
 

 
 (070-082) 69 زمستان 1شماره  41دوره 

 

 

 مقاله پژوهشي 

 

 ترومبوسیتوپنی  برای تشخیص احتمالی 4Tscoreارزش سیستم امتیازدهی بالینی 

 ناشی از هپارین

 

 3، آزیتا چگیني0، مینو احمدی نژاد4معصومه شهبازی
 

 هچكيد
 سابقه و هدف 

همتپکسز   یک رخداد پیش ترومبوتیک است  هته پتز از تزتویا هپتارین،      ،ترومبوسیتوپني ناشي از هپارین
 شده و ها پلاه  سازی فعال به منزرهه  نماید مي  هایي بادی تولید آنتي شده و تشسیل پلاه  1 فاهتور -هپارین
سیستت  ارزیتابي بتالیني     ارزش استتااده از  ،ایتن ماالعته   گردد. در بیمار میر سبب مرگ وممسن اس  حتي 

4Tscore  گردید.در بیماران تح  عمل جراحي قکب بررسي 
 ها روش مواد و
بیمارستان شهید در  69تا شهریور  61تح  عمل جراحي قکب، از مهر  بیمار 60 بررویتوصیاي حاضر ماالعه 

 یتا  شامل: ترومبوسیتوپني، زمان اف  پلاه ، ترومبوز، 4Tscore از نظر مدرس تهران انزام گرف . این بیماران
عکیته   بادی بر بررسي آزمایشگاهي آنتي،  4Tscore ≤ 1 بررسي شدند. برای بیماران باعکل ترومبوسیتوپني  سایر

و  4Tscore ≤ 1در بیماران با  انزام گردید. Enzyme Immune Assayالایاا  روش با هپارین پلاه / 1 فاهتور
هتا توستآ آزمتون     تحکیتل یافتته   در نظر گرفته شد. HITتشخیص احتمالي  ،(<OD 4)مثب  قویاً الایاا نتیزه
 انزام شد.  SPSS 00افاار  ویتني و نرم من

 ها يافته
 %(0/49) بیمار 41 .ندبود سال 98±  98/42 يسن میانگین اتب %(0/07) زن 09 و%( 8/70) مرد 97 ،بیمار 60از 
1 ≥ 4Tscore روش با هپارین/پلاه  1 فاهتور عکیه بر بادی آنتي آزمایشگاهي داشتند هه از این تعداد نتیزه 

 دس  آمد.ه % ب0/3در این ماالعه  HITو فراواني  مثب  قوی دیده شد ،بیمار 3بیمار مثب  و در  8در  الایاا

 يگيرنتيجه 
4Tscore  ارزش قابل توجهي در تشخیص بیماران مشسوک بهHIT   دارد ولي استااده تنها از این سیست  بتدون

 جای هپارین گردد.  هتواند منزر به تشخیص بیش از حد و قاع ناب تایید آزمایشگاهي مي
 مبوسیتوپني، هپارین، جراحي قکب، تشخیصوتر :ات كليديكلم
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 41/7/59: تاريخ دريافت
 14/6/56: تاريخ پذيرش

 شي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايرانمرکز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهکارشناس ارشد هماتولوژی و بانک خون ـ  -4
ـ شي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران و پژوهمرکز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي شناسي باليني و تشريحي ـ استاديار  مؤلف مسئول: متخصص آسيب -1

 41669-4497صندوق پستي:  
 متخصص بيهوشي ـ استاديار مرکز تحقيقات انتقال خون ـ مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طب انتقال خون ـ تهران ـ ايران  -3
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  مقدمه 
يــک عار ــه ( HITترومبوســيتوپني ناشــي از هنــاري      

باشد. زمـاني   جانبي ناشي از مصرف  د انعقاد هناري  مي
 PF4توانـد بـه    مـي  ،گردد که هناري  وارد گردش خون مي

ها که در گردش خـون ضوـور دارنـد     آزاد شده از پلاکت
تشـکيل   دهد. 4FP-و تشکيل کمنلکس هناري متصل شده 

 عليه IgG بادی تواند منجر به ساخت آنتي اي  کمنلکس مي
توانند از طريـ    ها نيز مي بادی که اي  آنتي دهاي  ترکيب ش

منجـر بـه    ،هـا  سـح  پلاکـت   FCYRII Aاتصال به گيرنده
سازی پلاکتي منجر  اي  فعال. (4سازی پلاکتي گردند  فعال

هـای   بيشتر و به تبع آن ايجاد کمـنلکس  PF4به آزادسازی 
گـردد کـه در نهايـت در نتيجـه      بيشتری مـي  PF4-هناري 
 ،هــای فعــال شــده از جريــان خــون  ســازی پلاکــت پــا 

ــي ــر ترومبوســيتوپني رم م ــد. ب ــ   ،خــلاف انترــار ده اي
در معرض خحر خـونريزی رـرار   را بيمار  ،ترومبوسيتوپني

جـاد شـرايپ پـي     دهد بلکه بـا توليـد تـرومبي  و اي    نمي
رخدادهای ترومبوتيک شرياني خحر بيمار در  ،ترومبوتيک
   .(1 باشد ميو وريدی 

توانند به شکل سـکته رلبـي،    رخدادهای ترومبوتيک مي    
آمبوليسم ريوی، ايسکمي اندام و يـا ترمبـوز وريـد انـدام     

( خــود را نشــان Deep Vein Thrombosis:DVTتحتــاني 
بيماراني کـه تحـت عمـل جراضـي رلـب رـرار        .(3دهند 
کـه در طـول عمـل دوز بـاايي از      به دليل ايـ   ،گيرند مي

ــاا  ــا وزن مولکــولي ب ــاري  ب  UFH:Unfractionated  هن

Heparinدر خحر بيشتری برای بـروز   ،کنند ( را دريافت مي
 ررار دارند امـا االبـا    PF4-بادی عليه کمنلکس هناري  آنتي

گـروه از بيمـاران لـال  بران يـز      در ايـ   HITتشخيص 
% بيماران بعـد  19-%77 به طوری که تقريبا  .(1، 9 باشد مي

-بادی عليه کمـنلکس هنـاري    آنتي ،از عمل جراضي رلب
PF4  هـا توسـپ    بـادی  دهنـد کـه ايـ  آنتـي     را تشکيل مـي
باشـند و در   مـي نولوژيـک رابـل شناسـايي    وهای ايم روش

تاييـدی( بـرای    آزماي عملکردی  آزماي صورت انجام 
-%17در  آزمـاي  نتيجه اي   معموا  ،اي  دسته از بيماران

 هـم  شود. روز بعد از عمل مثبت مي 47ها در طول  % آن1
ــا   ــزان افــت پلاکت تقريب ــي  بيشــتري  مي  ،%(17-%97 لن

  ـاي . دـده ل رم ميـد از عمـت بعـساع 71در  وا ـمعم

روز بعـد از عمـل بـه ضـد      9ي ـط ـ وا ـمعم يـافت پلاکت
های ارزيابي بـاليني   يکي از سيستم (.6 گردد باز ميطبيعي 

 ،شـود  اسـتااده مـي   HIT که به گستردگي جهت تشـخيص 
باشد. در اي  سيستم و ـعيت بـاليني    مي 4Tscoreسيستم 

ميــزان ترومبوســيتوپني، زمــان شــرو      بيمــار از نرــر 
وجود ساير عللي ترومبوسيتوپني، ترومبوز و وجود يا عدم 

مـورد ارزيـابي    ،توانند منجر به ترومبوسيتوپني شود که مي
 ،ارزيـابي و ـعيت بـاليني بيمـار     در کنار (.7 گيرد ررار مي
 HITشـ اهي جهـت تشـخيص    يآزما هـای  آزمـاي  انجام 

در  هـا  آزمـاي  باشد. به طور کلي دو دسته از   روری مي
بررسـي   یهـا  آزماي شوند که شامل  اي  زمينه استااده مي

بررسـي   هـای  آزمـاي  باشـند.   ژني و عملکـردی مـي   آنتي
بـه   Particle gel immunoassayو  اايـزا  ژنـي ماننـد   آنتـي 

پردازنـد کـه عليـه     کلونالي مـي  های پلي بادی شناسايي آنتي
 تري  رايج از شوند. يکي ساخته مي PF4-کمنلکس هناري 

شناسـايي  باشـد کـه بـه     مـي  اايزا گروه اي  درها  آزماي 
 آزمـاي  ايـ    .پـردازد  مي IgAو IgG ، IgMهای  بادی آنتي

 PF4-بـادی عليـه کمـنلکس هنـاري      برای شناسـايي آنتـي  
 HIT رحعــي تشــخيص بــرای امــا دارد ضساســيت بــاايي

 اايزا های جديدتر با اي  وجود کيت باشد. نمي اختصاصي
پردازنــد کــه باعــی افــزاي   مــي IgGتنهــا بــه شناســايي 

 هـا  آزمايش اه از . بسياریاند هدر تشخيص شداختصاصيت 
 دسـترس  در دليـل  بـه اايـزا   روش با بادی آنتي بررسي از

 در صورتي کـه  کنند مي استااده HIT تشخيص جهت بودن
 مثبـت  تواند به تنهايي مي ها از آزماي اي  دسته  از استااده

 تنهـا  کـه  زمـاني  وارـع  در. (3 باشـد  داشته يـبااي اذبـک
ــار ــ هـنتيجــ، HIT تشــخيص جهــت معي ــ تـمثب  ررسيـب
 از زيـادی  تعـداد ، باشـد  اايـزا  مانند روشي اـب ادیـب آنتي

 شـوند  داده تشـخيص  HIT اشـتباه  به است ممک  بيماران
 PF4-هنـاري   کمنلکس عليه بادی آنتي بروز ميزان که لرا
 اسـتااده  UFH هنـاري   از کـه  رلـب  جراضـي  عمل از بعد
 (.8-41 است% 97ا ـتقريب ،کنند مي
از اي  رو با توجه به اهميت تشخيص صحي  و سـريع      

HIT بـاليني  ارزيابي تا سيستم ، در اي  محالعه برآن شديم 
4Tscore به کار برده و  رلب يـجراض ارانـبيم انـمي در را 

 همـراه بـا نتيجـه آزماي  بررسي  ي آن را ـارزش تشخيص
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 مورد بررسي ررار دهيم. بادی به روش اايزا  آنتي

 
  ها روشمواد و 

 ارزيابي باليني بيماران: -4
در  4351 توصـياي در سـال   -در يک محالعـه مقحعـي      

بيمـار تحـت عمـل     51 ،بيمارستان شـهيد مـدرس تهـران   
کميتـه   همصـوب  و نامه پس از گرفت  ر ايت جراضي رلب،

مـورد بررسـي     IR.TMI.REC.1394.1735اخلاق به شماره
نـو    از عمل جراضي رلـب  تحت . اي  بيمارانگرفتند ررار
 CABG: Coronary artery bypass شريان  کرونـری  پيوند

grafting،)  دريچــه آرــورت تعــويreplacement: AVR) 
(Aortic valve ، تعــوي  دريچــه ميتــرال Mitral valve 

replacement: MVR) ها آن زيا ترکيبي ا و  MVR-CABG 
 ،AVR-CABG  ،MVR-AVR )گرفتند. ررار 
 گـردش خـون بـرون  پيکـری     تحـت  همه اي  بيماران    

ECC  Extra Corporal Circulation )   جراضـي شـدند. در
جهـت جلـوگيری از    ،پيکـری  بـرون  خـون  مرضله گردش

بـا دوز بـاا    UFH لخته شدن خون در دسـت اه از هنـاري   
 S 177 ACT>  Activated جهــت افــزاي  زمــان انعقــاد

Clotting Time ).ــد ــتااده شـ ــات اسـ ــاليني و  اطلاعـ بـ

 عمــل نــو  جــنس، ســ ، جملــه از دموگرافيــک بيمــاران
 شـمارش  و عمـل  از ربـل  پلاکـت  شمارش رلب، جراضي

 رخـدادهای  بـروز  و عمل از بعد روز 47 تا پلاکت روزانه
جداگانـه   هـای  ليست لک در ،بستری زمان تا ترومبوتيک
 4Tscore بـاليني  امتياز .شد آوری جمع بيمار هر به مختص

 جداگانـه ،  4بيمـار بـا مراجعـه بـه جـدول       هـر  برای نيز
،  4Tscoreدر سيســتم امتيــازدهي T لهــار شــد. محاســبه

ــي    ــر مـ ــاريف زيـ ــرف اول تعـ ــد: ضـ ــف ـ      باشـ الـ
ــيتوپني  ــت   -، ب (Thrombocytopeniaترومبوس ــان اف زم

( يـــا ســـاير Thrombosisترمبـــوز  -ج  ،(Timeپلاکـــت 
از  نکروتيـک و سيسـتميک بعـد    ترومبوتيـک، رخدادهای 

عدم وجود سـاير علـل اضتمـالي بـرای      -، دتزري  هناري 
ــيتوپني ــ  .(7 (4 جدول ترومبوسـ ــاران ايـ ــر از بيمـ  نرـ

 در سه گروه ررار گرفتند: باليني امتيازدهي
ي  امتياز پـاي  :3 (،1-9متوسپ  امتياز :1 (،6-8 امتياز باا :4

 هـا  آن امتيازدهي باليني که انيبيمارنمونه سرم . (1 کمتر از
بررسـي   و جهـت انجـام   بـود  (1باا بي  از  يا و متوسپ
ظرف مـدت سـه سـاعت از     اايزا با روش PF4بادی  آنتي

 خـون  انتقـال  سـازمان  انعقاد آزمايش اه زمان خون يری به
  ارسال گرديد.

 

 4TScore: نحوه امتیازدهي در روش ارزیابي بالیني 4جدول 

 

 0 4 2 امتیاز

 ترومبوسيتوپني
% يا مرز 37افت پلاکتي کمتر از 

  L 475 × 47/ کمتر از پلاکتي

% از ميزان 97تا  %37افت پلاکتي 
-L 475 × 17/اوليه يا مرز پلاکتي
47 

% يا مرز 97افت پلاکت بيشتر از 
 L 475 × 17/ ≥پلاکتي 

 زمان شرو  افت پلاکت
روز  1افت پلاکت کمتر از 

 بدون مواجهه ربلي با هناري 

ام  47شرو  افت پلاکت از روز 
 بعد از هناري  درماني

روز در  47افت پلاکت کمتر از 
تا  37صورت مواجهه با هناري  در 

 روز گذشته 477

شرو  وا   افت پلاکت در 
بعد از عمل  9-47روزهای 

 جراضي

پلاکت کمتر از يک روز يا افت 
در صورت مواجهه با هناري  در 

 روز گذشته 37

ترومبوز و ساير پيامدها  مانند 
 واکن  نکروتيک(

عدم وجود ترومبوز يا ترومبوز 
 ربل از مواجهه با هناري 

ترومبوز پي  رونده يا راجعه ظ  
باليني به ترومبوز يا ترومبوز تاييد 

 نشده

ترومبوز جديد،  ايعات 
يک، واکن  سيستميک بعد نکروت

 از تزري  داخل رگي
 وا   نيست اضتماا  ساير علل ضوور دارند وجود ساير علل ساير علل برای ترومبوسيتوپني
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 و آزمون الایاا در بیماران مورد ماالعه 4Tscore نتایج :4 الگوریت 

 
 :آزمايش اهي ارزيابي -1
ــا       ــاران بـ ــرم بيمـ ــه سـ ــپ  4Tscore ≤ 1 نمونـ توسـ

ــت   Asserachrom® HPIA enzyme Immunoassayکي
 Diagnostica STAGO)   .ايـ    مورد آزماي  رـرار گرفـت

 شناسـايي  جهـت  کمـي آزمـاي    روش آزمايش اهي يـک 
Anti-PF /heparin antibody IgG1 پلاسـمای  يـا  سـرم  در 

باشـد. بـر طبـ  توصـيه و فرمـول       مي  HITبيمار مرنون به
 شد گرفته نرر در مثبت آزمايشي، موجود در بروشور کيت

 بيشـتر  آن( Optical Density: OD نـوری  جذب که شدت
  .بود 1/7 از
 
 مثبت:  HITمعيار تشخيص بيمار به عنوان  -3
متوسپ يـا   4Tscoreبيماری که از نرر امتيازدهي باليني     

  رويـا   OD>1دارای  لنـي   ( و هـم 4Tscore 4 ≤باا بوده 
ايـ  محالعـه در نرـر     در HIT، به عنوان تشـخيص  مثبت(

جهـت بـه دسـت آوردن ميـان ي ،      .(43 است  گرفته شده
اسـتااده  SPSS 11افـزار   ها از نـرم  فراواني داده و آناليز داده

شد. جهت مقايسه ميزان هناري  مصرف شده در دو گروه 
1 < 4Tscore 4 ≤ 1 وTscore  ــاي از ــ  آزم ــي م ــو ويتن  ي

 استااده شد.

 

 ها يافته
بيمار تحت عمل جراضي رلـب بـاز    51در اي  محالعه     
بيمـار   19و %(8/71 بيمـار مـرد   67گرفتند که در کل  ررار
ايــ   ایـهــ نمونــه %( بودنــد و ميــان ي  ســ  در1/17زن 

%( بيمـار دارای  78/81  78سال بود.  98 ± 68/47 محالعه
1 < 4Tscore ،44  4 1-9 %(56/44بيمارTscore  بيمار 3و 
 16/3)% 8-6 4Tscore بودند.   

ناـــر  7%( و 97ناـــر زن  4Tscore ، 7 ≤ 1 در گـــروه    
 ، 4Tscore ≤ 1بيمـار بـا    41%( بودند که برای اي  97مرد 

بيمـار دارای   8 .انجام شـد  اايزابادی با روش  بررسي آنتي
%( 8/11بيمـار   6و ( OD 1/7> مثبـت بودنـد   اايـزا نتيجه 
 8از  بــود.( >OD 1/7 هــا مناـي  آن اايـزا  آزمــاي  نتيجـه 

 بيمـار با نتيجه اايزا مثبـت، سـه ناـر دارای اايـزای بـاا  

تعداد بيماراني که تحت عمل 

 =n 51جراضي رلب ررار گرفتند. 

امتياز باليني متوسپ يا باا 

 4Tscore≥4) 

 46 )%41  n= 

  پايي امتياز باليني 

 1 < 4Tscore) 

 81 )%78  n= 

 Anti-PF4/heparinانجام آزماي  

antibody IgG (ELISA) 

 مثبت روی

 4 OD ≥) 

3 n= 

 مثبت متوسپ

 55/7-1/7 :OD) 

9 n= 

 مناي

 1/7 ≥ OD) 

6 n= 
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 OD > 1 .و 97ناـر زن   1 ،مثبتاايزا در گروه ( بودند )%
 ≤ 1 و ميــان ي  ســ  در گــروه %( بودنــد97ناــر مــرد  1

4Tscore ، 96/44 ± 61 ــال ــروه و س ــزا  در گ ــتااي  ،مثب
سال گزارش شد. تااوت معنادارای در متغيـر   98 57/44±

ده ـمشاه ـ 4Tscore ≤ 1 و 4Tscore >1 روهـس  بي  دو گ
بـادی بـه    مورد مثبت بررسـي آنتـي   8بيمار از  يک .دــنش

سه هاته بعـد از تـرخيص دلـار     ،(<OD 1/7 اايزا روش
 اسـاس تعريـف در نرـر    رخداد ترومبوتيک گرديـد و بـر  

 برای سه بيمار HITتشخيص نهايتا ،  HITگرفته شده برای 
ــايج بررســي  ــاليني و آزمايشــ اهي و   داده شــد. نت هــای ب

 تميال ـور و  1در جـدول   خصوصيات دموگرافيک بيماران
 خلاصه شده است. 4
 

: خصوصیات دموگرافیک هل بیماران مورد ماالعه، 0جدول 
بادی  و بررسي آنتي 4Tscore≥4، بیماران با  4Tscore<4بیماران با 
 مثب  الایاا به روش

 

های مورد  جمعی 
 ماالعه

 تعداد
میانگین سن 

 )سال(
 جنسی 

کل جمعيت مورد 
 محالعه

51 68/47  ±98  
 مرد 67
 زن 19

4Tscore<4 78 47  ±97 
 مرد 67
 زن 48

4Tscore≥4 41 44  ±61 
 مرد 7
 زن 7

4Tscore 4-5 44 44  ±64 
 مرد 9
 زن 6

4Tscore 6-8 3 5/7  ±66 
 مرد 1
 زن 4

بادی  بررسي آنتي
 ELISAبه روش 
 (OD 1/7>مثبت 

8 44  ±98 
 مرد 1
 زن 1

 
 بحث
بيمار کانديد عمل جراضي رلب، بعد از عمل مـورد   51    

( %1/49بيمـار  41 ررار گرفتند کـه  4Tscoreارزيابي باليني 
(. برای ≤ 14Tscoreدارای امتياز باليني متوسپ و باا بودند 

بــه  Anti-PF4/heparin antibodyبررســي  ،بيمــار 41ايــ  

 بيمار دارای نتيجه 8انجام شد که از اي  تعداد  اايزا روش
هـا در سـه    آن بودند و از بـي  ( OD 1/7> مثبت بادی آنتي

با توجـه بـه   (. <OD 4 مثبت روی بود آزماي بيمار نتيجه 
در اي  محالعـه، ايـ     HITتعريف در نرر گرفته شده برای 

رحعـي تشـخيص داده شـدند کـه      HITسه بيمار به عنوان 
هــا ســه هاتــه بعــد از جراضــي دلــار رخــداد  يکـي از آن 

 ترومبوتيک گرديد.
ــ      ــال   وزان ايـ ــاران  در سـ ــه 1746همکـ ای  محالعـ

سـال   48بيمار بـا سـ  بيشـتر از     413 بر روی ن ر گذشته
 بـادی  بررسـي آنتـي  ها مشاهده کردنـد کـه    انجام دادند. آن

PF4/Heparin بيمـار   413بيمار از  48برای  اايزا، به روش
بيمـار دارای   6 ،درخواست شده اسـت کـه از ايـ  تعـداد    

بودنـد در ضـالي کـه روش    آزماي  مثبت برای اي   نتيجه
بيمـار   6بيمـار از   3تنهـا بـرای     4Tscoreامتيازدهي باليني

امتيازدهي بـاليني  ها پي بردند که روش  انجام شده بود. آن
% از بيماران مـورد محالعـه بـه کـار     1/1در اي  مرکز برای 

بـادی بـه    رفته است و اي  در ضالي است که بررسي آنتـي 
 .% از بيمــاران انجــام شــده اســت6/41بــرای  اايــزا روش

که هزينـه   اي  علاوه برآزماي  استااده بي  از ضد از اي  
منجر به تشخيص بي  از ضد  ،در بر خواهد داشت باايي
دليــل مصــرف  رحــع بــي،  HIT (over diagnosis)وارعــي

جا از  د انعقادهای جاي زي  بـرای   ههناري  و استااده ناب
لـون   تواند عوار ـي هـم   اي  گروه از بيماران شده که مي
. بـا توجـه بـه يافتـه     (41 خونريزی را به دنبال داشته باشد
از طريـ    HIT ررسـي بـاليني  فوق، در اي  محالعه ابتدا به ب

پرداختـه و سـنس بـرای     4Tscoreارزيـابي بـاليني    سيستم
بـادی بـه روش    بررسـي آنتـي   آزمـاي  جمعيت مشکو ، 

انجام شد تا از بررسي پر هزينه آزمايشـ اهي بـرای    اايزا
کليه بيماران تحت درمان هناري  جلوگيری نمـوده و ايـ    
مو و  خود منجر به کاه  تعـداد مـوارد مثبـت کـاذب     

HIT  .خواهد شد 

و همکاران  انجـام  لو توسپ  1777ای در سال  محالعه    
 4Tscoreدهنــده  آگهــي شــد کــه بــه بررســي ارزش پــي 

ــه آن  پرداخ ــورد محالع ــه م ــد. جامع ــا  تن ــار در  477ه بيم
ــاميلتون بيمارســتان ــادا و  ه بيمــار در بيمارســتان  136کان
انجـام   4Tscoreآلمان بود که برای اي  بيمـاران  گريازوالد 
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به سه دسته امتيـاز    HITابتلا به  خحرشد و بر اي  اساس 
ها سنس به مقايسـه   پايي ، متوسپ و باا تقسيم گرديد. آن

آزمايش اهي با نتايج بررسـي   های آزماي يج ضاصله از نتا
گيری محالعه در هـر دو مرکـز ايـ      باليني پرداختند. نتيجه
اضتمـال مثبـت شـدن    ،  > 4Tscore 1 بود که در بيماران با

 ضالي رد بسيار اير محتمل بوده آزمايش اهي های آزماي 
مثبـت شـدن    ،که برای بيمـاران بـا امتيـاز متوسـپ و بـاا     

هـا   های آزمايش اهي بسيار محتمل خواهد بود. آن آزماي 
ــايي      ــاز پ ــه  امتي ــد ک ــان دادن دارای ارزش  4Tscoreنش

( برای کنـار گذاشـت    High NPVآگهي دهنده باايي   پي 
HIT باشد در ضالي که امتياز متوسپ و بـاا در شـرايپ    مي

 (.7 استمختلف باليني دارای ارزش متااوتي 
  Anti-PF4/heparin antibodyمثبت شدن نتايج آزماي      
 نيمي از بيماران بـا امتيـاز بـاليني متوسـپ و بـاا      تقريبا  در
کننــده ارزش  توانــد تاييــد %( در محالعــه مــا نيــز مــي97 

در اي  گـروه از بيمـاران    4Tscoreآگهي دهنده مثبت  پي 
 متوسـپ  4Tscoreدهد بيماراني کـه دارای   باشد و نشان مي

 باشد. ها روی مي در ميان آن HITظ  به  ،هستند و باا
يــک محالعــه  1741و همکــاران  در ســال  کــاکرآدام     

دهنـده    آگهـي  مروری و متاآناليزجهت ارزيابي ارزش پـي  
4Tscore  بيمار مرنون به  3768بر رویHIT  .انجام دادنـد 

( >14Tscore هـا مشـاهده نمودنـد امتيـاز بـاليني پـايي        آن
-777/4 ( بااييNPVدهنده مناي  آگهي دارای ارزش پي 

579/7 = 59 %CI )آگهـي  باشد در ضالي که ارزش پي  مي 
( ايــ  روش ارزيــابي بــاليني در ميــان (PPVدهنــده مثبــت 

متاـاوت  ( ≤14Tscore با امتيـاز متوسـپ و بـاا    يهاي گروه
ــت ــه .(49 اس ــر  محالع ــزضا  ــه ارزش   ني ــان داد ک نش
 ،(1-9 در گروه با امتياز متوسپ 4Tscore دهنده  آگهي پي 

طـور رابـل تـوجهي    ه ب (6-8 گروه امتياز باا در مقايسه با
 4Tscore≥  ،44 1 بيمار بـا  41که از  طوریه تااوت دارد ب

آزمـاي    نتيجـه  نـد و بيمار دارای امتياز باليني متوسپ بود
ــي ــه روش بررســي آنت ــادی ب ــزا ب ــت  9در  ااي ــار مثب بيم

 بيمار دارای امتياز باليني بـاا  3که از   در ضالي .%(19شد 
 .بودنـد %( PF4/heparin  477 بادی  د نتيآهم ي دارای 

هاته بعـد از عمـل    3 از اي  سه بيمار لني  يک بيمار هم
 امتياز  بنابراي   .داد ترومبوتيک گرديدـار رخـي دلـجراض

   HIT مهم برای وجودخحر  تواند يک فاکتور باليني باا مي
 و اضتمال ورو  رخدادهای ترومبوتيک باشد. 

و همکـاران  در سـال    لينـدا  ای کـه توسـپ   در محالعه    
نشان دادند  ،بر روی بيماران جراضي رلب انجام شد 1744

بـا   اايـزا  بادی با روش و بررسي آنتي 4Tscoreکه ترکيب 
گـردد   HITتواند منجر بـه تشـخيص    % مي77 اختصاصيت

 اايـزا  بـادی بـا روش   در ضالي که اگر تنها از بررسي آنتي
% 16اختصاصــيت  ،اســتااده شــود HITجهــت تشــخيص 

ــا از    ــتااده تنه ــع اس ــود. در وار ــد ب ــاي خواه ــای  آزم ه
کــافي نيســت و  HITآزمايشــ اهي نيــز جهــت تشــخيص 

های باليني به  بايد در کنار بررسي ها آزماي استااده از اي  
در صورتي که ما نيـز در ايـ  محالعـه     (.3 دکار گرفته شو

آزمـاي   نمـوديم و   بررسي باليني را از ابتـدا اعمـال نمـي   
ايـ  بيمـاران    را برای همه اايزا بادی به روش بررسي آنتي
 اايـزا تعداد موارد بيشـتری   با اضتمال زياد ،داديم انجام مي

 شد. مثبت يافت مي
در  و همکـاران   گـوری  گـری  ای که توسپ در محالعه    
ها به بررسـي   آن ،انجام شد بيمار 477بر روی  1777سال 

 پرداختند: HITسه تعريف برای 
شـود   در نرر گرفته مـي  HITتعريف کلاسيک: بيماری     

 يا بـاا بـوده و هـم    آن متوسپ و 4Tscoreکه امتياز باليني 
 بـادی  آنتـي  بررسـي  های ايمونولوژيک آزماي  لني  نتايج

 های عملکردی مثبت باشد. آزماي و  يزااا مانند
شـود کـه    در نرر گرفتـه مـي   HITتعريف آزاد: بيماری     

هـای بررسـي    آزمـاي  نتـايج  ،  4Tscoreبـدون توجـه بـه    
 بادی و عملکردی آن مثبت باشد. آنتي
(: بيمار از conservation modifiedتعريف اصلاح شده     

ــاليني  ــاا، دارای  4Tscoreنرــر امتيــازدهي ب متوســپ يــا ب
ــي ــادی آنت ــای  ب ــا روش   HITه ــخيص ب ــل تش ــای  راب ه

گيری شـده   ايمونولوژيک بوده و شدت جذب نوری اندازه
 باشد. <OD 4ها  آزماي در اي  
 HITها نشان دادند استااده از تعريف اصـلاح شـده    آن    
 HITتواند ارزش تشخيصي معـادل تعريـف کلاسـيک     مي

داشته باشد و تعداد بيماراني که با استااده از تعريـف آزاد  
HIT ــي ــاراني  ،شــوند تشــخيص داده م ــداد بيم دو برابرتع
گيرنـد کـه ايـ      باشد که در دو تعريف دي ر جای مـي  مي
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يافته خود ضاکي از اهميت بررسي بـاليني بيمـاران ربـل از    
بـه  با توجـه   .(43 باشد های آزمايش اهي مي آزماي انجام 
هـای عملکـردی در    آزمـاي   ضا ـر،  کـه در محالعـه   اي 

بـادی   بررسي آنتـي  آزماي به اي  منرور از  ،دسترس نبود
اسـتااده   HITآزمايش اهي  جهت تشخيصاايزا به روش 

 بـادی بـا روش   بررسي آنتـي  ،که گرديدنموديم و مشاهده 
امتيـاز   بيمـار دو بيمـار   3، بيمار با نتيجه مثبـت  8اايزا در 
 4 يک بيمار با امتياز بـاا( دارای  و متوسپ 4Tscoreباليني 
OD>   بودند که شـيو HIT   نسـبت بـه کـل    3 را تقريبـا %

ايـ  يافتـه بـا نتـايج      .جمعيت مورد محالعه( ارزيابي نمود
-%3را  HITمختلف که ميزان بـروز   های هضاصله از محالع

 .  (5، 47، 46 باشد هماهنگ مي اند % گزارش کرده4
انـد کـه شـدت جـذب      مختلف نشـان داده  های همحالع    

بـادی بـا روش    گيری شده توسپ بررسي آنتي نوری اندازه
و خحرهای ترومبوتيـک   HITتواند بيان ر اضتمال  مي اايزا

متعارب آن باشد و باعی افزاي  اختصاصيت در تشخيص 
HIT ايـ  يافتـه را    نيـز  ضا رنتايج محالعه  .(47، 48 شود

بيمــاری کــه دارای بررســي  8کــه از  کنــد لــرا تاييـد مــي 
 4 سـه بيمـار دارای   ،مثبت بودنـد  اايزا بادی با روش آنتي

OD> هاتـه   3که رخداد ترومبوتيک در يـک بيمـار    ندبود
  بعد از عمل مشاهده شد.

نشــان دادنــد  1776و همکــاران  در ســال وارکنتــي      
ــي  ــيت م ــروز     جنس ــرای ب ــر ب ــاکتور خح ــک ف ــد ي توان

نيـز   ضا ـر  محالعه .(45 باشد HITرتبپ با های م  بادی آنتي
% از 17که زنان  اي  کند زيرا با وجود اي  يافته را تاييد مي

در هـر دو   ولـي  ،جمعيت مورد محالعـه را تشـکيل دادنـد   
مثبـت  اايزا  بادی با روش و بررسي آنتي  4Tscore≥4گروه
لنـي    دادند و هـم  ها را به خود اختصاص % اي  گروه97

 در زنان بيشتر از  HITهای مرتبپ با   بادی آنتي ميان ي  تيتر
 مردان بود.   

 
گيري نتيجه
    4Tscore اران  ـي بيمـي در شناسايـوجهـل تـارزش راب 

دارد  ،باشـند  مـي  HITتحت درمان با هناري  که مرنون به 
بـرای کليـه   پرهزينـه   هـای  آزمـاي  به طوری که از انجام 
طور کـه از نتـايج    ليک  همان .نمايد بيماران جلوگيری مي

سيسـتم،   استااده تنها از اي  ،اي  محالعه نيز مشخص است
تواند منجر به تشـخيص بـي     بدون تاييد آزمايش اهي مي
جای هناري  گـردد.   و رحع نابه از ضد وارعي مثبت کاذب(

ــتااده  ــذا اس ــاليني    ل ــابي ب ــان از ارزي ــم زم و  4Tscoreه
تشـخيص  ـروری   آزمايش اهي جهـت تاييـد   های  روش
 است.
 

 ها:   محدوديت
های اي  محالعه عـدم امکـان انجـام     يکي از محدوديت    

بــرای همــه  اايــزا بــادی بــا روش بررســي آنتــي آزمــاي 
بـود کـه در    ،بيماراني که در ايـ  محالعـه ضوـور داشـتند    

امکـان   ،بـرای همـه بيمـاران    آزمـاي  صورت انجام ايـ   
دهنـده مناـي    آگهـي  مقايسه بهتری برای تعيي  ارزش پي 

HIT  4توسپTscore هـای   از محدوديت .گرديد ضاصل مي
های تاييدی  آزماي دي ر اي  محالعه نياز به انجام يکي از 

  باشد. مثبت مي اايزا  عملکردی( برای بيماران
 

 پيشنهادها:
با توجه به خحر باای بروز رخدادهای ترومبوتيـک در      

 ـرورت اسـتااده از يـک    ، اند شده HITبيماراني که دلار 
باشـد. بـا توجـه     آشکار مي HITپنل کامل جهت تشخيص 

ميليوني کشور ايران و تعداد باای بيماراني  87به جمعيت 
وجـود يـک    ،گيرنـد  که تحت درمان با هنـاري  رـرار مـي   

هـای   آزمـاي  دسـته از  دو آزمايش اه مرجع مجهز به هـر  
سـريع و  تواند به تشـخيص   ژيک و عملکردی ميوايمونول
کمک نموده و از بروز عوارض ناشي از عدم  HITصحي  

تشخيص و يـا تشـخيص اشـتباه ايـ  بيمـاری جلـوگيری       
 نماييد.

 
    تشكر و قدرداني

 نامه دانشجويي مقحع کارشناسي منتج از پايان اي  مقاله
خون مصوب در مؤسسـه عـالي    ارشد هماتولوژی و بانک

آموزشي و پژوهشي طب انتقـال خـون بـوده و دارای کـد     
 بودجـه باشد. مي IR.TMI.REC.1393.12اخلاق به شماره 

 از طرف مؤسسه عالي آموزشي و پژوهشي طـب  اي  طرح
 ون تامي  گرديده است و محققي  اي  محالعه از ـال خـانتق
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نمايند. هم لنـي  از   مياي  ضمايت مالي تشکر و ردرداني 
 ريز در همکاری با مجريان ايـ  طـرح   خانم روشنک شمع

گردد.  در زمينه انجام آزماي  اايزا تشکر و ردرداني مي
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Abstract 
Background and Objectives 

Heparin induced thrombocytopenia (HIT) is a prothrombotic disorder. The antibody against 

PF4-heparin complex may lead to platelet activation, thrombotic events and death. We decided 

to evaluate diagnostic value of 4T score as a clinical diagnostic system among cardiac surgery 

patients for diagnosis of HIT. 

 

Materials and Methods 

In this descriptive study, 92 patients that underwent cardiac surgery from September 2015 till  

September 2016 in Tehran Modarres Hospital have been included. We evaluated 4Tscore 

criteria (4T stands for Thrombocytopenia, Time of thrombocytopenia, Thrombotic events and 

Other reasons for Thrombocytopenia) in all cases. Blood samples were obtained from patients 

with 4Tscore ≥ 4. Anti-platelet factor 4/heparin antibody (enzyme-immune assay, ELISA) was 

done for patients with 4Tscore ≥ 4 and the OD ≥ 0.2 was considered as positive and ≥1 as 

strong positive. Patients with 4Tscore ≥ 4 and strong positivity of ELISA test were considered 

as HIT.

 

Results 

From 92 patients, 67 (72.8%) were male and 25 (27.2%) female. Mean age was 58±10.68 with 

14 patients (15.2%) having 4Tscore ≥ 4. ELISA was positive (OD > 0.2) in 8 cases in 3 of 

whom ELISA being strongly positive (OD > 1). According to HIT definition in this study, the 

prevalence of HIT was 3.2%.

 

Conclusions   

4T score should be evaluated for preliminary diagnosis of HIT in suspected patients treated 

with heparin but the use of this system alone without laboratory confirmation can lead to over 

diagnosis of HIT and inappropriate termination of heparin treatment. 
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