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  (Neurodevelopemental disorders)ومرسال و اختلالات تکامل عصبی ین واکسن های حاوی تیارتباط ب

  نی و جنییدر دوره نوزاد
  محبوب حضرتی دکتر، دکتر علی اسلامی فر, س رمضانییتدکتر آمی

  با همکاری مرکز تحقیقات عفونی و گرمسیری دانشگاه شهید بهشتی
است کـه   ) preservative( ک ماده نگهدارنده سال یومرتی.یک هستندوزهای بالا نفروتوکسد ک دریبات مرکوریترک :دهیچک

ون بـا واکـسن هـای       به نظر می رسد که واکـسیناسی      . جود دارد ل مرکوری و  به طور وسیع در فرمولاسیون واکسن ها بصورت اتی        
  ).1(سم مرتبط باشندا اختلالات تکامل عصبی مانند اوتیومرسال بیحاوی ت

نـی در    در دوره جنی   ک بوده اما احتمالاً    غیرتوکسی اًک نسبت یک و فارماکولوژ  یولوژیومرسال در محصولات ب   تهای خیلی کم تی   ظغل
ومرسـال  امل جنین بیشترین حـساسیت را بـه تی         در حال تک   مغز. رحم و شش ماه اول زندگی ممکن است با خطراتی توام باشد           

به هر حال اطلاعـات کـافی از        . افت کنند ریومرسال را د   نباید محصولات حاوی تی    حاًنین باروری ترجی  س ن زنهای در  دارد بنابر ای  
لانی مدت از نظـر بـروز اثـرات     مطالعات طوجاد کند در دسترس نمی باشد وطبعاًیختلالاتی را ا  ن ا یومرسال که بتواند چن   دوز تی 

غالـب  ) sensitizer(ت زای   ی حـساس  ومرسـال بـه نظـر مـی رسـد         یل مرکوری از ت   جزء اتی . توکسیک آن در کودکان لازم است     
  ).2(باشد

  
  مقدمه

 کـه زنـان بـاردار بـا         یز طبیعت ات فاجعه آم  یبراساس تجرب  
ل مرکـوری در    ی ـغلات آلوده به حشره کش های حـاوی مت        

یب سیـستم   س ـتماس بوده اند دوزهـای بـالای آن سـبب آ          
ل تمـاس مـادر بـا متی ـ      . دعصبی مرکـزی در جنـین گردی ـ      

ز سـبب اخـتلالات     ی ـعراق و ژاپن ن   مرکوری از راه دهان در      
دوران . ن در رحم شد   یک مانند تاخیر در تکامل جنی     نورولوژ

ن زمان از دوره زندگی    یپره ناتال به نظر می رسد حساس تر       
ق مهار یوه سبب مهار تکامل مغز از طر جی. ین ماده باشد  به ا 
بـا ایـن    . صبی و مهاجرت آنها مـی گـردد       م سلولهای ع  یتقس

ل مرکـوری   اتی) safe(من  از نظر دوز ای   حال هیچ راهنمایی    
 جهت بررسی   1999در مطالعه ای که در سال       . وجود ندارد 

ل ی مصرف مت WHO,EPA,FDAر صورت گرفت    ین تاثی ا
) safe(مـن   دوزهـای ای  . را در غذا محـدود کردنـد      مرکوری  

تـا   ) EPAه  یتوص ـ( در هفتـه     µg/Kg 7/0ه شده از  یتوص
µg/Kg3/3 ــه ــ(  در هفت ــغمت ) WHOه یتوص ــتی . ر اس

رخوار یک ش ـی ـ , هفته اول زنـدگی   14بعنوان مثال در طول     
م یل مرکوری ماکز  ی با ات  DTPوز واکسن   دممکن است سه    

µg75  ت  یاگر واکسن هپات  . دیافت نما یدر کل درB ز بـه   ی ـ ن
 14مم در   یون افـزوده شـود تمـاس مـاکز        یناسیبرنامه واکس 

افـزودن واکـسن    .  می رسـد   µg5/112هفته اول زندگی به     
Hib   ل مرکوری را به     یدوز توتال اتµg5/187    مـی رسـاند  .

رخواران ممکـن اسـت     ین معنی است که برخی ش ـ     ین به ا  یا
ل مرکوری واکـسن    یبه ات  ) Cumulative( تماس تجمعی   

 هر چند ,تی حاد مواجه نشوندیسیداشته باشند ولی با توکس
 ـ       ه شـده   یش از مقـدار توص ـ    یجای نگرانی بوده و مقدار آن ب

قت روشن می شـود کـه دوزهـای         یدر حق . آژانس می باشد  
مـی   ) noncumulative( ر تجمعـی  ی ـغ, ل مرکـوری    یات

 6 در افـراد بـالای       µg5/187ن دوز کل    یباشند و هر چند ا    
مم آن  یماه مشکل ساز نبوده ولی در هربار تماس دوز مـاکز          

 ــ ــت بـ ــر اسـ ــدµg5/62ش از یبهتـ ــات ). 3( نباشـ مطالعـ
تلالات تکـاملی در    چ نوع اخ  ی ه u.sو  u.kک در   یولوژیدمیاپ

CNS          ومرسـال را   ی ناشی از تماس با واکسن هـای حـاوی ت
 CDCکی که توسط    یولوژیدمیدر مطالعه اپ  . نشان نداده اند  

ش آگهی بچه هـای در تمـاس بـا واکـسن هـای              یبر روی پ  
ن درجه تماس با    یومرسال صورت گرفته ارتباطی ب    یحاوی ت 

 ی و عـصبی گـزارش     وی ـن واکسن ها و توسعه عـوارض کل       یا
ت هر چند   یز غربالگری ارتباط آماری با اهم     یآنال. شده است 

ن تماس بـا واکـسن هـای    ی ب) relative risk>2  ف یضع
ک و یــ مــاهگی و اخــتلالات ت6ومرســال قبــل از یحــاوی ت

)ADD ( Attention Deficite Disorder و اختلالات 
چ ارتباطی بـا    یز ه ین آنال یا. تکلم و زبانی گزارش کرده است     

  . ی نشان نداده استویک و کلی لوژوتلالات نورگر اخید
الات ی ـتو پزشـکی ا ی توسط انست2001گزارشی که در اکتبر    

ومرسـال  یت واکـسن هـای حـاوی    یبـر رو   ) IOM(متحده  
  : ر را در برداشتی زجی نتا,صورت گرفت

 ـ casualا رد ارتبـاط     یرش  یشواهد جهت پذ   - 1 ن ی ب
ی ماننـد   ومرسال واکسن و اختلالات تکامل عصب     یتماس با ت  

  . کندی تکلم ناکافی استو سم یاوت
اگر چه تئـوری تمـاس بـا واکـسن هـای حـاوی               - 2
ومرسال و ارتباط آن بـا اخـتلالات تکامـل عـصبی اثبـات       یت

ن تئـوری از نظـر      ی ـنشده است و اطلاعـات ناکـافی اسـت ا         
 . ک محتمل می باشدیژلووبی
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 در انگلـستان صـورت      WHOی که توسط    یگردر مطالعه د  

ش خطـر اخـتلالات عـصبی در        چ نوع افـزای   گرفت نتایج هی  
ن ی ـا.  را نـشان نـداد     DTPافت کننده واکـسن     یکودکان در 
چ نـوع عارضـه ای     یه ـن اسـت کـه      ی ـد به نفع ا   یمطالعه جد 
بـه هـر    ).4( جاد نمی شود  ین واکسن ها ا   یافت ا یمتعاقب در 

ک نـسبت بـه     ی ـر ارگان ی ـوه غ ی ـد توجه داشت که ج    یحال با 
ب یآس ـ. جاد می کنـد   یت کمتری ا  یک مسموم یاشکال ارگان 

ل ی ـشتر بعـد از تمـاس بـا ات        یی ب ویب کل یمغزی کمتر و آس   
در . ل مرکوری مشاهده می گردد    یسه با مت  یمرکوری در مقا  

گری که در دانمارک بصورت مطالعه کوهورت بـر         یمطالعه د 
 صـورت گرفـت     1996 تا   1990روی کودکان متولد از سال      

ال بـا   ومرس ـیافت کننده واکسن هـای حـاوی ت       یکودکان در 
ون یافت کننده همان واکسن ها ولـی فرمولاس ـ       یکودکان در 

بـرای   ) rate ratio) RR. سه شـدند یومرسال مقایبدون ت
از . سم محاسـبه شـد    یف اوت یگر اختلالات در ط   یسم و د  یاوت
گـر  ی مـورد از د    787سم و   ی ـ مورد اوت  440 , 986654ان  یم

 Autistic- spectrum(سم یــف اوتیــاخــتلالات ط
disorders (چ نـوع اختلافـی از نظـر        ید و ه  یشخص گرد م

 ـ یستی ـاوتر اخـتلالات    یسم و سـا   ی ـبروز اوت  ن کودکـان   یک ب
افـت  یومرسال و کودکـان در    یافت کننده واکسن حاوی ت    یدر

 ). 1(دی ـومرسـال مـشاهده نگرد  یکننده واکسن های فاقـد ت     
ن سوال به طور ناقص پاسـخ داده مـی          ین همچنان ا  یبنابر ا 

 ـ    ی ـشود که آ    حـاوی   Bت  ی ـد واکـسن هپات   ا دوز هنگـام تول
در حال حاضر اغلب    . ریا خ یومرسال برای نوزاد خطر دارد      یت

 در دسترس در کشورهای در حـال        Bت  واکسن های هپاتی  
  . حتی اشکال تک دوز آنستندومرسال هیتوسعه حاوی ت

ولوژی و یدمی ـگری که توسط کوری بـر روی اپ    یدر مطالعه د  
ش در  ی افـزا  ک صـورت گرفتـه    یستی ـولوژی اختلالات اوت  یات
هر چند فاکتورهای   . ن اختلالات گزارش شده است    یوع ا یش

 ,ش گـزارش شـده باشـند      یمتعددی می توانند مسئول افـزا     
اهـای  یتـر  یرات در کرا  یی ـشتر خـانواده و تغ    ی ـمانند آگاهی ب  

ز همچنان مطرح   یومرسال ن یر حال نقش ت   ه ولی ب  یصیتشخ
    ).11(نه داردین زمیشتر در ایقات بیاز به تحقیاست و ن

 حـاوی   Bت  ی متعاقب واکسن های هپات    ALLش بروز   یافزا
ر نشان مـی    یمطالعات اخ . ندگزارش کرده ا  نیز  ومرسال را   یت

 ارتباط احتمالی با عفونت بچگـی و ارتبـاط          ALLدهد که   
گری مبنی  یالعه د طچ م یون دارد اما ه   یناسیمعکوس با واکس  

  ). 7و6و5( گزارش نشده استALLومرسال با یبر ارتباط ت
 Low Birth و Prematureرخواران یل متعدد شیبه دلا

weight    افـت واکـسن    یشتری با در  ی ب ر ممکن است در خط

پی چی چـرو و همکـاران بـه         . ومرسال باشند یهای حاوی ت  
ن یومرسـال در واکـسن هـای روت ـ       یدند که ت  یجه رس ین نت یا

د ی ـاما نبا .  فول ترم دارد   ر خواران یار کمی برای ش   ی بس رخط
بـا وزن کـم      ر خـواران  یا به ش  ی واکسن ها در موقع تولد       نیا

ر ی از نظر تـاث    2000گری در سال    یمطالعه د ). 8(ق شود یتزر
شتری در نـوزادان    ی برابر ب  10 ر خط Bت  یوه واکسن هپات  یج

ن اخـتلاف از    ی هر چند که ا    نشان داد پره ترم نسبت به ترم      
 بـه   ر خواران  پره تـرم قـادر       یش. نظر آماری قابل توجه نبود    

زه کردن مرکوری نبوده و از طرفی بعلت کبد نـارس           یمتابول
ن یونیلوتاا مت ـ ی ـن متصل بـه فلـزات       ین پروتئ ساختقادر به   

وه آنهـا نـسبت بـه       ی ـون سطح ج  یناسی بعد از واکس   ,ستندین
 در نوزادان  کهگرییفاکتور د.  برابر بالاتر است5نوزادان ترم 

م ناکـافی   نقـش دارد حج ـ  آنهـا  وهیپره ترم و سطح بالای ج     
 ).9و 10( می باشد(body mass)بدن آنها 
  رینتیجه گی

 جهت اسـتفاده  (safe)من تیومرسال یک ماده نگهدارنده ای    
ر باردار مـی   ن غی بالغیکودکان و   , رخواراندر واکسنها در شی   

ر است تا انجام  بهتLBW و   prematureدر نوزادان   . باشد
ق ان  از تزری (safety)منی مطالعات بهتر و بیشتر از نظر ای

 تنها واکـسن چنـد دوزه       Bت  یواکسن هپات . خودداری شود 
ه مـی   نده می باشد کـه در موقـع تولـد توصـی           هدارگحاوی ن 

و ترجیحا پیشنهاد مـی گـردد کـه از تجـویز واکـسن              . شود
. ومرسال در موقع تولد خـودداری شـود        حاوی تی  Bت  هپاتی
 monodose)الــت متحــده از اشــکال تــک دوز    یدر ا

preparation)ومرســـال اســـت اســـتفاده  کـــه فاقـــد تی
ن سفانه در کشورهای در حـال توسـعه ای ـ        متا. )11(شود می

د که توصـیه بـه مـصرف اشـکال          هر چن . اشکال وجود ندارد  
 در هنگـام تولـد مـی        Bت  ی ـومرسال از واکسن هپات   فاقد تی 
 Bت   نیز از واکسن حاوی تیومرسـال هپاتی ـ       راندر ای . گردد

ا ی ـنـوزاد پـره مـاچور       , نگام تولـد  نوزاد ه , در دوران بارداری  
LBW   بررسـی از نظـر     چ  ولی تاکنون هی  .  استفاده می شود

ن بنابرای. در آنها صورت نگرفته استاختلالات تکامل عصبی 
ومرسـال   می شود ما نیز تا مشخص شدن عارضه تی    شنهادپی

 اشـکال بـدون تیومرسـال       و نوزادان نارس از    در هنگام تولد  
  هر چند این اشکال هنوز . ییمنما استفاده Bت واکسن هپاتی

  
در ایران در دسترس نیست ولی تهیه هر چـه سـریعتر ایـن      

شـود    همچنین پیشنهاد می   .ه می شود  نوع واکسن ها توصی   
 2 بـا وزن کمتـر از        LBWتا آن زمان حـداقل در نـوزادان         
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 تجـویز واکـسن      منفی HBSAgلو گرم متولد از مادران      کی

 ).12(فتدر ایک ماه به تاخ تا یB هپاتیت
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