
جنین دستور العمل کشوری برنامه ساماندهی پیشگیری از ناهنجاریهای کروموزومی

سندروم داون



مهم تعیین کننده های هزار تولد زنده از در 5بیماریهای کروموزومی با میزان بروز •
ومی سندرم داون در راس بیماریهای کروموز. سلامت کودکان و توسعه جمعیت سالم است

مورد سندرم داون دربین 3000کشور سالیانه حدود فعلی در براساس نرخ تولد . قرار دارد
جود امکان علمی و عملی پیشگیری از سندرم داون و و. متولدین زنده مورد انتظار است

مانی روشهای غربالگری به صرفه در مقابل هزینه های سنگین اجتماعی و مراقبت های در
ایرانی خانواده هایاین بیماری، انجام غربالگری را به یکی از مطالبات اصلی زنان باردار و 

رایطی در سایر کشورها بر اساس ش. و متخصصین زنان از نظام سلامت تبدیل نموده است
بوط اقتصادی از مبتلایان، قوانین مر-چون وجود امکانات مربوط به حمایت های اجتماعی

رنامه های ب... به سقط انتخابی جنین مبتلا و سیستم های مختلف نظام سلامت و بیمه و 
.داردو متنوعی برای غربالگری سندرم داون وجود مختلف 



ربوط مشکلات م)بعلاوه دو مرحله ای بودن غربالگری و مشکلات مربوط به آن •
ارداری به استاندارد سازی، طولانی شدن زمان تعیین تکلیف تا سه ماهه دوم ب

شتری روند غربالگری را با مشکلات بی...( و نقطه برش غیر مقرون به صرفه و 
.  مواجه می سازد

 NIPT(Nonهمچنین مشخص شدن جایگاه روشهای نوین غربالگری نظیر 
Invasive Prenatal Test) با استفاده ازCell Free DNA موضوع مهمی است

ته که می بایست به طور جدی در برنامه غربالگری سندرم داون در نظر گرف
.شود



درم داون این دستورالعمل برای رفع مشکلات موجود در غربالگری سنکه در مسایلی اهم 
:استشامل موارد زیر گرفته اند مورد توجه قرار 

:تأکید بر روش های صحیح آموزش و مشاوره به مادر باردار در خصوص تفهیم میزان خطر بروز سندرم داون-1•

نین به تفاوت مهم غربالگری با تشخیص قطعی و اینکه نتیجه مثبت در غربالگری به هیچ وجه نشان دهنده ابتلای ج*

.سندرم داون نمی باشد و فقط احتمال ابتلا را مطرح می نماید
مخیر بودن مادر در درخواست یا انصراف از انجام غربالگری *

تعیین ضوابط همکاری و چگونگی ارتباط بین سطوح مختلف نظام سلامت -2

کاهش موارد مثبت کاذب تا حد استانداردهای علمی مورد قبول و در نتیجه کاهش نیاز به آزمایشات پر هزینه شامل-3
با توجه جدی به استاندارد سازی فرآیندهای غربالگری شامل NIPTو یا ( از طریق آمنیوسنتز)تشخیص ژنتیک 

...رادیولوژی، آزمایشگاه غربالگری تشخیص ژنتیک و
به منظور NIPTبه همراه محدود کردن استفاده از 250/1پیشنهاد روش غربالگری با نقطه برش هزینه اثر بخش -4

با توجه جدی به کاهش میزان از دست رفتن جنین سالم از این NIPTاستفاده مقرون به صرفه از روش غربالگری با 

طریق



ن از ایجاد نظام سازمان یافته جریان داده های مربوط به غربالگری به منظور داشتن نظام نظارت و پایش و اطلاع یافت-5
میشوداشکالاتی که منجر به افزایش غیر استاندارد موارد مثبت کاذب 

استاندارد وجود NTتعیین روش غربالگری برای مادران متقاضی غربالگری در مناطقی که دسترسی به سونوگرافی -6
.ندارد

کاهش نیاز به آزمایشات بیوشیمیایی غربالگری سه ماهه دوم -7

جهت جلوگیری از استفاده از این روش به NIPTدر نظر گرفتن اندیکاسیون های علمی و اجرایی و در مورد استفاده از -8
به طور همزمان و تحمیل هزینه هر دو NIPTصورت روش خط اول و یا استفاده از روش های غربالگری مرسوم و 

موازیروش به طور 

با سازمان های پزشکی قانونی و نظام پزشکی در مورد دستورالعمل وزارت بهداشت و درمان به عنوان هماهنگی -9
مراجع مورد استفاده در برخوردهای قانونی برای حمایت از ارائه دهنده خدمت 

و مشروط کردن NIPTبا محدود کردن انجام NIPTارائه پیشنهاد جایگزینی پوشش بیمه آمنیوسنتز و کاریوتایپ با-10
انجام تست تشخیص ژنتیک بر اساس دستورالعمل



w13+d6تا w11سن بارداری -1

:دارنداستاندارد دسترسی NTغربالگری برای مادرانیکه به سونوگرافی:اول حالت 

و NTبنابراین سونوگرافی . خواهد بودCombined Testاین شرایط روش انتخابی در 
توسط پزشک درخواست و در فاصله PAPP-Aو Free β hCGآزمایشات بیوشیمیایی شامل 

.شودهفته و شش روز بارداری انجام می 13تا 11
:مقدم استبر آزمایشات بیوشیمی NTانجام سونوگرافی



(  پرسنتایل99%)99بیشاز CRLبه NTیا نسبت اندازهNT≥3/5mmچنانچه -
افیست، باشد، آزمایشات بیوشیمی انجام نشده و مادر می بایست توسط سونوگر

برای مراجعه در اولین فرصت به پزشک ارجاع دهنده جهت انجام اقدامات لازم 
تان این موارد می بایست توسط سونوگرافیست به رابط شهرس.راهنمایی شود

این مادران می بایست توسط متخصص.)محل سکونت مادر گزارش داده شوند
.(زنان برای انجام تشخیص ژنتیک ارجاع داده شوند



و کمتر (پرسنتایل95%)95بیشتر ازCRLبه NTو نسبت اندازهNT<3.5در مواردی که -
، برای باشد، مادر غربالگری مثبت محسوب شده و میبایست توسط سونوگرافیست%99از

مراجعه در اولین فرصت به پزشک ارجاع دهنده جهت انجام اقدامات لازم راهنمایی 
مادر این موارد می بایست توسط سونوگرافیست به رابط شهرستان محل سکونت.)شود

ارجاع NIPTاین مادران می بایست توسط متخصص زنان برای انجام .) گزارش داده شوند
.(داده شوند



باشد، بر ( پرسنتایل95%)95کمتر از CRLبه NTو نسبت اندازهNT< 3/5mmاگر
انجام اساس درخواست اولیه پزشک، مادر میبایست توسط سونوگرافیست برای

خیص آزمایشات بیوشیمی غربالگری برای مراجعه به هنگام به آزمایشگاه تش
( عدیا حداکثر روز ب)آزمایشات بهتر است طی همان روز . پزشکی راهنمایی شود

ثر می باید در نظر داشت که نمونه گیری آزمایشات بیوشیمی حداک. انجام شوند
روز بارداری صورت گیرد و انجام این آزمایشات پس از این 6هفته و 13بایست تا 

.زمان بی ارزش خواهد بود
و آزمایشات بیوشیمی میبایست توسط آزمایشگاه برایNTفاصله زمانی انجام 

تعیین احتمال خطر مورد ملاحظه قرار گیرد



است، ادامه مراقبت های ( 250/1>خطر )مواردی که نتیجه غربالگری منفی در -
.معمول بارداری صورت گیرد

است، مادر می بایست در ( 250/1≤خطر )در مواردی که نتیجه غربالگری مثبت -
.شوداولین فرصت داده به متخصص زنان ارجاع 



:استاندارد دسترسی ندارندNTغربالگری برای مادرانیکه به سونوگرافی :حالت دوم 

.میباشدSerum Integratedدر این شرایط روش انتخابی 
Quad Markerروز بارداری و اندازه گیری 6هفته و 13هفته تا 11در PAPP-Aیعنی اندازه گیری

روز بارداری در همان آزمایشگاه و محاسبه احتمال 6هفته و16هفته تا 14در Inhibin –AوhCG،AFP،uE3شامل
خطر با استفاده از مجموع نتایج دو مرحله



واردی در م. پزشک می بایست بر اساس نتیجه غربالگری مادر را راهنمایی نماید
است می بایست ادامه مراقبت های ( 250/1>خطر )که نتیجه غربالگری منفی 

خطر )معمول بارداری صورت گیرد و در مواردی که نتیجه غربالگری مثبت 
.وداست مادر می بایست در اولین فرصتبه متخصص زنان ارجاع داده ش( 250/1≤
مادر می بایست در مورد کمتر بودن حساسیت این روش نسبت به روش *

Combined Test و موکول شدن زمان تعیین تکلیف تا سه ماهه دوم بارداری
.شودتوجیه 



w16+d6تا w14سن بارداری -2

در Inhibin–AوhCG،AFP،uE3شامل Quadruple Testدر این موارد از 
در مواردی که نتیجه غربالگری منفی.روز استفاده می شود6هفته و 16هفته تا 14

است، می بایست ادامه مراقبت های معمول بارداری صورت گیرد و ( 250/1>خطر )
مادر می بایست در ( 250/1≤خطر )در مواردی که نتیجه غربالگری مثبت است 

.اولین فرصت به متخصص زنان ارجاع داده شود



w17سن بارداری پس از -3

ت چنانچه مادر در این زمان متقاضی انجام غربالگری باشد، مادر در اولین فرص
به متخصص زنان ارجاع داده شده و انجام غربالگری توسط متخصص زنان 

وم شرح مدیریت غربالگری این موارد در ذیل بند ج سطح د. )مدیریت می شود
.آورده شده است-متخصص زنان-نظام سلامت 



:مادرانی که به دلیل نتیجه مثبت غربالگری ارجاع داده شده اند

: است( 250/1≤خطر )در مواردی که نتیجه غربالگری مثبت 
باشد مادر ( پرسنتایل99%)99بیشاز CRLبه NTیا نسبت اندازه10/1≤چنانچه خطر محاسبه شده -

.می بایست برای انجام آمنیوسنتز به منظور آزمایش تشخیص ژنتیک ارجاع داده شود
و ( پرسنتایل95%)95بیشاز CRLبه NTیا نسبت اندازه250/1تا 11/1چنانچه خطر محاسبه شده -

ارجاع داده شده و چنانچه نتیجه NIPTباشد مادر می بایست برای انجام %99کمتر از 
ه درصورتی ک: توجه .مثبت باشد برای انجام آزمایش تشخیص ژنتیک ارجاع داده شودNIPTانجام

PAPP-A کمتر ازMoM26/0 باشدNIPT انجام نشده و مادر میبایست برای نمونه گیری برای
.انجام تست تشخیص ژنتیک ارجاع داده شود



یرش مثبت است مشمول گزارش فوری تلفنی است و آزمایشگاه پذNIPTمواردی که نتیجه 
موظف است این موارد را به رابط شهرستان محل سکونت NIPTکننده نمونه برای انجام 

.مادر به صورت تلفنی و فوری گزارش دهد



:هفتگی هستند17مادرانی که متقاضی انجام غربالگری پس از -2

– InhibinوhCG،AFP،uE3شاملQuad Markerین مادران، غربالگری و محاسبه خطر با در ا

Aودمادر باردار میبایست در خصوص محدودیت زمان توسط متخصص زنان توجیه ش. انجام میگیرد  .
، در با در نظر گرفتن زمان لازم در بهترین شرایط که شامل یک تا دو روز برای انجام غربالگری) 

ک و در صورت مثبت بودن نتایج غربالگری یک تا دو روز برای انجام روش های سریع تشخیص ژنتی
-هفته 19صورت ابتلاء جنین، یک تا دو روز جهت انجام مراحل قانونی ختم بارداری حداکثر تا 

(-روز6هفته و 18
در صورتی که زمان کافی به شرح مذکور وجود دارد مادر برای غربالگری ارجاع داده شده و در 

است ادامه مراقبت های معمول بارداری صورت (250/1>خطر )مواردی که نتیجه غربالگری منفی 
مادر میبایست جهت درخواست ( 250/1≤خطر )در مواردی که نتیجه غربالگری مثبت است . میگیرد

.انجام تشخیص ژنتیک در اولین فرصت ارجاع داده شود



می NIPTدارند،در موارد زیرNIPTعلاوه بر مواردی که در مسیر معمول غربالگری نیاز به انجام 
.تواند به عنوان روش خط اول برای غربالگری استفاده شود 

.در صورتی که مادرسابقه جنین یا فرزند مبتلا به سندرم داون دارد-1
سال و بالاتر است، در صورت تقاضای مادر و بدون پوشش بیمه40در صورتی که سن مادر -2

از جمله موارد . الزامی استNIPTدر موارد فوق توجیه و آگاه سازی کامل مادر قبل و بعد از انجام 
ر تست، مهم در توضیحات اطلاع یافتن مادر از مدت زمان لازم تا تعیین تکلیف نهایی برای انجام ه

هزینه، مزایا و محدودیتهای آن است



:نباید درخواست و انجام شودNIPTمواردی که تست 

.بارداری چندقلویی باشد-1
می آمنیوسنتز انجام ،NIPTدر نتیجه no callدر دوقلویی های دی کوریونی و در موارد : توجه

.بایست بر اساس نظر پریناتالوژیست انجام شود
21و 13،18غربالگری آنومالی های کروموزومی غیر از -2
.باشدMoM26/0کمتر از PAPP-Aدرصورتی که -3
ه در مورد سابقه داشتن فرزند مبتلا به سندرم داون چنانچه بر اساس نظر پزشک مشاور-4

انجام نشده NIPTژنتیک، مادر دارای فرزند مبتلا به سندرم داون به دلیل ترانسلوکاسیون است، 
.و مادر میبایست برای نمونه گیری برای انجام تست تشخیص ژنتیک ارجاع داده شود

ارثی نیاز چنانچه نتیجه غربالگری مثبت است و برای تشخیص پیش از تولد سایر بیماری های-5
.وجود داردCVSبه انجام آمنیوسنتز یا 

در همه موارد پیش از NTانجام سونوگرافی (3ضمیمه )NIPTبر اساس استانداردهای :توجه
الزامی استNIPTانجام



:سایر نکات

داشته فرزند ناهنجار یا اختلال ژنتیکی از جمله سندرم داون/ در صورتی که در مادر سابقه جنین-1
.باشد از ابتدا به متخصص زنان ارجاع داده می شود

های در دو قلویی معیارهای غربالگری، با بارداری تک قلویی یکسان می باشد ولی در بارداری-2
.استNTبیش از دو قلو، معیار غربالگری فقط بر اساس

غربالگری مشابه سندرم داون است و  (Cut Off)نیز نقطه برش 18و 13در مورد تریزومی های -3
ه چنانچه در غربالگری احتمال این اختلالات کروموزومی مثبت گزارش شود، مادر می بایست ب

.پریناتالوژیست ارجاع داده شود
ن زمانهای انتخاب شده برای هر یک از مراحل غربالگری در این دستورالعمل، با توجه به قوانی-4

را موجود در مورد زمان سقط انتخابی جنین در جمهوری اسلامی ایران، تعیین شده است و لازم الاج
.است

ه به درصورتیکه تصمیم زن باردار،ادامه بارداری وتولدنوزادمبتلابه سندرم داون باشد،باتوج-5
برای 3مشکلات سلامتی نوزادان مبتلابه سندرم داون،بایستی انتخاب یک مرکزتخصصی سطح

.زایمان توسط متخصص زنان به وی توصیه شودتا زایمان ایمن و سلامت به انجام رسد



وم باید به عنوان بیمارستان منتخب توسط دانشگاه عل3مرکز بیمارستانی سطح -6
وند به این پزشکی معرفی شود تا کودکانی که به هر دلیل با سندروم داون متولد می ش

ر بیمارستان ارجاع و در آن ثبت نام شده و خدمات درمانی استاندارد و لازم را به طو
ملاحظات و استاندارد های عمومی این نوع بیمارستان ها در . دورهای دریافت دارند

.دستورالعمل ژنتیک اجتماعی آمده است
آزمایشگاه در گزارش دهی میبایست بر اساس استانداردهای آزمایشگاه مرجع-7

ز سلامت اقدام نموده از توصیه و پیشنهاد خارج از محدوده استاندارد به شدت پرهی
یا از جمله اینکه نتیجه غربالگری میبایست به صورت غربالگری مثبت. نماید

ندی به به جای دسته ب)بر حسب ریسک محاسبه شده و نقطه برش، )غربالگری منفی
همچنین پارامترها و اعداد . اعلام شود( صورت کم خطر، با خطر متوسط و پرخطر

ا در مربوطه بر اساس جوابدهی استاندارد نیز در همان برگه گزارش باید اعلام شود ت
.صورت ضرورت مورد استفاده پزشک معالج قرار گیرد 



مثبت باشد، می بایست برای تأیید یا رد ابتلای جنین از روشNIPTدر مواردی که نتیجه غربالگری با 
اندارد های های تشخیص ژنتیک بر اساس این دستورالعمل و دستورالعمل تشخیص ژنتیک بیماری و است

یباشد ولی روش انتخابی تشخیص ژنتیک در این برنامه کاریوتایپ مایع آمنیون م. مربوطه استفاده کرد
دست وجود داشته باشد روش تشخیص ژنتیک کاریوتایپ بر روی نمونه بCVSچنانچه اندیکاسیون انجام 

.خواهد بودCVSآمده از 
ز کیفیت نسبت به کاریوتایپ آمنیوسنتز مشکلات فنی بیشتری دارد، اCVSبه طور کلی انجام کاریوتایپ 

نجر که در بسیاری از موارد م)و دقت کمتری برخوردار بوده، به علاوه با خطر موزاییسم محدود به جفت 
.  راه استو خطر بیشتر آلودگی با سلولهای مادری هم( به نیاز به نمونه گیری مجدد آمنیوسنتز می شود

.در این برنامه ارجح استCVSبنابراین در حال حاضر انجام کاریوتایپ آمنیوسنتز نسبت به کاریوتایپ 
از صورت وجود متخصص نمونه گیر ماهر و باتجربه و در شرایط خاص مانند نیدر  CVSانجام کاریوتایپ 

لامانع ب...( نظیر تالاسمی، دوشن، هموفیلی و )به بررسی تشخیص پیش از تولد بیماری های تک ژنی 
.است



بر PCR-QFروز باشد، از روش های سریع تشخیص ژنتیک شامل 1هفته و 18هفته تا 17سن بارداری چنانچه 
زومی در صورتی که نتیجه تشخیص ابتلا جنین به اختلال کرومو. روی مایع آمنیون استفاده می شود

)  شودتأیید MLPAیا FISHبیماریزا باشد، می بایست نتیجه با یک روش سریع دیگر تشخیص ژنتیک نظیر 
(2الگوریتم 

.



زا در چنانچه بر اساس نتیجه آزمایش تشخیص ژنتیک، اختلال کروموزومی بیماری
ایشگاه آزم. جنین، وجود نداشته باشد میبایست مراقبتهای معمول بارداری ادامه یابد

یماریزا، تشخیص ژنتیک موظف است در صورت ابتلای جنین به اختلال کروموزومی ب
و طی گزارش تلفنی فوری نتیجه را به رابط برنامه در شهرستان محل سکونت

همچنین آزمایشگاه تشخیص ژنتیک . متخصص زنان ارجاع دهنده گزارش دهد
دن بدون مطلع نمو)پزشک معالج را فرصت به موظف است ضرورت مراجعه در اولین 

ار در به مادر اطلاع دهد تا مادر با دریافت خبر ناگو( مادر از نتیجه تشخیص ژنتیک
.نشودشرایط نامناسب و بدون آمادگی دچار آسیب 
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