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  چكيده
هاي اخير  كه در سال باشد ين منسبت شايع در نوزادابه  كياختلال متابول) CH(زادي تيروئيد  كاري مادر كم

منظور ارزيابي اختلالات عملكرد تيروئيد   اين مطالعه، به. است  گزارش شده يماريقابل توجهي از ب يليموارد فام
  .دش يطراح شاهدآن با گروه  ي و مقايسه روئيدكاري مادرزادي تي اول نوزادان مبتلا به كم ي در بستگان درجه

 يكار نوزاد مبتلا به كم 194 يرو ، بر 1382- 1386يهاساليدر فاصلهيورد شاهدميمطالعهنيا :ها روش
از . نوزاد سالم كه با گروه مورد انطباق داده شده بودند و بستگان درجه اول آنها انجام شد 350د،يروئيت يمادرزاد

 تريدو گروه از نظر نسبت ت عمل آمد و همچنين مادران به روئيديعملكرد ت يها بستگان درجه اول شاهد آزمون
  .شدند سهيبررسي و مقا TPO)(تيروئيد پروكسيداز بادي  آنتي

 يترتيب بررس نفر از خواهران و برادران نوزادان مبتلا و غير مبتلا به477و136نفر از والدين و665و361 :ها يافته
ر از گروه شاهد اختلال مشاهده شد كه از نف 96نفر از گروه مورد و  85عملكرد تيروئيد در  يها درآزمون .شدند

ترتيب   به TPOبادي  آنتي). P ≥ 0001/0(بودند  دكاري تيروئي نفر مبتلا به كم 57و  75ترتيب   اين تعداد به
  ).P = 005/0(مادر از گروه مورد و شاهد مثبت بود %) 5/32( 69و %) 3/17( 22در 

 انياول مبتلا ي در وابستگان درجهديروئيت يعملكرد يهاكه اختلالات آزمونمطالعه نشان دادنيايهاافتهي :گيري نتيجه
خود  يها يباد يآنت يدر بررس. است شترينسبت به گروه شاهد ب يدار يطور معن به ديروئيت يمادرزاد يكار به كم

نقش  ي كنندهتواند مطرح  بود كه مي شتريب رددر گروه شاهد از گروه مو TPO يباد يموارد مثبت آنت ،يمنيا
  .ما باشد ي در منطقه يماريب نيعوامل مؤثر بر بروز ا انيدر م مونيتواجزء ژنتيك و ا تر يقو

دران، اختلالات عملكرد تيروئيد، خواهران و بران،يزادي تيروئيد، والدكاري مادركم :واژگان كليدي
  .يباد ياتوآنت
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  مقدمه
نسـبت  ه ب، اختلال  )CH(زادي تيروئيد  كاري مادر كم

3000 شايع مادرزادي است كه در حـدود 
4000تـا   1

1 
و  صيدهـد و در صـورت تشـخ    تولد زنـده رخ مـي  

حاصـل   يذهن يماندگ از عقب توان يموقع م درمان به
 ـ يماريب نياز ا علـت بيمـاري در   . نمـود  يري ـگ شيپ

 بــا وجــود ايــن در. بيشــتر نــوزادان ناشــناخته اســت
در برخي بيماران  CHمولكولي  ي اخير پايه هاي سال

دليل ديسژنزي  به CHموارد % 85. شناخته شده است
باشـد كـه    دليل ديـس هورمونـوژنز مـي    آن به% 15و 
و اتوزوم مغلوب منتقل  كيطريق اسپوراد ترتيب به به
موارد بيماران مبتلا % 2در  به تازگيشوند، گرچه  مي
از دخالـت   ديشـواه  داراي ديسـژنزي غـده   CHبه 

، )1- 3(اسـت   عوامل فاميلي و ژنتيكي گـزارش شـده  
چنين موارد انتقال فاميلي حتـي در تعـداد     وجود اين

جوامـع   يآن در برخ يبالا وعي، شCHكمي از موارد 
ــو در م ــران و ن اني ــدخت ــ زي ــ يهمراه ــا برخ  يآن ب

بـا   سـه يدر مقا يدي ـروئيخارج ت ياختلالات مادرزاد
گويــاي نقــش ) 4- 8( ورمــذك يمــاريافــراد بــدون ب

  .احتمالي ژنتيك در ايجاد اين بيماري است
 CHمطالعات انجام شده در كشـورمان،   اساس بر

ــ ــالايي ب ــه  هشــيوع بســيار ب ــترت  خصــوص ب در  بي
كـه لـزوم   ) 9- 11(اصـفهان و تهـران دارد    يهـا  شهر

اين بيمـاري را مطـرح    جاديبررسي عوامل مؤثر در ا
بر اساس مطالعات گذشـته   كه  ييجا از آن. دينما يم

و  يك ـيژنت ،يط ـيعوامل متعددي ازجمله عوامـل مح 
معرفـي   CHعنوان علـل ايجـاد بيمـاري     به مونيااتو

 ي در منطقه يماريب يبالا وعياند و با توجه به ش شده
بــه نظــر  يضــرور اريبســ كيــعلــل ژنت يمــا، بررســ

در اصـفهان انجـام    يمطالعـات  زمينـه  نيدر ا. رسد يم

 ياخـتلالات مـادرزاد   يجمله بررس ـ گرفته است، از
 خـتلالات ا يو بررس ـ )CH )12بـه   انيقلب در مبتلا

و  CHبـه   اني ـدربستگان مبتلا ديروئيت ي غده يتكامل
، كه هر دو مطالعـه،  )13( شاهدآن با گروه  ي سهيمقا
 يمـار يدر بـروز ب  يك ـينقش عوامل ژنت ي كننده دييتأ

در  يليفـام  يها ازدواج زانيم يبررس نيهمچن. بودند
در تهــران و اصــفهان  ديــروئيپوتيكودكــان ه نيوالــد

در  يليفــام يهــا كــه ازدواج د، نشــان دا)14- 15(
نسبت به كودكان سـالم   CHكودكان مبتلا به  نيوالد

نظـر   با وجـود مطالعـات ذكـر شـده، بـه     . بالاتر است
و  يدر زمينـه بررس ـ  يشتريانجام مطالعات ب رسد يم
از . لازم اسـت  يمـار يب يو فاميل يكياساس ژنت يديتأ

تـوان بـه    جمله مطالعات انجام شده در اين زمينه مي
همكاران اشاره كرد، در ايـن   و Emanuela ي طالعهم

شـدند و   يبررس ـ CHمطالعه عوامل خطر مرتبط بـا  
و  دي ـروئيت يكار كه كم دنديرس جهينت نيمحققان به ا

 شـاهد كودكان مبتلا نسبت به گروه  نيگواتر در والد
با توجه به شواهد ذكر شده و با در ). 3(ت اس شتريب

از  يدر بروز موارد كيتعوامل ژن كه نينظر گرفتن ا
ــرد ت  ــتلالات عملك ــروئياخ ــه دي ــواع   ب ــوص ان خص

 يمـار يب يبـالا  وعيش ـ زيآن نقش دارند و ن مونياتوا
اختلالات  يبا هدف بررس يكنون ي در منطقه، مطالعه

دكـان  ل كووا ي در بسـتگان درجـه   دي ـروئيعملكرد ت
 بي ـترت ني ـا مبتلا و گروه كنترل انجام گرفت، تـا بـه  

در ايجــاد  ينقــش عوامــل فــاميل يرســبــر بر عــلاوه 
 يهـا  برنامـه  يبتوانيم گامي در جهت طراح ـ ،يماريب
  .برداريم يماريب نيا رانهيشگيپ

  
  ها روش

هـاي   سال ي در فاصله ،يمورد شاهد ي مطالعه نيا
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 كـــه در طـــرح ينـــوزادان يبـــر رو 1382- 1386
اصفهان شركت نموده بودند، انجام  CH يغربالگر
  نـوزادان  ي  كليـه  يطـرح غربـالگر   يدر ط. گرفت

ــد شــده در  شــهر  شــگاهيو زا مارســتانيب 17متول
از تولـد    پـس  3- 7  روزهـاي   ي در فاصله  اصفهان

 نـوزادان داراي . شـدند  يم  ارجاع يبالگرجهت غر
mIU/l 20 > TSH  براســاس مقــادير ســرمي و در
 يمراجعه بعد از روز هفتم، نـوزادان دارا  صورت

mIU/l 10 > TSH ــ ــده مـ ــدند يفراخوانـ در . شـ
م بعـد از روز  ونوزادان فراخـوان شـده آزمـايش د   

انجام گرفت و در اين موارد فقط ) 7- 14روزهاي (هفتم 
T4  وTSH شد و مـواردي كـه داراي    گيري  سرمي اندازه

mIU/l 10 > TSH ســرمي و  µg/dl 5/6 > T4  ا يــو
mIU/l 30 > TSH بودنـد هيپوتيروئيـد تلقـي     ييتنهـا  به

  ).11(گرفتند  يو تحت درمان قرار م شدند يم
 350و CHنـوزاد مبـتلا بـه     194مطالعه  نيا در

ــا   ــه از لحــاظ جــنس، ســن و س ــالم ك ــوزاد س  رين
 يطـور تصـادف   باهم مطابقت داشتند به اتيخصوص

و خـواهران و بـرادان    نيوالـد  زيانتخاب شدند و ن
 ــآن ــورد بررس ــا م ــد  يه ــرار گرفتن ــا  . ق ــوزادان ب ن

اي  هـاي زمينـه   هاي متعدد و يا ساير بيماري آنومالي
  .مطالعه خارج شدند يناز ا

پس از انتخاب گـروه مـورد و شـاهد افـراد مـورد      
 ي نامـه  تيمطالعه در مورد اهميت طرح توجيه و رضـا 

  .خود و فرزندانشان گرفته شد يبرا نياز والد يكتب
اهران و برادران گروه مـورد و شـاهد   و خو والدين

ــرم   ــطح س ــاظ س ــون ياز لح ــا هورم ــديت يه  يروئي
Thyroxin (T4) وThyroid Stimulating Hormone 

(TSH) بـادي  آنتـي  قرار گرفتند و سطح اتـو  يمورد بررس 
Thyroid Peroxidase Antibody (TPO-Ab)  مــادران

  .قرار گرفت يسمورد برر زينوزادان مبتلا و گروه شاهد ن
روش راديوايمنواسـي   بـه  TSHو  T4سـرمي   مقادير

)IRMA, RIA (هـاي ايـران كاوشـيار     كيـت  ي به وسيله
 Rapid ELISAروش   بـه  TPO و آنتـي ) تهران - ايران(

سـرم   TSHو  T4طبيعـي   ي محـدوده . گيري شدند اندازه
درنظــر گرفتــه mIU/l 5 -3/0 و µg/dl 12 -4 بيــترت بــه
بـر  . شـد  قـي تل ، مثبـت 75بيشتر از  TPOآنتي  .شد

دست آمده افـراد مـورد بررسـي از     اساس مقادير به
در سـه گـروه    دي ـروئيت يلحاظ اختلالات عملكـرد 

هيپرتيروئيـدي و عملكـرد تيروئيـد     ،يهيپوتيروئيد
دست آمـده   به يها بندي شدند و نسبت طبيعي طبقه

كه در ادامه ذكر شده با هم  يا در هر گروه به شيوه
  .شدند سهيمقا
  :آماري يها ليتحل

هاي عملكرد تيروئيد  مربوط به اختلالات تست اطلاعات
در دو گروه مورد و شاهد  TPOبادي  و موارد مثبت آنتي

 ـ   نيوالـد  يهـا  گروه ريو در ز ه و خـواهران و بـرادران، ب
ــ ــزار  رمكمــــــك نــــ ــخه  SPSSافــــ   5/11نســــ

)version 11.5; SPSS Inc., Chicago, IL (قي ـاز طر 
ــون  ــه و تح  χ2آزم ــورد تجزي ــت و  م ــرار گرف ــل ق   لي

Odds ratios دينيز محاسبه گرد.  
  

  ها يافته
ــا  350و CHنــوزاد مبــتلا بــه  194تعــداد  نــوزاد ب

طبيعـي كـه از نظـر سـن،      روئيـد يعملكرد ت يها تست
بـا نـوزادان مبـتلا     ييجنس و وضعيت شهري و روستا

و خواهران و بـرادران   نيتطبيق داده شده بودند و والد
  .كردندآنها در اين طرح شركت 

 CHاول نوزادان مبتلا به  ي افراد فاميل درجه تعداد
  191پدر، 170(نفر  497 بيترت مبتلا به  ريو نوزادان غ
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  دكتر عليرضا سعيد و همكار  ...در راديوگرافيگيري ارتفاع مچ دست  بررسي دو روش اندازه 
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  و گروه شاهد CHهاي عملكرد تيروئيد بين والدين و خواهران و برادران نوزادان مبتلا به  ي اختلالات تست مقايسه. 1جدول 
odds ratio 

(OR) 
P value  گروه شاهد 

1142N =  

 گروه مورد

497  N = 

 بستگان درجه اول

  كم كاري تيروئيد    

9/1 OR =  400/0P =   )9/6(% 665/46   )5/12(% 361/44  والدين  

7/12 OR =  001/0P <   )3/2(% 477/11   )8/22(% 136/31  و برادران خواهران 

38/3 OR =  001/0P <   )5(% 1142/57  )1/15(% 497/75 كل 

     
  پر كاري تيروئيد    
  NS*)50/0P = (    )5(% 665/33   )5/2(% 361/9  والدين 

 NS*   )25/1(% 487/6  )02/0(% 136/1  و برادران خواهران 

 NS*   )4/3(% 1142/39  )05/2(% 487/10  كل  

*non -significant  

  
پـدر،   328(نفـر   1142و ) دختـر  69پسـر و   67مادر، 
  .بود) دختر 248پسر و 229مادر،  337

ــد  تســت در نفــر از كــل بســتگان  85هــاي تيروئي
، اخـتلال عملكـرد    CHاول نوزادان مبـتلا بـه   ي درجه

خــواهر يــا  32پــدر و  13مــادر و 40(وجــود داشــت 
ــرادر ــه  .  )ب ــراد ب ــن اف  194از %) 9/31(خــانواده  62اي

اين نسبت ابتلاء در . خانواده تحت بررسي متعلق بودند
اي  قابـل ملاحظـه   ورط ـ بـه   CHه فاميل نوزادان مبتلا ب

  ).1جدول (بالاتر از گروه شاهد بود 
 در دو دي ـروئيت يانواع اختلالات عملكـرد  يفراوان

در . است دهيگرد هيارا 1گروه مورد و شاهد در جدول 
%) 5/6(پـدر   11و %) 3/17(مادر  33نفر،  85ميان اين 

زن به مرد  يمبتلا به هيپوتيروئيدي بودند و نسبت ابتلا
در ميان خـواهران و بـرادران   ). P=  04/0(بود  3برابر 

پسـر هيپوتيروئيـدي    15دختـر و   16هم  نوزادان مبتلا
  .بود 06/1زن به مرد برابر  يداشتند كه نسبت ابتلا

مثبت در مادران داراي نوزاد  TPOبادي  آنتي شيوع
 22در . تر بـود  نسبت به گروه شاهد پايين CHمبتلا به 

نفـر   65، و )مـادر   127از % 3/17(رد مادر در گروه مو
) زن بـــالغ 200از % 5/32(از مــادران گـــروه شــاهد   

 8ميان  نيدر ا). P=  005/0(مثبت بود  TPOبادي  آنتي
در گروه %) 7/34(نفر  24مورد و  هدرگرو%) 3/36(نفر 

مبتلا بودند كه اين تفاوت از  روئيديت يكار شاهد به كم
  ).P=  06/0(نبود  دار معنيلحاظ آماري 

  
  بحث

آن بـود كـه اخـتلالات     ياي ـمـا گو  ي مطالعه يها افتهي
 اني ـاول مبتلا ي در وابستگان درجـه  ديروئيت يعملكرد
نسـبت   يدار يطور معن به ديروئيت يمادرزاد يكار به كم

در  شـتر ياخـتلاف ب  ني ـاست كه ا شتريبه گروه شاهد ب
در  كـه  يحـال   در. صـادق بـود   دي ـروئيت يكار مورد كم
ــورد  ــارم ــروئيت يپرك ــصــورت تفك رد دي ــ كي  نيچن
  .وجود نداشت يا رابطه
و  Medda ي مطالعـه  جيمـا بـا نتـا    ي مطالعـه  جينتا

و  اي ـتاليآن مطالعه كه در ا در . دارد يخوان همكاران هم
و  يم ـيدا يمـادزاد  يكـار  كودكان مبتلا به كم يبر رو
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 كننـده  جـاد يا يفاكتورهـا  سكير يگذرا با هدف بررس
CH ت، هيپوتيروئيدي و يا گواتر در هـر دو  انجام گرف

نسبت بـه   انيمبتلا نيدر والد CH گذرا،و يميگروه دا
در  يا رابطـه  نيچن كه  يحال  بود، در شتريگروه شاهد ب

  ).3(گزارش نشد  يديروئيپرتيمورد ه
در  كــا،يو همكــاران در آمر Dussault ي درمطالعــه

 يغربـالگر  يكـه در ط ـ  CHمادران نوزادان مبـتلا بـه   
هـر   شاهدشده بودند، نسبت به گروه  ييشناسا يماريب

 شترينسبت به گروه شاهد ب ديروئيدو اختلال عملكرد ت
اخـتلاف در مـورد    نيا ز،يمطالعه ن نيبود كه البته در ا

موجـود   يهـا  تفاوت). 16(بود  شتريب ديروئيت يكار كم
 لي ـدل بـه  توانـد  يمطالعه م ـ نيما با ا ي مطالعه جيدر نتا

و  يطــي، نــژاد و عوامــل مح ر حجــم نمونــهاخــتلاف د
  .باشد يكيژنت

كه همسو بـا مطالعـه مـا بـود،      يگريد ي مطالعه در
 يميدا CHدر مادران نوزادان مبتلا به  ديروئيت يكار كم
مـا   ي البته در مطالعه ).17(بالا بود  يطور قابل توجه به
كه شـامل مـوارد    CH هياول صينوزادان با تشخ ي هيكل
  .شدند يبررس باشد يا مو گذر يميدا

حال حاضر نقش ژنتيك و انتقال اتوزوم مغلوب  در
خوبي شناخته شـده اسـت     موارد ديس هورمونوژنز به

آن هستند كه  يايهمچنين مطالعات اخير گو .)19-18(
 نيا  به. موارد ديس ژنزي تيروئيد خانوادگي هستند% 2
زي چه در اين مطالعه، ما ميان انواع ديس ژن اگر بيترت

نشـديم،   ليتفاوتي قا CH زتيروئيد و ديس هورمونوژن
 ـ يا شيوع بالاي اختلالاتما دسـت   هكه در گروه مورد ب

نقـش ژنتيـك در    ي پيشنهاد دهنـده  تواند يآمد، خود م
  .باشد CH يليفرم فام جاديا

 يمنيخود ا يها يباد يآنت يما در بررس ي مطالعه در
 يبـاد   يت آنت ـدر مادران گروه مورد و شاهد، موارد مثب

 ني ـهرچنـد ا . بـود  شتريدر گروه شاهد از گروه مورد ب
جداگانـه مـوارد    يعـدم بررس ـ  لي ـدل به تواند يم جهينت
 ـ   ني ـگـذرا در ا  و يميدا  ياز طرف ـ يمطالعـه باشـد، ول
 يرهايعـدم وجـود نقـش مس ـ    ياياحتمالا گو تواند يم

نظـر    وجـود بـه   ني ـبا ا. باشد CHدر بروز  منيخود ا
 ريســا يريــگ بــا انــدازه شــتريب ياهــ يبررســ رســد يمــ

ــ ــاد يآنت ــا يب ــنظ ه ــ ري ــوليت يآنت  و) TgAb( نيروگلوب
 يهـا  در گـروه  كي، به تفكTSH ضد رسپتور يباد يآنت
در . لازم باشـد  نـه يزم نيدر ا ،يماريب يو گذرا يميدا
مطالعـات   CHدر بـروز   هـا  يباد يآنت نينقش ا ي نهيزم

برخـي مطالعـات    .انـد  داده هيارا يمتفاوت جيمختلف نتا
در مادران باردار، هيچ  TPOبادي  اند كه آنتي نشان داده

اثري در ايجاد هيپوتيروئيدي در جنين و يا نوزاد ندارد 
و همكاران نقش آن را فقط  Quinn ريگرنظيد يو برخ

در ). 20-22( انــد نمــوده گــزارشدر انــواع گــذرا  
اي هم كه در ايران انجام شـد، در هـيچ يـك از     مطالعه

 بـادي  گذرا و مادران آنها آنتـي  CHش نوزاد مبتلا به ش
TPO  23(مثبت وجود نداشته است.(  

ما نيز مانند ساير مطالعـات شـيوع بـالاتر     ي مطالعه
 يــديهيپوتيروئيــدي در مــادران نســبت بــه پــدران را تأ

نسبت دختر به پسر در فرزندان آنها  ا، ام)2-3(كند  مي
انـد كـه    رش كردهو همكاران گزا Castanet. بود 06/1

نزديك مادرزادي  CH ينسبت زن به مرد در موارد ارث
 CHآنها مـوارد فـاميلي و ايزولـه     نينهمچ. است 1 به

هم مقايسه كردنـد و    را با روئيديت يژنز سيناشي از د
به اين نتيجه رسيدند كه شيوع بيمـاري در جـنس زن،   

طور قابل توجهي كمتر از موارد  به  يموارد خانوادگ در
  .ايزوله است

مطالعـه،   نيحاصل از ا جيبا توجه به نتا بيترت  نيا  به
 ي اختلالات عملكرد تيروئيد در فاميل درجه يشيوع بالا
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نسبت بـه سـاير افـراد جامعـه،      CHل كودكان مبتلا به وا
در  مـن يخـود ا  يهـا  يبـاد  يبالاتر نبودن موارد مثبت آنت

از  زي ـن طرف و كياز  شاهدمادران مبتلا نسبت به گروه 
مشكل كمبود يد در  كه نيگرفتن ا نظر با در گريد فطر

عـاري از   ي كشور ما رفع شده و ايران بـه عنـوان منطقـه   
در حـال   رسـد  يكمبود يد شناخته شده است، به نظـر م ـ 

در كشـور مـا    CHت اصلي لعنوان ع كمبود يد به حاضر
، و  نقش عوامل فاميلي و ژنتيـك  )24- 25(مطرح نباشد 

  .بارزتر باشد ادر منطقه م CHدر توارث 
 كشـور و  در CH يطرح غربالگر يچه با اجرا گر
عـوارض حاصـل    ان،يو درمان زودرس مبتلا صيتشخ
 ياست، ول افتهيكاهش  يطور قابل توجه به  يمارياز ب

 وعيش ـ ،يكنـون  ي مطالعـه  يهـا  افتـه يبا در نظر گرفتن 
هـا در   در جامعـه و نقـش آن   يليفام يها ازدواج يبالا
 ينـژاد  خطـر  هاي كتورفاو نيز اهميت ساير  CHز برو

آينـده   ، مطالعـات ژنتيكـي در  CHدر ايجاد و پيشرفت 
ژنــوم  يرو بــر Wide-linkage هــاي آنــاليز مبتنــي بــر
هـاي   فـرد مبـتلا يـا ازدواج    نيهاي داراي چند خانواده

فاميلي و شرح حال فاميلي مثبت از بيماري تيروئيد در 
كودكان مبتلا  كاهش تعداد درتواند  ايراني مي ي جامعه

  .مؤثر باشد يمارياز بروز ب يريگ شيپ و
  

  تشكر و قدرداني
مسـؤولين   يبـدون همكـار   يقاتيطرح تحق نيا ياجرا

 يهـا  محترم مركـز بهداشـت اسـتان اصـفهان و شـبكه     
ــرم آزما  ــؤولين محت ــت، مس ــگاهيبهداش ــرانس و ش  رف

ــگاهيآزما ــر  ش ــانم اكب ــارس، خ ــا يب ــتار يو آق  يس
مقالـه از افـراد ذكـر شـده      سندگانينو. نبود ريپذ امكان

  .را دارند يتشكر و سپاسگزار تينها

 

References 
1. Leger J, Marinovic D, Garel C, Bonaiti-

Pellie C, Polak M, Czernichow P. Thyroid 
developmental anomalies in first degree 
relatives of children with congenital 
hypothyroidism. J Clin Endocrinol Metab 
2002; 87(2): 575-80. 

2. Castanet M, Polak M, Bonaiti-Pellie C, 
Lyonnet S, Czernichow P, Leger J. Nineteen 
years of national screening for congenital 
hypothyroidism: familial cases with thyroid 
dysgenesis suggest the involvement of 
genetic factors. J Clin Endocrinol Metab 
2001; 86(5): 2009-14. 

3. Medda E, Olivieri A, Stazi MA, Grandolfo 
ME, Fazzini C, Baserga M, et al. Risk 
factors for congenital hypothyroidism: 
results of a population case-control study 
(1997-2003). Eur J Endocrinol 2005; 153(6): 
765-73. 

4. Lazarus JH, Hughes IA. Congenital 
abnormalities and congenital 
hypothyroidism. Lancet 1988; 2(8601): 52. 

5. Siebner R, Merlob P, Kaiserman I, Sack J. 
Congenital anomalies concomitant with 
persistent primary congenital 

hypothyroidism. Am J Med Genet 1992; 
44(1): 57-60. 

6. Stoll C, Dott B, Alembik Y, Koehl C. 
Congenital anomalies associated with 
congenital hypothyroidism. Ann Genet 
1999; 42(1): 17-20. 

7. Roberts HE, Moore CA, Fernhoff PM, 
Brown AL, Khoury MJ. Population study of 
congenital hypothyroidism and associated 
birth defects, Atlanta, 1979-1992. Am J Med 
Genet 1997; 71(1): 29-32. 

8. Bikker H, den Hartog MT, Baas F, Gons 
MH, Vulsma T, de Vijlder JJ. A 20-basepair 
duplication in the human thyroid peroxidase 
gene results in a total iodide organification 
defect and congenital hypothyroidism. J Clin 
Endocrinol Metab 1994; 79(1): 248-52. 

9. Karimzadeh Z, Amirhakimi GH. Incidence 
of congenital hypothyroidism in Fars 
province. Iran J Med Sci 1992; 17: 78-80. 

10. Ordookhani A, Mirmiran P, Hedayati M, 
Hajipour R, Azizi F .Screening for 
congenital hypothyroidism in Tehran and 
Damavand: an interim report on descriptive 
and etiologic findings, 1998-2001. Iranian 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

  نسيبه حسني و همكاران  روئيديت يزاد مادر يبه كمكار انيدر بستگان درجه اول مبتلا روئيديعملكرد ت 

  141 1388خرداد /94شماره / سال بيست و هفتم  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  

journal of endocrinology and metabolism 
2002; 4(3): 153-60. 

11. Hashemipour M, Amini M, Iranpour R, 
Sadri GH, Javaheri N, Haghighi S, et al. 
Prevalence of Congenital Hypothyroidism in 
Isfahan. Horm Res 2004; 62(2): 79-83. 

12. Sabri MR, Shahriari H, Hashemipour M. 
Congenital cardiac malformations in 
congenital hypothyroid patients in Isfahan. J 
Res Med Sci 2006; 11(4): 234-9. 

13. Adibi A, Haghighi M, Hosseini SR, 
Hashemipour M, Amini M, Hovsepian S. 
Thyroid Abnormalities among First-Degree 
Relatives of Children with Congenital 
Hypothyroidism: An Ultrasound Survey. 
Horm Res 2008; 70(2): 100-4. 

14. Ordookhani A, Mirmiran P, Moharamzadeh 
M, Hedayati M, Azizi F. A high prevalence 
of consanguineous and severe congenital 
hypothyroidism in an Iranian population. J 
Pediatr Endocrinol Metab 2004; 17(9): 
1201-9. 

15. Hashemipour M, Iranpour R, Amini M, Talaie 
SM, Hovsepian S, Kelishadi R, et al. Rate of 
consanguinity among parents of Congenitally 
Hypothyroid neonates. East Med Health J.2007; 
13: 53-7. 

16. Dussault JH, Fisher DA. Thyroid function in 
mothers of hypothyroid newborns. Obstet 
Gynecol 1999; 93(1): 15-20. 

17. Blazer S, Moreh-Waterman Y, Miller-Lotan 
R, Tamir A, Hochberg Z. Maternal 
hypothyroidism may affect fetal growth and 
neonatal thyroid function. Obstet Gynecol 
2003; 102(2): 232-41. 

18. Bettendorf M. Thyroid disorders in children 
from birth to adolescence. Eur J Nucl Med 
Mol Imaging 2002; 29 Suppl 2:S439-S446. 

19. Park SM, Chatterjee VK. Genetics of 
congenital hypothyroidism. J Med Genet 
2005; 42(5): 379-89. 

20. Bech K, Hertel J, Rasmussen NG, Hegedus 
L, Hornnes PJ, Feldt-Rasmussen U, et al. 
Effect of maternal thyroid autoantibodies 
and post-partum thyroiditis on the fetus and 
neonate. Acta Endocrinol (Copenh) 1991; 
125(2): 146-9. 

21. Dallas JS. Autoimmune thyroid disease and 
pregnancy: relevance for the child. 
Autoimmunity 2003; 36(6-7): 339-50. 

22. Quinn FA, Gridasov GN, Vdovenko SA, 
Krasnova NA, Vodopianova NV, 
Epiphanova MA, et al. Prevalence of 
abnormal thyroid stimulating hormone and 
thyroid peroxidase antibody-positive results 
in a population of pregnant women in the 
Samara region of the Russian Federation. 
Clin Chem Lab Med 2005; 43(11): 1223-6. 

23. Ordookhani A, Mirmiran P, Walfish PG, 
Azizi F. Transient neonatal hypothyroidism 
is associated with elevated serum anti-
thyroglobulin antibody levels in newborns 
and their mothers. J Pediatr 2007; 150(3): 
315-7. 

24. Azizi F, Sheikholeslam R, Hedayati M, 
Mirmiran P, Malekafzali H, Kimiagar M, et 
al. Sustainable control of iodinedeficiency in 
Iran: beneficial results of the 
implementation of the mandatory law on salt 
iodization. J Endocrinol Invest 2002; 25(5): 
409-13. 

25. Hashemipoor M, Amini M, Gheisari A, 
Sharifei S, Iranpour R, Aminorroaya A. 
Comparison of urinary iodine excretion in 
neonates and their mothers in Isfahan, Iran. 
Endocr Pract 2002; 8(5): 347-50. 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 نسيبه حسني و همكاران  روئيديت يزاد مادر يكمكار به انيدر بستگان درجه اول مبتلا روئيديعملكرد ت 

 1388خرداد /94شماره / سال بيست و هفتم  –مجله دانشكده پزشكي اصفهان  142

 

Congenital Hypothyroidism; is There any Familial 
Component? 
 
Nasibeh Hasani*, Bahar Dehghan MD**, Masood Amini MD***, Kamal Heidari 
MD****, Ali Sajadi MD****, Ali Ajami MD****, Masoomeh Dastanpour MD****, 
Rezvaneh Hadian MD*****, Ashraf Aminoroaya MD***, Zahra Pournaghshband 
MD******, Silva Hovsepian MD*******, Mahin Hashemipour MD******** 
 

*Medical Student, Isfahan Medical Students Research Committee, School of Medicine, Isfahan University of 
Medical Sciences, Isfahan, Iran. 
**Resident of Pediatrics, School of Medicine, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran. 
***Professor of Endocrinology, Isfahan Endocrine and Metabolic Research Center, Isfahan University of Medical 
Sciences, Isfahan, Iran. 
****Isfahan Health Center, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran 
*****MD, Colleague of Congenital Hypothyroidism Screening Program, Isfahan Endocrine and Metabolic 
Research Center, Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran. 
******Doctorate of Laboratory Sciences, Assistant professor of Isfahan University of Medical Sciences, Isfahan, Iran. 
*******MD, Researcher, Isfahan Endocrinology and Metabolism Research Center, Isfahan University of Medical 
Sciences, Isfahan, Iran 
********Professor of Pediatrics Endocrinologist, Isfahan Endocrine and Metabolic Research Center, Isfahan 
University of Medical Sciences, Isfahan, Iran. 

Received: 4.5.2008 
Accepted: 29.8.2008 

Abstract 
 

Congenital hypothyroidism (CH) is a relatively common congenital disorder 
in neonates. Recently, a considerable proportion of familial cases have been 
identified, and possible roles of autoimmune factors suggested. The aim of 
this study was to evaluate the abnormality of thyroid function tests in first 
degree relatives of CH neonates and compared it to normal population.

Background: 

From 2002-2007, thyroid function tests (T4 and TSH) of 194 randomly 
selected CH neonates borne in all 17 hospitals of the Isfahan, Iran and their 
first degree relatives were measured, and compared with thyroid function 
tests of first degree relatives of 350 normal neonates that randomly selected 
as sex, age and urban/rural status. Patients’ mothers and control groups were 
also evaluated for TPO antibody. Statistical analysis was performed by SPSS 
using Chi Square test used to compare two groups.

Methods:  

Thyroid function tests was measured in the first degree relative of neonates 
with CH (361parents, 136 siblings) and compared with control groups (665 
parents, 477 siblings). Thyroid function tests were abnormal in 85 patients of 
case group vs. 96 patients of control group. Hypothyroidism was found on 
75 and 57 person in case and control groups, respectively. In 17.3% of CH 
neonates mothers and 32.5% of control groups mothers TPO antibody were 
positive. 31.4% of CH infants had parental consanguinity that 22.6% of them 
had abnormal thyroid function test in their family.

Findings: 

Abnormal thyroid function tests were significantly more frequent in the first 
degree relatives of CH infants than normal population (P < 0.005 for parents 
and P < 0.0001 for siblings). Furthermore the proportion of affected infants 
mothers with positive TPO-Ab was significantly lower than control groups 
(P = 0.005). Our study suggested that there is a possible familial and genetic 
component in inheritance of CH and maternal thyroid autoimmunity may not 
play an important role in development of CH in our area. 
 

Conclusion: 
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