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 .مقایسه قرار گرف 
طور  هب اوتیسم مادران کودکان  بیندر  زا رویدادهای استرسو تعداد مواجهات با ت های آماری نشان داد که شد بررس  :ها یافته
بارداری  (55-23های  هفته) 5-7های  های مادری در ماه اگرچه افزایش استرس .(p=000/0) بودکنترو  گروه از مادران بیشتر داری معن 

  های ماهدر   ها شدت استرسول  نتایج این مطالعه نشان داد که افزایش دار احتماو ابتلای کودک به اوتیسم همراه بود،  با افزایش معن 
 .(p>04/0)همراه اس   اوتیسمشدت ابتلا به  دار معن  افزایشبا  بارداری (4-52های  هفته) 2-3

پتانسیل  تواند محی  م  -ژنتی  و برهمکنش ژن های اخیر در عرصه اپ  همسو با یافتهمطالعه  ایناگرچه با این همه،  :گیری نتیجه
را در تر  و جامع نگر آینده ای مطالعهلزو   را تقوی  کند ول  مادریاز تولد  پیشمند  و زمان شدید های استرس آفرین  اوتیسم احتمال 
 .کند نم انکار  ایرانجامعه 
  طیمح یزا استرس عوامل تولد، از شیپ استرس سم،یاوت :ی كلیدیها واژه
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 مقدمه
 وجود تکلم، اختلالات اجتماعی، روابط ایجاد در توان عدم 

 هایی ویژگی علایق؛ الگوی در نظمی بی و ای کلیشه رفتارهای
 سال 3 زیر سن با و مذکر جنس از اًعمدت کودکی در اگر که

 عنوان به اوتیسم. است یسماوت ی کننده مطرح شدیداً شود دیده
 Autism Spectrum)ی تکاملیر اختلالات فراگ ی سردسته

Disorders  یاASD) یدر حال ها، آن ترین کننده ویران و 
دهه قبل  0برابر نسبت به  02از  یشخود را به ب یوعسرعت ش

شناسی  سبباز  یادیاطلاعات ز هنوز که (1-0) رسانده
(Etiology)  شیوع. (3) است نداده بروزخود ASD بین در 

است  یدهرس درصد 13/1 آور حیرت رشد به آمریکایی کودکان
(4) . 

با وجود  یسم،علت اوت یکیژنت تبیین راستایتا امروز در  اگرچه
 همگی که (7-9) همراهی و (5-6)دوقلویی مطالعات متعدد 

 ایم؛ درمانده سخت اند، بوده یسماوت یجادژنوم در ا نقش ؤیّدم
خطر  فاکتورهای و یدمیولوژیکحال عرصه مطالعات اپ ینبا ا
 .(12-15)است  یافته یاررونق بس یسمدر رابطه با اوت یطیمح

 یک در اخیراً (16)و همکاران  Hallmayer که ینجالب ا
 یگوتز یمونو و د یدوقلوها یبر رو گسترده مطالعه

 دانستن وارد با و قبل مطالعات های تخمینبرخلاف  یسمی،اوت
 در را ژنتیکی فاکتورهای دخالت نرخ ها، آن در اشکالات برخی
 . کردند محاسبه قبل مطالعات از کمتر اوتیسم ایجاد
 عمدتاً مطالعات ی با پشتوانه محیطی های این سرنخ از یکی

ی روان -روحی های استرس ،(17-01) حیوانی
(Psychological Stress) است تولد از پیش مادری .

اگرچه تا امروز  یسم،از تولد با اوت یشاسترس پ همبستگی
 این نتایج ولیاز مطالعات بوده است  یتعداد محدود موضوع

سو  یکاز . رساند نمی زمینه این در قطعیّتی به را ما مطالعات
 مطالعه رد (00)همکاران  و Wardارتباط،  ینا ییددر مقام تأ

 اختلافاترا با  یسمیمواجهه مادران کودکان اوت یشافزا خود
به مادران کنترل  نسبت (Familial Discord)خانوادگی 

. رود یبه شمار م ینهزم ینگزارش در ا ینگزارش کردند که اول
که  یافتنددر خود مطالعه درو همکاران  Kinney ینچن هم

 و (19-07 یها  هفته) 5-6 های ماه در که افرادی در عمدتاً

با  یدتریخود مواجهه شد جنینی (36-40 یها هفته) 9-8
 یوعاند، ش داشته (Lousiana)یانا در لوز کولاکطوفان و 

 است بوده افرادی از )12222 در 59/06) یشترب یاربس یسماوت
 (12222در  70/3)اند  واقعه داشته ینبا ا یفیضع ی مواجهه که

 از یتوجه قابلتعداد  یزن یگریر دنگ مطالعه گذشته در. (03)
 رویدادهایرا با  یشتریب ی مواجهه یسمیاوت کودکانمادران 

(SRRS  یاSocial Readjustment Rating Scale) 
 یامدر ا (یهیر -هولمز ی اجتماعی شده یبند رتبه یا وقایع)

در  پیک یکبا  ،01-30 یها خود، عمدتاً در هفته بارداری
 دادند نشانبه مادران گروه کنترل نسبت  05-08 یها هفته

 در نگر یندهو آ یتیجمع مطالعه یک در یراًاخ چنین هم. (04)
 رویدادهای با مواجهه بین دار معنی ولی اندک ارتباطی یا،استرال

 در تنها اوتیسم، های ویژگی بروز و بارداری ایام در زا استرس
-Attention)فعالی  بیش و توجهی کم اختلال و پسران

Deficit Hyperactivity Disorder   یاADHA) در 
 یزن ینمطالعه در چ یکدر . (05) رسید تأیید به جنس دو هر

 زای استرس وقایع با مواجهه تعداد و شدت افزایش ارتباط
شد  ییدو تأ مطرح اوتیسم به ابتلا خطر افزایش با تولد از پیش

(06). 
دست آمده از  به شواهدارتباط،  ینو در مقام رد ا یگرد سوی از

 ارتباطی نتوانست دانمارک در افراد از بزرگی جمعیت مطالعه
 به) داغدیدگی واقعه با باردار درانمواجهه ما ینب دار معنی

خطر ابتلا به  یشافزا و (مسلّم یزا استرس یدادرو یکعنوان 
 در نیز (08)و همکاران  Rai یزن یراًاخ. (07) بیابد یسماوت

 رویدادهای بررسی با خود، عیتیجم و نگر آینده مطالعه
در ) وقوع پر و (سوئد جمعیتدر ) وقوع کم زای استرس
 نقش ی فرضیه باردار، مادران در (انگلستان جمعیت
 در اوتیسم بروز در مادران تولد از پیش استرس کنندگی تسهیل
 که نماید می لازمذکر این نکته  البته. نکردند تأیید را فرزندان

و  (00) خانوادگی اختلافات ،(07) دگیداغدی مطالعات در
 فقط یکواقع ارتباط یا عدم ارتباط  در ،(03) کولاک و طوفان
ویژه در مادران باردار با افزایش خطر  زای استرس رویداد

و نه میزان  است شده رد یااوتیسم در کودکان تأیید و 
 رسد ینظر نم بهمشخصی از استرس پیش از تولد؛ زیرا 
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 استر  پیش از تولد و اوتیس 

مطالعه  سهشده در این  یبررس زای استرس ایعوق از کدام هیچ
. شوند از استرس را موجب  رینیکمیت بالا و خطرآف یبه تنهای

افزایش خطر اوتیسم در  ی فرضیه ،مطالعه این در نیز ما
 یاممادر در ا یروان -روحی های نابسامانی وقوعصورت 

 .دادیم قراررا مورد مداقّه  رداریبا
 

 ها مواد و روش

 :(Participants)گان كنند شركت
فرزند  یک حداقلخانواده واجد  413زمان شروع مطالعه ما،  تا

بخشی اداره کل سازمان  مبتلا به اوتیسم در معاونت توان
ها  بهزیستی استان اصفهان، ایران، شناسایی و برای آن

مادر واجد حداقل  74، راستا یندر ا. تشکیل پرونده شده بود
طور کاملاً  هب ،خانواده 413این  یک فرزند اوتیسمی از بین

تصادفی انتخاب و با تماس تلفنی توسط انجمن حمایت از 
کودکان اوتیسمی استان اصفهان که زیر نظر سازمان 

 خوانده فرا انجمن بهکند  بهزیستی استان اصفهان فعالیت می
تشخیص اوتیسم بر اساس چاپ چهارم در این انجمن . شدند

-DSM-IV) و آماری یتشخیصراهنمای  ی تجدیدنظر شده

TR) ها المللی بیماری بندی بین و دهمین طبقه (ICD-10) 
فرزند نرمال  صاحبمادر  69 مطالعه این در. گیرد می صورت

طور تصادفی از دو مدرسه در سطح شهر اصفهان به  هب نیز
قرار  بررسیمورد  حضوراًکنترل انتخاب و  ی عنوان نمونه

از تشخیص اختلالات  یا ونه سابقهگ  این کودکان هیچ. گرفتند
اختلالات  توجه، نقص و فعالی بیش اختلال عصبی، تکامل

 . کلامی و مشکلات ظاهری نداشتند

 :(Procedures)ها  دستورالعمل
 ای نامه پرسشاستفاده از  بااطلاعات از هر دو گروه،  آوری جمع

شد و  انجام (1جدول )زا  رویداد استرس 45حاوی 
 در را وقایع این از یک کدام اینکه با ارتباط در کنندگان شرکت
 تجربه زایمان لحظه تا بارداری شروع از قبل ماه 6 بین فاصله
 به مربوط ی نامه پرسش. شدند واقع پرسش مورد اند، کرده

 یزا بندی وقایع استرس بر اساس رتبه ،زا استرس یدادهایرو
 زای سوقایع استر که) (09)زندگی و توسط مالک و همکاران 

 ی جامعه اجتماعی ˚فرهنگی شرایط با را (32) ریهی˚هولمز

تعدادی از  حال، این با. شد طراحی (اند کردهایران منطبق 
چون یائسگی، به  مطالعه مالک و همکاران هم یدادهایرو

های مورد مطالعه  خانواده درها  دلیل عدم احتمال وقوع آن
 منزل در زندگی شروع چون هم موارد برخیحذف شد و 

 به نداشت، وجود همکاران و مالک نامه پرسش در که پدرشوهر
 .شد اضافه آن

 میزان مجموع مقایسه و زا استرس وقایع شدت تنظیم جهت
 گروه با گروه یک در مادر هر توسط دریافتی استرس عددی
 Weighted) زا استرس رویدادهای وزنی میزان مجموع دیگر،

life event score) بندی مالک و همکاران  بر اساس رتبه
قرار  یسهدو گروه مورد محاسبه و مقا ینطور مجزا در ب هب (09)

 . گرفت
 رویدادهای مادر، دریافتی های استرس ی مجموعه بر علاوه

 ژنوم به وابسته زای استرس رویدادهای گروه دو به زا استرس
 یمشکلات خانوادگ یاو  یجسم های یماریچون طلاق، ب هم

 ژنوم از مستقل و (یطمح-ژنوم های شبرهمکنمحصول )
. شدند بندی تقسیم (محیطی صرفاً)  جنگ یا و  طوفان چون هم
 از پیش استرس از مادری های ژن اثرپذیری میزان حقیقت در

اساس از  ینبر ا. دارد بستگی زا استرس رویداد ماهیت به تولد
 5/60) یدادرو 32 مطالعه ینشده در ا یبررس یدادرو 45

 (درصد 5/37) رویداد 15 و وابسته زاهای استرسنوع  از (درصد
 . شدند داده تشخیصاز ژنوم  مستقل زاهای استرس نوع از

در کودکان مبتلا بر اساس  یسمبه اوت یشدت ابتلا همچنین
 High-Functioning)بالا  عملکرد با اوتیسم بندی یمتقس

Autism  یاHFA) ضعیف  عملکرد با اوتیسم و(Low-

Functioning Autism  یاLFA) قرار ارزیابی مورد نیز 
است  ینا بندی یمتقس یندر ارتباط با ا یتلق ترین یجرا. گرفت

 یبکه از ضر گردد یاطلاق م یسمیاوت کودکان به HFAکه 
 یاریانجام بس ییبرخوردار بوده، توانا 72بالاتر از  (IQ)ی هوش

 کلامی نواقص از و دارد را خود روزانه شخصی امورات زا
 شدت که LFA های یسمیدر مقابل اوت. رنجند در اندکی
برخوردار  72 یرز یهوش یبضر از است، بیشتر ها آن ابتلای

 یباًتقر یزروزانه خود و ن یناتوان از انجام امورات شخص ،بوده
 HFA یکحال تفک ینبا ا. (31)هستند  کلامی ارتباطاتفاقد 
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اساس توان مطالعه عمدتاً بر  ینبودن کودکان در ا LFA یا
 .شد بنا تکلم توانایی و شخصی راتانجام امو

-SPSSافزار  شده با استفاده از نرم یآور  جمع یها داده نهایتاً

 یآمار یها قرار گرفت و از آزمون یلو تحل یهمورد تجز 17
 کای ،(Independent Sample T Test) مستقل  یت

 Simple Lineage)لجستیک  رگرسیون، (0χ) اسکور

Regression Analysis)  استفاده  آزمون دقیق فیشرو
 .شد

 

 ها  یافته
 45 با مواجهه کیفیت و کمیت نگر گذشته ی مطالعه این در

 به مبتلا فرزند یک حداقل واجد مادر 74 در زا استرس رویداد
 یک در (مبتلا کودک هرگونهفاقد ) کنترل مادر 69 و اوتیسم

 ی لحظه تا ارداریب از قبل ماه ششاز ) ماهه 15 زمانی بازه
 فراوانی توزیع 1 جدول. گرفت قرار مداقّه مورد( کودک تولد

 این در نظر مورد پارامترهای دیگر و دموگرافیک خصوصیات
 .دهد می نشان کنترل و مبتلا گروه دو بین در را مطالعه

ی  سن مادران در گروه مبتلا، در لحظه میانگین که ینوجود ا با
کمتر از  (73/04±80/2) ها خانواده نیتولد کودکان سالم در ا

 اوتیسم به مبتلا کودکان لدی تو سن آنان در لحظه یانگینم
 نشد شناخته دار معنی تفاوت این ولی بود (53/2±94/05)
(004/2<p) .کنترل  گروه مادران سن میانگین حال این با
 مبتلا گروه مادران سن میانگین با مقایسه در (68/2±56/31)
با استفاده از  (مبتلا و سالم کودکان تولد حظاتل دو هردر )

   آمد دست به دار یمعن کاملاًآزمون تی مستقل 
(68/2±56/31 vs. 80/2±73/04 222/2؛=p) و 
(68/2±56/31 vs. 53/2±94/05 222/2؛=p) .یاز طرف 

 حد از بزرگترکودکان مبتلا عددی بسیار  تینسبت جنسیّ
 4-5ر اغلب مطالعات نسبت در حالی که د داد؛ نشان را انتظار

 در ،(0)کنند  یک دختر را در اوتیسم گزارش می یپسر به ازا
در مقابل یک  (درصد 6/70)پسر  7/0ما به نسبت  مطالعه این

چنین میانگین سطح  هم. دست یافتیم (درصد 4/07)دختر 
تحصیلات مادران در گروه بیمار بالاتر از گروه کنترل بود ولی 

 .(   p>025/2)ر نبود دا تفاوت آن معنی

 از بیشتری تعداد با هم مطالعه این در مبتلا کودکان مادران
 از بیشتری شدت با هم و بودند شده مواجه زا استرس وقایع

 دو هر در کنترل گروه با ها آن تفاوت که تولد، از پیش استرس
تک  شیوع تک یزانبه لحاظ م. بود دار معنی کاملاً مورد

 میانگین طور بهمورد مطالعه،  یتا در جمعز س استر یدادهایرو
 یشتریب یرویداد، که در گروه مبتلا از فراوان 02 وقوع تفاوت

دار شناخته شد  نسبت به گروه کنترل برخوردار بود کاملاً معنی
(25/2<p) .مبتلا گروه در پروقوع بسیار رویدادهای از 

 اهداف به رسیدن درشکست " و "ناموفقازدواج " به توان می
و در گروه کنترل  (0جدول ) کرد اشاره "زندگی در نظر مورد

 ".اختلاف با افراد خانواده همسر"
 مبتلا گروه در وزنی استرس کلی نمرات میانگین

44/05â71/516 8/10 کنترل گروه در وâ38/183 که بود 
. (p>2) دهد می نشان را داری معنی و چشمگیر بسیار تفاوت

 از ناشی اختلالات اثر در یسماوت به ابتلا شانس چنین هم
تفاوت با استفاده  ینبرابر گروه سالم بوده که ا 226/1 استرس،

 شد شناخته دار معنی آماری نظر از یتنیو-از آزمون من
(25/2<p) .مستقل از  یزا استرس یدادهایرو وزنی نمرات

 کنترل گروه در و 97/8â33/141ژنوم در گروه مبتلا 
08/5â22/36، یدادهاینمرات وزنی رو ینمیانگ نیز و 

 و 70/03â38/375وابسته به ژنوم در گروه مبتلا  یزا استرس
 بین تفاوت که شد محاسبه 00/10â41/141 کنترل گروه در
به بیان دیگر . (4جدول ) (p>2) بود دار معنی شدیداً گروه دو

به طور کلی در گروه مبتلا نمرات وزنی استرس دارای 
سبت به گروه کنترل بوده و نیز شیوع میانگین بسیار بالاتری ن

وابسته به ژنوم در هر دو گروه  یزا استرس یدادهایو شدت رو
مستقل از ژنوم  یزا استرس یدادهایبیشتر از شیوع و شدت رو

 .(3جدول )باشد  می
 با شده مواجه افرادِ گانه سه بندی دسته اساس بر رو این از

 گروه ست، درا شده پیشنهاد ریهی و هولز توسط که استرس
 رویدادهای چه و دریافتی استرس کلی میزان نظر از چه مبتلا

 اختلالات به شدیدحساسیت " ژنوم، به وابسته زای استرس
 از تنها و است داشته را فراوانی بیشترین "استرس از ناشی
 در مادران این ژنوم، از مستقل زای استرس رویدادهای نظر



 

 0131 بهار/ 0شماره / 01دوره /تحقیقات علوم رفتاری 011

 استر  پیش از تولد و اوتیس 

 قرار "استرس از اشین اختلالات به میانهحساسیت " طیف
 به حساسیت های دسته بین دار معنی کاملاً ارتباطی که گرفتند

 گردد می تلقی گروه دو بین در استرس از ناشی اختلالات
(2<p) ( 1نمودار). 

ماه قبل از  6توزیع فراوانی وقوع استرس از  4جدول  در
در . ه شده استیارا (ماهگی9)بارداری تا لحظه تولد کودک 

ماه قبل از بارداری  1ماه قبل از بارداری تا  6تلا، از گروه مب
به مرور بر فراوانی وقوع استرس افزوده شده و نهایتاً در شروع 
ماه اول بارداری، در هر دو گروه مبتلا و کنترل وقوع استرس 

ای افزایش یافته و سیر این افزایش تا  به میزان قابل ملاحظه
به  یباردار 3از ماه . استماهگی در هر دو گروه پیش رفته  3

صورت که در  ینشده است، بد یجادا یدو گروه تفاوت ینبعد ب
چنان روند رو به رشد مواجهه با  ماهگی هم 6گروه مبتلا تا 

 8، 7های  زا ادامه داشته و بعد از آن در ماه استرس یدادهایرو
گرفته  یشرا در پ ینزول یماهگی وقوع استرس روند 9و 

 3استرس مادران بعد از  ،در گروه کنترلدر مقابل . است
داشته  داری یو معن  کاهش قابل ملاحظه یماهگ 6تا  یماهگ

 طور به. دهد می نشان اندکیآخر رشد  یها و سپس در ماه
 بین در بارداری حین و قبل های ماه و استرس وقوع بین کلی

 آماری نظر از ای ملاحظه قابل تفاوت کنترل و مبتلا گروه دو

ها در هر  گروه یدو به دو یسهمقا یول (p<25/2) نشد یافت
 یماهگ 7و  6، 5، 4 یها نشان داد که در ماه یماه باردار

دو گروه وجود داشته  ینب داری یو معن یرتفاوت چشمگ
(25/2<p)ها وقوع استرس در  ماه ینکه در ا یا ، به گونه

 ارینسبت به گروه کنترل بس یسمفرزند مبتلا به اوت یگروه دارا
گرفت که وقوع  یجهبتوان نت یدشا ینبنابرا. بوده است یشترب

 یارتباط یسمبا اوت یباردار 7و  6، 5، 4 یها استرس در ماه
 .(4جدول )دارد  یممستق

شدن کودکان مبتلا  HFAو  LFAتوزیع فراوانی  چنین هم
جدول )اساس  ینبر ا. متفاوت بود یمختلف باردار یها در ماه

 یزانم یشترینهای دوم و سوم بارداری ب ماهکه در  یمادران (4
 یکودکان مبتلا یشتریب یزاناند، به م کرده یافتاسترس را در

 دقیق آزمون از استفاده با تفاوت این که اند شده LFAها  آن 
به بیان دیگر مواجهه . (p>25/2) شد شناخته دار معنی فیشر

تداوم  در صورت ی،باردار 3و  0 یها مادران با استرس در ماه
  ماه یژهبو)بعد  یها مواجهه و شدت گرفتن آن در ماه ینا

ها  سبب شود که فرزندان این خانواده تواند یم (یششم باردار
 .بالاتر شوند یدچار اوتیسم با شدت

 

 

 بررسي مورد گروه دو در دموگرافیك خصوصیات فراواني توزیع .0جدول

 P-value (41) گروه مبتلا (93) گروه كنترل متغیرها

 - 43/0±66/6 - سن کودک مبتلای اوو (Mean±SEM)سن

 000/0 02/5±63/53 66/3±63/4 سن کودک سالم اوو

 - 42/0±15/34 - سن مادر در لحظه تولد کودک مبتلای اوو

 000/0 63/0±72/35 66/0±46/25 سن مادر در لحظه تولد کودک سالم اوو

 - 42 (%6/73)  - (مبتلا) پسر جنس کودک اوو

 30(%5/37)  - (مبتلا) دختر

 226/0 34 (%5/65)  50(%46)  (سالم) پسر

 55 (%1/24)  31(%53)  (سالم) دختر

 304/0 57 (%1/32)  56 (%4/36)  زیر دیپلم تحصیلات مادر 

 20(%2/53)  24 (%4/45)  دیپلم

 7 (%1/1)  6 (%6/55)  فو  دیپلم

 57 (%1/32)  7 (%2/50)  لیسانس
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 000/0 21(%5/47)  1 (%5/52)  بله پرخاشگری

 31(%6/53)  46 (%6/66)  خیر

 060/0 56 (%7/66)  44 (%7/71)  خواسته حاملگ 

 35 (%2/22)  55 (%2/30)  ناخواسته

 - LFA -  (1/46%) 55 شدت اوتیسم

HFA -  (5/52%) 25 
 

 كنترل گروه به نسبت بیمار وهگر در پروقوع زای استر  وقایع میانگین مقایسه و تعیین .1جدول

 =n) 93)  كنترل عوامل

Mean±SD 

 (=41n)  مبتلا

Mean±SD 

p-value 

 *111/1 67/6±65/6 06/2±43/0 ازدواج ناموفق

 *036/0 25/5±54/5 0±0 بروز سانحه ای غیرمنتظره 

 *000/0 07/6±34/6 03/4±67/5 شکس  در رسیدن به اهداف مورد نظر در زندگ 

 *007/0 05/6±10/3 55/2±66/0 برهم خوردن سلامت  ی  عضو خانواده

 *055/0 05/7±17/5 52/4±25/3 تغییر عمده در وضع مال 

 *000/0 12/2±30/5 64/3±60/0 بیماری یا زخم  شدن شدید مادر

 *000/0 60/6±66/5 12/2±30/5 مشاجرات مکرر با همسر

 *000/0 01/6±12/2 41/5±51/0 شرای  نامساعد محی  کار

 *007/0 37/5±67/5 51/5±56/0 عد  امنی 

 *005/0 65/5±53/3 54/3±43/0 اجبار به تغییر شیوه زندگ  شخص

 *053/0 55/4±42/2 66/2±46/5 تغییر عمده در عادات خواب

 *056/0 42/5±65/3 52/2±05/5 مشکلات جنس 

 *005/0 56/2±41/5 23/5±32/0 آشت  مجدد با همسر

 *020/0 55/2±53/5 15/5±57/0   جنین غیرعمدیسق

 *005/0 65/2±67/5 60/5±37/0 ازدواج

 *000/0 16/3±56/2 66/3±65/5 عید نوروز

 *053/0 13/6±23/5 15/5±76/5 وسواس

 *005/0 53/7±15/4 24/4±56/3 زندگ  در منزو پدر همسر

 *000/0 53/4±46/7 0±0 استرس به دلایل متنوع

 *056/0 65/2±53/5 0±0 بدون اطلاع مادر شروع بارداری

                        :*04/0<pبین دو گروه برقرار اس  دار  معن  لذا تفاوت ؛. 
 

 مطالعه مورد گروه دو بین استر  نمره میانگین مقایسه .1 جدول

  (93) كنترل عوامل

Mean±SEM 

  (41) بیمار

Mean± SEM 

(CI14%)OR  p-value 

 000/0 052/5 (056/5-001/5)  55/34±75/456 60/53±26/562 استرس کل

 000/0 037/5 (024/5-056/5)  17/6±22/555 36/4±26 مستقل

 000/0 056/5 (052/5-006/5)  73/32±26/274 33/53±55/555 وابسته
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 در بین دو گروه مورد بررسينمودار میله ای درصد فراواني دوطرفه دسته های حساسیت به اختلالات ناشي از استر   .0نمودار
 

 بررسي مورد گروه دو در ماهگي 3 تا بارداری از قبل ماه 9 از استر  وقوع فراواني توزیع .1 جدول
Month Case p-valuea Control p-Value

b 

LFA HFA    

6 Month- (0%)0 (500%)5 475/0 (0%)0 725/0 

4 Month- (0%)0 (500%)3  234/0  (1/3)%3 662/0 

5 Month- (40%)3  (40%)3 475/0  (1/5)%3  275/0 

2 Month- (7/66%)5 (2/22%)3 306/0  (7/4)%2 362/0 

3 Month-  (40%)5 (40%)5 567/0  (6/6)%5 351/0 

5 Month- (40%)5 (40%)5 567/0 (6/4)%5 351/0 

5Month (6/45%)56 (5/56%)54 556/0  (5/20)%35 506/0 

3Month  (3/46%)56 (6/52%)55 051/0* (3/26)%34 357/0 

2Month  (6/43%)51 (3/57%)57 057/0* (5/21)%37 565/0 

5Month  (3/57%)57  (6/43%)51 373/0 (5/36)%56 005/0* 

4Month (5/55%)56  (6/44%)30 566/0 (5/36)%56 005/0* 

6Month  (4/21%)57  (4/60%)36 256/0  (4/37)%51 005/0*
< 

7Month  (6/26%)55 (3/26%)35 563/0 (3/26)%34 051/0* 

6Month (3/26%)52  (6/65%)35 203/0  (3/26)%34 546/0 

1Month (50%)53 (60%)56 555/0 (1/55)%25 241/0 

a  : تفاوت بینLFA  وHFA  در گروه بیمار؛b : 04/0؛ (بیمار و کنترو)تفاوت بین دو گروه<*:p  و گروه اس دار بین د بیان کننده تفاوت معن 
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 گیری  بحث و نتیجه
از تولد با عواقبی غیر طبیعی در جوندگان،  پیشاسترس 

-36)ها کاملاً مرتبط است  های غیر انسانی و انسان پریمات
است که  یارتباط یواکاو ،نگر مطالعه گذشته اینهدف از . (30

مادر  یافتیدر یها و شدت استرس یتکم یشافزا یناحتمالاً ب
در . وجود دارد یسمخطر ابتلا به اوت یشو افزا یاربارد یندر ح

. شد ییدارتباط در هر دو جنس به شدت تأ ینمطالعه ا ینا
تا به امروز قادر به  ینهزم یناز مطالعات در ا یاگرچه معدود

حال مطالعه ما  این، با (07-08)اند  ارتباط مذکور نبوده ییدتأ
اط سخن ارتب اینکه از وجود  پیوست مطالعاتی خیلبه 

 . (03-06، 15)اند  گفته

زا در  استرس رویدادهایاز مواجهه با  داری معنی افزایش
تنها در کودکان  بارداری، (14-30 یها هفته) 4-7 های ماه

 یدر حال ینا. مشاهده شد و نه در کودکان سالم اوتیسمی
مواجهه  یشافزا ینا (04)و همکاران  Beversdorfاست که 
گزارش  بارداری (01-30 یها هفته) 5، 5-7 یها را در ماه

 نیز (03)و همکاران  Kinney ینعلاوه بر ا. اند کرده
جهت تکامل  یباردار یامدر ا یپنجره زمان ینتر حساس

 9-12 و (19-07 یها  هفته) 5-6 های ماهرا  یسماوت
که  نحویکردند، به  معرفی بارداری (36-40 یها هفته)

 شدید های استرسبا  زمانیزه با اینمواجهه مادران باردار در 
 بارداری زمانی های بازه دیگربرابر نسبت به مواجهه در  83/3

مطالعات  این نتایج. دهد می افزایشرا در کودک  اوتیسمخطر 
. مطالعه ما منطبق است زمانی ی با بازه یادیز یزانبه م
 6  در گروه مبتلا در ماه یافتیدر یها اوج استرس ینچن هم

را با مطالعه  بالاییبود که تطابق  بارداری (03-07 یها هفته)
در واقع . دهد مینشان  ( 05-08هفته ) (04) قبلی

 یافتهاتمام  یباًتقر نوروژنزکه  یزمان ی،باردار یانهم یها استرس
در حال شروع شدن است  جنیندر مغز  زایی سیناپسو 
 -یاختلالات عصب یحساس به رو ی پنجره یک تواند می
 یرغ یدادیدر صورت مواجهه با رو یسم،چون اوت هم یروان

 -روحی های استرس ای ملاحظهقابل  افزایشچون  هم طبیعی
 . (37)به شمار رود  یروان

 یها هفته) 4-7 های ماهدر  مادری های استرس افزایشاگرچه 
به  کودک یاحتمال ابتلا دار یمعن یشافزابا  بارداری (30-14
که  دهد یطالعه ما نشان مم یجنتا یهمراه است ول یسماوت

 (5-13 یها هفته) 0-3 یها در ماه  ها شدت استرس یشافزا
همراه است  یسمابتلا به اوت شدت دار یمعن یشبا افزا یباردار

ه ب ولیشدن کودک مبتلا را، اگرچه اندک  LFAو احتمال 
ه ب ینکهجالب ا. (p>25/2) دهد یم یشافزا داری یطور معن
گزارش شده توسط مادران  یها استرس یانگینم یطور کل

بوده است،  HFAکمتر از مادران کودکان  LFAکودکان 
 یلدله ب دیگر سویاز . نبود دار یدو معن ینا ینتفاوت ب یول
 HFA یاو  LFA یکتفک اصلی های پایهاز  یکی که ینا

عدم وجود توان  یامطالعه، وجود  ینبودن کودکان مبتلا در ا
 یها هفته) 0-3 یها ماه است،ه تکلم در کودکان مبتلا بود

در رشد و  یحساس یزمان ی بازه توان میرا  جنینی (13-5
مربوط به تکامل تکلم و زبان در مغز  یعصب یمدارها تمایز

 ییدجهت تأ یشتریب یقاتکرد که البته به تحق یانسان تلق
و  Beversdorfاست که  یدر حال ینا. است یازمندن یینها

را در  یباردار 01-30 یها هفته یزمان ی بازه (04)همکاران 
 . اند کرده یشنهادنظر پ ینمطالعه خود از ا

زا به دو گروه  استرس یدادهایرو بندی یمبا تقس چنین هم
، (یطیصرفاً مح)وابسته به ژنوم و مستقل از ژنوم  یدادهایرو

هر گروه بطور مجزا مورد مداقّه قرار  یبند شدت و زمان
 یلطور مجزا پتانس هاست که ب ینا یدیحال سؤال کل. گرفت

 یدنوابسته و مستقل از ژنوم جهت بر دوش کش یدادهایرو
پس از  یتکامل مشکلاتاز تولد با  یشاسترس پ یهمبستگ

 است؟  یزانآن به چه م

در ارتباط با  یطیو صرفاً مح یکیصرفاً ژنت یراتتأث تفکیک
پس از آن در  یاز تولد و مشکلات رشد یشاسترس پ

مطالعات  یاست که موضوع برخ یجد یا ، دغدغهفرزندان
جهت  (38)و همکاران  Riceمثال  یبرا. شده است یراخ

 یندر ارتباط ب یطیو صرفاً مح یکیصرفاً ژنت یراتتأث تفکیک
ی مطالعه متقاطعِ رضائ یک طراحیبا از تولد،  یشاسترس پ

(Cross-Fostering )اختلال  یابیرد وها  در موش
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 ینکه ارتباط ب یافتنددر فرزندان در وجهیت و کم فعالی بیش
عمدتاً محصول  یاختلال رفتار یناز تولد و ا یشاسترس پ

 یندر ا یزرو ما ن یناز ا. است یکیژنت یتوارث فاکتورها
 ی زا به دو دسته استرس یدادهایرو بندی یمتقس بامطالعه 

سؤال  یندر پاسخ به ا یوابسته به ژنوم و مستقل از ژنوم، سع
در نمره  سهمیچه  یداددو دسته رو ینکدام از ا هرکه  میداشت

میزان همبستگی هر یک با نمره  که این یااسترس افراد دارند، 
 هر فرد به چه میزان است؟  وزنیکل استرس 

زای  وقایع استرسنشان داد که اوتیسم ثر بر مؤبررسی عوامل 
و  76/3وابسته به ژنوم و مستقل از ژنوم با ضرایب اثرگذاری 

داری بر وقوع احتمال تولد فرزند مبتلا به  به طور معنی 86/1
چنین فاکتورهای دیگری نظیر  باشند؛ هم اوتیسم مؤثر می

بر احتمال  (�=06/2)و سن مادر  (�=62/0)جنسیت فرزند 
توان  ؛ به بیان دیگر می(p>25/2)باشند  وقوع اوتیسم مؤثر می

نس پسر گفت احتمال اوتیسم شدن جنس دختر بیش از ج
بوده و از طرفی پایین بودن سن مادران در هنگام تولد فرزند 

 .(5جدول)احتمال اوتیسم شدن فرزند را افزایش خواهد داد 
عوامل  یافتن ی زمینهکه تا امروز در  یاریبس نظرهای دقت

 یها مادر با استرس یاروییکننده عواقب رو متکثّر و متنوع
رسانده که  یجهنت یناز تولد شده است ما را به ا یشپ

بتوان  شایداز تولد را  پیشمواجهه با استرس  بندی زمان
دانست  جنیناثرات آن بر  ی کننده منشعب دریچه ترین مهم

از  یشپ ی مواجهه یبند زمان یتاهم رسد میبه نظر . (39)
 یمراحل مختلف تکامل عصب یبند تولد با استرس، به زمان

، به یمادر یها استرس کیزیولوژیانعکاس ف. گردد یبرم ینجن
 یانم یناو را متأثر سازد که در ا ینجن تواند یم طریقچند 

 ینتر جفت مهم یزو ن ین،مادر و جن HPA یمحورها
 . (39-46) روند یشمار م هب یدکاند های یسممکان

از  یعیوس یفط اتولد ب از پیش استرس تر، جامع نگاه یک در
 در (Psychosocial)ی اجتماع-روان و یاختلالات جسم

، (48) سرطان، (47) آسم همچون اختلالاتی است؛ ارتباط
 افسردگی، (51) لپسی اپی، (52) اسکیزوفرنی، (49) اعتیاد

 یاری، و بس(33) یادگیری نقایص، (53) جنین سقط، (50)

 که است حالی در این یگر؛د کلان و خرد های ینابسامان
 مقادیر دریافت دوجو با که یافت توان می نیز را افرادی همیشه

 زمان در را واضحی مدت بلند اختلال استرس، از توجهی قابل
 .دهند نمی بروز بلوغ یا کودکی

 یا)است که کدام عامل  ینا جا یندر واقع سؤال مهم در ا 
عدم  ینوع یااز تولد و  یشکه استرس پ یدر فرد (عوامل

 خود نسبت به پس از تولد را ینیو جن یهاول یطتطابق در شرا
مستعد  یماریاز ب یاو را به نوع خاص ،تجربه کرده است

 توانند یکه م محتملیفاکتورهای . آن یگرو نه انواع د کند یم
از تولد  یشپ یها تفرّق اثرات بلندمدت استرس یادر انشعاب 

تفاوت در ساختارهای ژنتیکی و : ند ازهست شرکت کنند عبارت
 یدادهایاجهه با روبندی مو در زمان تفاوتژنتیکی افراد،  اپی

تفاوت در مدت زمان  یدادها،رو ینزا، تفاوت در نوع ا استرس
 وقایعاثرات  ردیابیبندی  مواجهه با استرس، تفاوت در زمان

ی جنسی  کننده پس از تولد، اثرات تعدیل یزا استرس
 نیزو  (زا استرس رویدادهایهای جنسی در مواجهه با  تفاوت)

 یِ یافته تجمع ژنتیکیِ اپیاثرات  ی خزانهتفاوت در 
 Treasury of Accomulated)جنریشنال  ترانس

Transgenerational Epigenetic Effects  یا
TATEE) . 

 یِ یافته تجمع ژنتیکیِ اپیاثرات  ی خزانه

 جنریشنال ترانس
 گردد یاطلاق م هایی مکانیسمابزار و  ی مجموعهبه  ژنتیک اپی

را از  صفاتی، DNA ییدنوکلئوت یکه بدون دخالت در توال
.  (54-55)کنند  میمنتقل  دیگربه نسل  سلولینسل  یک

و نشان دادن  یافتن پیدر  ژنتیک اپی جنریشنال ترانسحال، 
نسل از  یک، در محیطیعوامل  تحریکاست که به  صفاتی

 ی یژهو قادرند خود را به همراه آثار و اند یافتهبروز  ارگانیسم
منتقل کنند،  یسمارگان یبعد یها نسل یاناًخود به نسل، و اح

در ساختار  فبه دخل و تصرّ یازین یچکه ه فرایندی
 ازامروزه مطالعات مختلف . (56) ندارد DNA یدینوکلئوت

در  ژنتیک یاپ یشنالجنر و توارث ترانس ژنوم یاپ یتوان بالا
در اجتماعات مختلف   یماریسلامت و ب یالگوها توجیه
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نشان   خوانی هم مندلیوارث تکه با  یوانی،و ح یانسان
 یراًمثال اخ برای. (56-57) اند پرده برداشته دهند نمی

Morgan  وBale  در مطالعه خود نشان دادند که
 ینیآفر علاوه بر خلل تواند یاز تولد م یشپ یهاول های استرس
 Masculinization of the) مغز یساز مردانه ینددر فرا

Brain)، به  یدودمان پدر یقرط ازاثرات خود را  ینا
 MicroRNA ی احتمالاً به واسطه یزن F2و  F1 یها نسل

 این بین ژنتیکیصرفاً  های اگرچه تفاوت. (58)ها منتقل کند 
 سهیم سلامتی های ناسازگاری ایندر  تواند میها  افراد و گروه

 حمایت فرضیه ایناز  یحال اغلب مطالعات تجرب ینباشد، با ا
 بیولوژیک های مکانیسمهمه، اگرچه  ینا با. (59)اند  نکرده
 های یسمکمتر شناخته شده است، مکان فرایندها ایندر  دخیل

 یدهایام از یطیها با عوامل مح آن  و برهمکنش ژنتیکی یاپ
به شمار  یسلامت عموم یها گره ایندر گشودن  اصلی

 . روند می
 یِ یافته تجمع ژنتیکیِ اپیاثرات   گنجینه یل،دلا ینا به
اثرات  افزاییِ همو  گردهمایی معنایبه ) جنریشنال انستر

با عوامل  یسمارگان یکاز  لچند نس ی مواجهه بیولوژیک
و  یکیژنت یها بر ساختار توانند ی، که میطیمتعدد مح

 گمان بی (نژاد خاص اثر بگذارد یک یاقوم و  یک ژنتیکی یاپ
مهم و نوظهور از اطلاعات  ی،غن یاربس منبعی تواند می

 آیدحساب  هب یاجتماع انسان یافرد  یک یخیتار -یولوژیکیب
 ی،ارتباطات چنین بیینت ی زمینه، که احتمالاً در (61-62)

از تولد با  یشپ یها استرس یاحتمال یچون همبستگ هم
 که این. دارد یاربس یمتعاقب آن سخنان گفتن یمشکلات رشد

ب و آ یطمختلف با شرا یاییجغراف ی یهدو ناح ینچرا ساکن
 یخیو تار یاقتصاد-اجتماعی ی،فرهنگ نژادی، یی،هوا

 یدادرو یکمتفاوت به  هایی یتو کم یفیتمختلف، با ک
و  محیط بیولوژیکِدر واقع خاطرات . دهند یزا پاسخ م استرس

 Biological Memories of Past)ی  گذشته تاریخ

Environment and History) ی ناحیه یک ساکنین 
 ژنتیکیکلان  ساختارهایاثرات خود را در  ندتوا می جغرافیایی

که  انعکاسیآن قوم منعکس سازد؛  ژنتیکیِ اپی به ویژهو 
چون توارث  هم های یسممکان ی واسطه  هب تواند می

 Transgenerational)ژنتیکی  یاپ یشنالجنر ترانس

Epigenetic Enheritance)  بعد منتقل  های نسلبه
. بیفزاید ینهگنج ینمرتباً بر ا یزو گذر زمان ن (57، 60) گردند

امر به اثبات  این یوانی، حداقل در مطالعات حدیگر یانبه ب
، محیطیعامل  یکبا  اجدادی ی است که مواجهه یدهرس
چالش  یکها با  فرزندان آن ی مواجهه چگونگی ی کننده یینتع

در . (63)خود خواهد بود  یزندگ یدر ط یطیمح زای استرس
 جنریشنال ترانسو توارث  یطمح یک،نتبرهمکنش ژ یقتحق
را شکل  ینبالغ یپاست که سه ضلع مثلث فنوت ژنتیکی یاپ
ورود  ی را پنجره ژنوم اپیسو  یکرو، اگر از  ایناز . دهد یم

از  و (64) یمبه عرصه توارث صفات بدان یطیاثرات عوامل مح
 ی یافته از اثرات تجمع ای ینهآن را گنج یگرد یسو

 یجینتا که ینا یرشآنگاه پذ یم،کن یمعرف لجنریشنا ترانس
رخ دهد  یطیعامل مضر مح یکبا  ی متفاوت در اثر مواجهه

هرچند  یهینکته بتواند توج ینا یدشا. خواهد بود یرناپذ یزگر
 مطالعاتی همگی تقریباًسؤال باشد که چرا  یناثبات نشده بر ا

 تأیید را اوتیسم خطر افزایش با تولد از پیش استرس ارتباط که
 (05) اقیانوسیه، (00-04) میانی آمریکای های قاره در اند کرده

 ی ردکننده مطالعات همگی و است شده انجام (06) آسیا نیز و
 نتیجه. (07-08)این ارتباط در اروپا صورت گرفته است 

 یاییجغراف یههر ناح یناست که ساکن ینسخن ا ینا یمنطق
از  یستیل بایست یخود م یعموم یخیتار ی بسته به حافظه

از . کنند یهمخصوص به خود ته ینخطرآفر یطیعوامل مح
تر عالمان علوم  است که لزوم تعاملات گسترده یهزاو ینا

جهت ارتقاء سطح سلامت جامعه  یکیو ژنت یطیمح ی،اجتماع
 . گردد یآشکار م یشاز پ یشب
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  نتایج رگرسیون لجستیك در بررسي عوامل مؤثر بر اوتیس. 1جدول
Factors � OR (%95 CI) p value 

genome-independent stressful events 76/2  (2/5-64/535 )66/53 005/0 

genome -dependent stressful events 66/5  (56/3-74/56 )55/6 005/0< 

Sex of child 60/3  (05/0-50/0 )075/0 002/0 

Maternal age at delivery child 36/0  (66/0-66/0 )76/0 005/0< 

 

 تشکر و قدردانی
علوم پزشکی  های دانشگاه همکاری و تصویب با مطالعه این

 اوتیسمی کودکان از حمایت انجمن یزشهرکرد و اصفهان، و ن
 استان بهزیستی سازمان کل اداره توانبخشی معاونت و

مربوط به  ها یقدردان ترین یمانهصم. گرفت صورت اصفهان

از کودکان  یتمحترم انجمن حما و همکاران ینولؤمس
محترم کودکان مبتلا  یها خانواده یزن واصفهان  یسمیاوت

آنان  دریغ یب های یمطالعه بدون همکار ینخواهد بود که ا
 .شد یانجام نم

 

References 

1. Elsabbagh M, Divan G, Koh YJ, Kim YS, Kauchali S, Marcín C, et al. Global prevalence of autism and other 

pervasive developmental disorders. Autism Research 2012; 5(3), 160-79. 

2. Fombonne E. Epidemiology of pervasive developmental disorders. Pediatric Research 2009; 65(6): 591-8. 

3. Baio J. Prevalence of Autism Spectrum Disorders: Autism and Developmental Disabilities Monitoring Network, 

14 Sites, United States, 2008. Morbidity and Mortality Weekly Report. Surveillance Summaries. Centers for 

Disease Control and Prevention 2012; 61(3). 

4. Baron-Cohen S, Scott FJ, Allison C, Williams J, Bolton P, Matthews FE, et al. Prevalence of autism-spectrum 

conditions: UK school-based population study. The British Journal of Psychiatry 2009; 194(6): 500-9. 

5. Folstein S, Rutter M. Genetic influences and infantile autism. Nature 1977; 265(5596): 726-8. 

6. Mason-Brothers A, Mo A, Ritvo AM. Concordance for the syndrome of autism in 40 pairs of afflicted twins. Am 

J Psychiatry 1985; 142(1): 74-7. 

7. Freitag CM. The genetics of autistic disorders and its clinical relevance: a review of the literature. Molecular 

psychiatry 2007; 12(1): 2-22. 

8. Maestrini E, Paul A, Monaco AP, Bailey A. Identifying autism susceptibility genes. Neuron 2000; 28(1): 19-24. 

9. Yang MS, Gill M. A review of gene linkage, association and expression studies in autism and an assessment of 

convergent evidence. International Journal of Developmental Neuroscience 2007; 25(2): 69-85. 

10. Gardener H, Spiegelman D, Buka SL. Prenatal risk factors for autism: comprehensive meta-analysis. The 

British Journal of Psychiatry 2009; 195(1): 7-14. 

11. Kolevzon A, Gross R, Reichenberg A. Prenatal and perinatal risk factors for autism: a review and integration of 

findings. Archives of pediatrics & adolescent medicine 2007; 161(4): 326-33. 

12. Gardener H, Spiegelman D, Buka SL. Perinatal and neonatal risk factors for autism: a comprehensive meta-

analysis. Pediatrics 2011; 128(2): 344-55. 

13. Guinchat V, Thorsen P, Laurent C, Cans C, Bodeau N, Cohen D. Pre‐, peri‐and neonatal risk factors for autism. 

Acta obstetricia et gynecologica Scandinavica 2012; 91(3): 287-300. 

14. Larsson HJ, Eaton WW, Madsen KM, Vestergaard M, Olesen AV, Agerbo E, et al. Risk factors for autism: 

perinatal factors, parental psychiatric history, and socioeconomic status. American Journal of Epidemiology 

2005; 161(10): 916-25. 

15. Mrozek-Budzyn D, Majewska R, Kieltyka A. Prenatal, perinatal and neonatal risk factors for autism-study in 

Poland. Central European Journal of Medicine 2013; 8(4): 424-30. 

16. Hallmayer J, Cleveland S, Torres A, Phillips J, Cohen B, Torigoe T, et al. Genetic heritability and shared 

environmental factors among twin pairs with autism. Archives of general psychiatry 2011; 68(11): 1095-102. 

17. Talge NM, Neal C, Glover V. Antenatal maternal stress and long‐term effects on child neurodevelopment: how 

and why? Journal of Child Psychology and Psychiatry 2007; 48(3‐4): 245-61. 



 

 000 0131بهار / 0شماره / 01دوره /تحقیقات علوم رفتاری

 و همکاران یموسو محمد دیس

18. Anderson DK, Rhees RW, Fleming DE. Effects of prenatal stress on differentiation of the sexually dimorphic 

nucleus of the preoptic area (SDN-POA) of the rat brain. Brain Research 1985; 332(1): 113-18. 

19. Laplante DP, Zelazo PR, Brunet A, King S. Functional play at 2 years of age: Effects of prenatal maternal 

stress. Infancy 2007; 12(1): 69-93. 

20. Schmitz C, Rhodes ME, Bludau M, Kaplan S, Ong P, Ueffing I, et al. Depression: Reduced number of granule 

cells in the hippocampus of female, but not male rats due to prenatal restraint stress. Molecular psychiatry 2002; 

7(7): 810-13. 

21. Yang J, Han H, Cao J, Li L, Xu L. Prenatal stress modifies hippocampal synaptic plasticity and spatial learning 

in young rat offspring. Hippocampus 2006; 16(5): 431-6. 

22. Ward AJ. A comparison and analysis of the presence of family problems during pregnancy of mothers of 

�autistic� children and mothers of normal children. Child psychiatry and human development 1990; 20(4): 279-88. 

23. Kinney DK, Miller AM, Crowley DJ, Huang E, Gerber E. Autism prevalence following prenatal exposure to 

hurricanes and tropical storms in Louisiana. Journal of autism and developmental disorders 2008; 38(3): 481-8. 

24. Beversdorf DQ, Manning SE, Hillier A, Anderson SL, Nordgren RE, Walters SE, et al.  Timing of prenatal 

stressors and autism. Journal of autism and developmental disorders 2005; 35(4): 471-8. 

25. Ronald A, Pennell CE, Whitehouse AJ. Prenatal maternal stress associated with ADHD and autistic traits in 

early childhood. Frontiers in psychology 2011; 1: 223. 

26. Hao GJ, Xue SA, Ki JCY, de Schepper L. A Preliminary Investigation of Prenatal Stress and Risk Factors of 

Autism Spectrum Disorder. Autism Insights 2012; (4): 15-30. 

27. Li J, Vestergaard M, Obel C, Christensen J, Precht DH, Lu M, et al. A nationwide study on the risk of autism 

after prenatal stress exposure to maternal bereavement. Pediatrics 2009; 123(4): 1102-7. 

28. Rai Dheeraj, Golding Jean, Magnusson Cecilia, Steer Colin, Lewis Glyn, Dalmanet Christina. "Prenatal and 

early life exposure to stressful life events and risk of autism spectrum disorders: Population-based studies in 

Sweden and England." PloS one 2012; 7.6: e38893. 

29. Malek A, Dadashzadeh H, Pourakbari N, Safaian A. Ranking of stressful life events in general population of 

Tabriz-iran. Medical Journal of Tabriz University of Medical Scienes 2009; 30(4): 73-80. 

30. Holmes TH, Rahe RH. The social readjustment rating scale. Journal of psychosomatic research 1967; 11(2): 

213-8. 

31. Eagle RS. Accessing and assessing intelligence in individuals with lower functioning autism. Journal of 

Developmental Disabilities 2002; 9: 45-53. 

32. Kawamura T, Chen J, Takahashi T, Ichitani Y, Nakahara D. Prenatal stress suppresses cell proliferation in the 

early developing brain. Neuroreport 2006; 17(14): 1515-8. 

33. Lemaire V, Koehl M, Le Moal M, Abrous DN. Prenatal stress produces learning deficits associated with an 

inhibition of neurogenesis in the hippocampus. Proceedings of the National Academy of Sciences 2000; 97(20): 

11032-7. 

34. Lemaire V, Lamarque S, Le Moal M, Piazza PV, Abrous DN. Postnatal stimulation of the pups counteracts 

prenatal stress-induced deficits in hippocampal neurogenesis. Biological psychiatry 2006; 59(9): 786-92. 

35. Rodriguez A, Bohlin G. Are maternal smoking and stress during pregnancy related to ADHD symptoms in 

children?. Journal of Child Psychology and Psychiatry 2005; 46(3): 246-54. 

36. Zuena AR, Mairesse J, Casolini P, Cinque C, Alemà GS, Morley-Fletcher S, et al. Prenatal restraint stress 

generates two distinct behavioral and neurochemical profiles in male and female rats. PLoS One 2008; 3(5): 

e2170. 

37. Kinney DK, Munir KM, Crowley DJ, Miller AM. Prenatal stress and risk for autism. Neuroscience & 

Biobehavioral Reviews 2008; 32(8): 1519-32. 

38. Rice F, Harold GT, Boivin J, Van den Bree M, Hay DF, Thapar A. The links between prenatal stress and 

offspring development and psychopathology: Disentangling environmental and inherited influences. 

Psychological medicine 2010; 12(2): 335-45. 

39. Charil A, Laplante DP, Vaillancourt C, King S. Prenatal stress and brain development. Brain Research Reviews 

2010; 65(1): 56-79. 

40. Heasman L, Clarke L, Firth K, Stephenson T, Symonds ME. Influence of restricted maternal nutrition in early 

to mid gestation on placental and fetal development at term in sheep. Pediatric research 1998; 44(4): 546-51. 

41. Belkacemi L, Chen CH, Ross MG, Desai M. Increased placental apoptosis in maternal food restricted 

gestations: role of the Fas pathway. Placenta 2009; 30(9): 739-51. 



 

 0131بهار / 0شماره / 01دوره /تحقیقات علوم رفتاری 001

�استر  پیش از تولد و اوتیس 

42. Lunney LH. Compensatory placental growth after restricted maternal nutrition in early pregnancy. Placenta 

1998; 19(1): 105-111. 

43. Coe CL, Kramer M, Czéh B, Gould E, Reeves AJ, Kirschbaum C, et al. Prenatal stress diminishes neurogenesis 

in the dentate gyrus of juvenile rhesus monkeys. Biological psychiatry 2003; 54(10): 1025-34. 

44. Uno H, Eisele S, Sakai A, Shelton S, Baker E, DeJesus O, et al. Neurotoxicity of glucocorticoids in the primate 

brain. Hormones and behavior 1994; 28(4): 336-48. 

45. Mairesse J, Lesage J, Breton C, Bréant B, Hahn T, Darnaudéry M, et al. Maternal stress alters endocrine 

function of the feto-placental unit in rats. American Journal of Physiology-Endocrinology and Metabolism 

2007; 292(6): 1526-33. 

46. Sandman CA, Glynn L, Schetter CD, Wadhwa P, Garite T, Chicz-DeMet A, et al. Elevated maternal cortisol 

early in pregnancy predicts third trimester levels of placental corticotropin releasing hormone (CRH): Priming 

the placental clock. Peptides 2006; 27(6): 1457-63. 

47. Khashan AS, Wicks S, Dalman C, Henriksen TB, Li J, Mortensen PB, et al. Prenatal stress and risk of asthma 

hospitalization in the offspring: a Swedish population-based study. Psychosomatic medicine 2012; 74(6): 635-41. 

48. Li J, Vestergaard M, Obel C, Cnattingus S, Gissler M, Ahrensberg J, et al. Antenatal maternal bereavement and 

childhood cancer in the offspring: A population-based cohort study in 6 million children. British journal of 

cancer 2012; 107(3): 544-8. 

49. Stroud LR, Papandonatos GD, Shenassa E, Rodriguez D, Niaura R, LeWinn KZ, et al. Prenatal Glucocorticoids 

and Maternal Smoking During Pregnancy Independently Program Adult Nicotine Dependence in Daughters: A 

40-Year Prospective Study. Biological psychiatry 2014; 75(1): 47-55. 

50. Holloway T, Moreno JL, Umali A, Rayannavar V, Hodes GE, Russo SJ, et al. Prenatal stress induces 

schizophrenia-like alterations of serotonin 2A and metabotropic glutamate 2 receptors in the adult offspring: 

Role of maternal immune system. The Journal of Neuroscience 2013; 33(3): 1088-98. 

51. Li J, Vestergaard M, Obel C, Precht DH, Christensen J, Lu M, et al. Prenatal stress and epilepsy in later life: a 

nationwide follow-up study in Denmark. Epilepsy research 2008; 81(1): 52-7. 

52. Markham JA, Koenig JI. Prenatal stress: role in psychotic and depressive diseases. Psychopharmacology 2011; 

214(1): 89-106. 

53. Wainstock T, Lerner-Geva L, Glasser S, Shoham-Vardi I, Anteby EY. Prenatal stress and risk of spontaneous 

abortion. Psychosomatic medicine 2013; 75(3): 228-35. 

54. Jones RH, Ozanne SE. Intra-uterine origins of type 2 diabetes. Archives of physiology and biochemistry 2007; 

113(1): 25-9. 

55. Berger SL, Kouzarides T, Shiekhattar R, Shilatifard A. An operational definition of epigenetics. Genes & 

development 2009; 23(7): 781-3. 

56. Youngson NA, Whitelaw E. Transgenerational epigenetic effects. Annu. Rev. Genomics Hum. Genet 2008; 9: 

233-57. 

57. Grossniklaus U, Kelly WG, Ferguson-Smith AC, Pembrey M, Lindquist S. Transgenerational epigenetic 

inheritance: how important is it?. Nature Reviews Genetics 2013; 14(3): 228-35. 

58. Morgan CP, Bale TL. Early prenatal stress epigenetically programs dysmasculinization in second-generation 

offspring via the paternal lineage. The Journal of Neuroscience 2011; 31(33): 11748-55. 

59. Marmot MG, Stansfeld S, Patel C, North F, Head J, White I, et al. Health inequalities among British civil 

servants: the Whitehall II study. The Lancet 1991; 337(8754): 1387-93. 

60. Daxinger L, Whitelaw E. Understanding transgenerational epigenetic inheritance via the gametes in mammals. 

Nature Reviews Genetics 2012; 13(3): 153-62. 

61. Daxinger L, Whitelaw E. Transgenerational epigenetic inheritance: more questions than answers. Genome 

research 2010; 20(12): 1623-8. 

62. Youngson NA, Whitelaw E. Transgenerational epigenetic effects. Annu. Rev. Genomics Hum. Genet 2008; 9: 

233-57. 

63. Crews D, Gillette R, Scarpino SV, Manikkam M, Savenkova MI, Skinner MK. Epigenetic transgenerational 

inheritance of altered stress responses. Proceedings of the National Academy of Sciences 2012; 109(23): 9143-8. 

64. Jirtle RL, Skinner MK. Environmental epigenomics and disease susceptibility. Nature reviews genetics 2007; 

8(4): 253-62. 
 



 

 001 0131بهار / 0شماره / 01دوره /رفتاریتحقیقات علوم 

 و همکاران یموسو محمد دیس

From the Maternal Prenatal Stress to Risk of Autism: 

The Severity and Timing of the Stressors at the Epicenter 

 
Mohammad Mousavi 

1
, Elahe Kamali 

2
, Padideh Karimi 

3
, 

 Mansour Salehi 
4
, Mojgan Karahmadi 

5
 

 
 

Abstract 

Aim and Background: Recent studies on autism, as the most important diseases in the autism spectrum 

disorders, emphasize the slight role of genome in causing autism compared to earlier estimates, and the 

leading role of environmental factors such as prenatal maternal stress in developing autism, mainly due to 

its high potential of perverting the neurodevelopment of embryo. 

Methods and Materials: In order to assess this hypothesis in Iran, some mothers of autistic children were 

compared with mothers of healthy children in terms of quantity, quality and timing of exposure to 45 

stressful events in a 15-month period (6 months before pregnancy to the moment of birth). In addition, 

dividing these stressful events into two groups of genome-dependent events) events resulting from gene-

environment interactions such as divorce and addiction) and genome-independent events (purely 

environmental events such as war and earthquake), their prevalence was separately scrutinized and 

compared among patient and control families. 

Findings: According to the results of this study, the severity and frequency of exposure to stress among 

mothers of autistic children were significantly greater than that of control mothers (p=0.000). Although the 

child�s risk of autism increases significantly with the increase of maternal stress during 4-7 months (14-32 

weeks) of pregnancy, the results of this study showed that the increased maternal stress during 2-3 months 

(5-13 weeks) of pregnancy leads to a significant increase in the severity of autism (p<0.05). 

Conclusions: However, although the present study consistent with recent findings in the fields of 

epigenetics and gene-environment interactions can reinforce the possible role of severe and scheduled 

prenatal stresses in autism, it does not deny the necessity of a prospective and wider study in Iran. 
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