PLoS ONE 2015; 10(2): 1-16. 
3.Mohsenzadeh A, Javadi T, Yari F, Shahkarami K. Impact of Barley flour on decrease of neonatal 
jaundice. Yafteh 2005; 7(2):17-22. 
4.Namasivayam A, Waldemar AC. Jaundice and hyperbilirubinemia in the newborn', in nelson textbook 
of pediatrics. 19

th
 ed. Kennedy Blvd: Elsevier; 2011; 603-12. 

5.Gamaledin R, Iskander I, Seoud I, Aboraya H, Aleksandr A. Risk factors for neurotoxicity in newborns 

with severe neonatal hyperbilirubinemia. Pediatrics  2011; 28: e925–31. 

6.Ebrahimi S, Pourmahmoudi A, Mohammadhosseini M, Nasrolahi H, Ashkani S. Determining the 

effect of zizphus jujba extract together with phototherapy in reducing bilirubin concentration in neonatal 

jaundice. Armaghan Danesh 2010; 14(4): 40-7. 

7.Welsh A. Neonatal Jaundice. National Collaborating Centre for Women and Children Health.The 
Royal College of Obstetricians and Gynaecologists; 2010: 105-38. 
8.Hafkamp AM, Havinga R, Sinaasappel M, Verkade HJ. Effective oral treatment of unconjugated 
hyperbilirubinemia in Gunn rats. Hepatology 2005; 41(3): 526-34. 
9.Vitek L, Muchova L, Zelenka J, Zadinova M. The effect of zinc salts on serum bilirubin levels in 
hyperbilirubinemic rats. J Pediatr GastroenterolNutr 2005; 40: 135-40.  
10.Hafkamp AM, Havinga R, Sinaasappel M. Effective oral treatment of unconjugated 
hyperbilirubinemia in gunn rats. Hepatology  2005; 41: 526-34.  
11.Mendez-Sanchez N, Roldan-Valadez E, Flores MA. Zinc salts precipitate unconjugated bilirubin in 
vitro and inhibit enterohepatic cycling of bilirubin in hamsters. Eur J Clin Invest 2001; 31: 773-80.  
12.Tuncer M, Demirsoy S, Ozsoylu S. The significance of zinc, copper and magnesium levels of 
maternal, cord and newborns' sera in hyperbilirubinemia of unknown etiology. The Turkish Journal of 
Pediatrics 1982; 24: 227-33.  
13.Nahum Mendez-Sanchez, Mariana Martinez, Veronica Gonzalez, :'Zinc Sulfate Inhibits the 
Enterohepatic Cycling of Unconjugated Bilirubin in Subjects with Gilbert's Syndrome', Annals of 
hepatology, 1 (2002):40-3.  
14.Rana N, Mishra S, Bhatnagar S, Paul V, Deorari AK, Agarwal R. Efficacy of zinc in reducing 
hyperbilirubinemia among at-risk neonates: a randomized, double-blind, placebo-controlled trial. The 
Indian Journal of Pediatrics 2011; 78(9): 1073-8. 
15.Loui A, Raab A, Wagner M, Weigel H, Grüters-Kieslich A, Brätter P, et al. Nutrition of very low birth 
weight infants fed human milk with or without supplemental trace elements: a randomized controlled 
trial. Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition 2004; 39(4): 346-53. 
16.Daly LE, Geoffrey J. Bourke interpretation and uses of medical statistics. 5

th
 ed. Singapore: 

Blackwell Science Ltd; 2007. 
17.Indrio F, Baldassarre ME, Francavilla R. Will. Hyperbilirubinemic neonates ever benefit from oral 
zinc salt?'. J Pediatr GastroenterolNutr 2006; 42:118-9.  

 

 

 

 

 

 

 

 



  دار عارضه ريغ ينوزاد يبر زرد يخوراك يسولفات رو زيتجو ريتأث

 �٧١

Armaghane-danesh, Yasuj University of                                                          Original Article 

Medical Sciences Journal (YUMSJ) 

 

Impact of Oral Zinc Sulfate on Uncomplicated 

Neonatal Jaundice 

Nabavizadeh SH
1
, Keshavarz K

 2
, Sadati SMH

3
, Abidi H

4
,  Poursamad A

3
, Zoladl M

3* 

 

1
Pediatrics Medicine Department, Shiraz University of Medical Sciences, Shiraz, Iran, 

2
Department of Pediatrics, 

Yasuj University of Medical Sciences, Yasuj, Iran,
 3

Social Determinants of Health Research Center, Yasuj 
University of Medical Sciences, Yasuj, Iran,

 4
Cellular and Molecular Research Center, Yasuj University of Medical 

Sciences, Yasuj, Iran 
 

Received: 9 Feb 2015         Accepted: 7 May 2015   
Abstract 

 

Background & aim: Jaundice is one of the most significant problems to consider in the neonatal period. The aim 
of this study was to determine the impact of oral zinc sulfate on uncomplicated neonatal jaundice using 
comparison of effect of just phototherapy with the effect of combination of phototherapy and oral zinc sulfate. 
 
Methods: The present double blind randomized clinical trial was carried out on 78 normal term neonates with the 
age of 2-7 days who were admitted for uncomplicated jaundice in neonatal ward of Imam Sajjad Hospital of Yasuj 
University of Medical Sciences. These infants were divided to experimental group (40 cases) and control group 
(38 cases) using block random allocation. In the control group, phototherapy was done alone and experimental 
group received elemental zinc orally as 10 mg daily for 5 days in combination with phototherapy.  The total 
bilirubin serum levels were measured at the beginning of the study , 6 hours, 12 hours, and 24 hours after the 
beginning of the study, discharge, and one week after discharge. The collected data were analyzed by the Chi 
Square test, independent t-test, and analysis of variance with repeated measurement. 
 

Results: There were no significant statistical difference between the experimental group and control group in sex, 
age, birth weight, hemoglobin, reticulocyte percentage, G6PD deficiency, and of serum total bilirubin level at the 
beginning of study(p>0.05). Analysis of variance with repeated measurement showed that there were no 
significant statistical difference between the total bilirubin serum level at 6 hours, 12 hours, 24 hours after 
beginning of the study, discharge, and one week after discharge (p>0.05). Also, the mean of hospitalization 
duration was not significantly different between the two groups (p>0.05).  
 

Conclusion: Although oral zinc salts inhibit the enterohepatic circulation of bilirubin, however probably not 
effective in the treatment of neonatal physiologic jaundice. Due to lack of human studies on the effect of oral zinc 
salts, further studies are recommended.  
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