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روبي آن مورد كدليل خواص ضد مي ه اولين بار بهكبد است، كين مشتق از يپروهپسيدين، يك پروت :زمينه و هدف
 كي ن،يديپروهپس .باشد ن تحت تاثير عواملي مانند بار آهن و التهاب ميآتنظيم بروز و توليد  .توجه قرار گرفت

 از آهن مجدد گردش مهار وي ا روده جذب اهشك سبب آن شيافزا هك است آهن تعادلي منف نندهك ميتنظ نييپروت
 وجود به توجه با. شودي خون مك القاء باعث نداتو يم نيديهپس شيافزا لذا گردد، يم اليكولواندوتليرت ستميس
 با آن ارتباطات و نييپروت نيا نقش شدن روشن جهت در مطالعه نيا ز،ياليهمود مارانيب در مزمن التهاب وي خون مك
سطح پروهپسيدين و ارتباط آن : روش بررسي .است شده انجام مارانيب نيا در التهاب وي خون مكي تورهاكفا ريسا

 .رديمك بيمار همودياليز مزمن با ثبات باليني بررسي 54 التهاب را در خوني و مكبا متغيرهاي آزمايشگاهي مربوط به 
 ساير متغيرها همراه با ELISA طالعه آهن دريافتي بيماران قطع شد، سپس پروهپسيدين با روشاز دو هفته قبل از م

تري گليسيريد،  ،آلبومين هماتوكريت، ظرفيت اشباع ترانسفرين، درصد اشباع ترانسفرين، هن سرم، فريتين،آ(
ن در بيماران ما بالاتر از ه متوسط سطح پروهپسيديكدر حالي  :ها يافته .گيري شد اندازه )ESR ،CRP كلسترول،

ظرفيت اشباع ترانسفرين، درصد  پروهپسيدين با آهن سرم، فريتين، يت مورد نظر بود،كمتوسط تعيين شده توسط 
 .)<05/0p (داري نداشت ارتباط معني ESR ،CRP تري گليسيريد، كلسترول، ،آلبومين هماتوكريت، اشباع ترانسفرين،

اما ميزان پروهپسيدين  دين در جمعيت مورد مطالعه ما بالاتر از ميزان طبيعي بود،هر چند سطح پروهپسي: گيري نتيجه
  .ننده هماتوكريت، وضعيت آهن، شرايط التهابي در بيماران همودياليز مزمن نبودك بيني نشان دهنده و پيش

  .ترانسفرين، همودياليز، پروهپسيدين: ليديكلمات ك
 

  
بر  .باشد  در بيماران همودياليز مزمن شايع مي(Anemia) نيخو مك

خوني  مكاز اساس معيارهاي تشخيصي سازمان بهداشت جهاني 
 زنان بعد از سن يائسگي و  در مردان وgr/dl13از  متركهموگلوبين (
بيماران % 90 به كنزدي ) در زنان قبل از سن يائسگيgr/dl12متر از ك

 در دقيقه از ليتر ميلي 25-30رولي كمتر از با ميزان فيلتراسيون گلوم
خوني در بيماران همودياليز پيچيده  مكپاتوژنز  1.برند خوني رنج مي مك

اهش كاهش توليد اريتروپويتين و سپس كترين علت آن  شايع .است
 اسيد آهن،( اوليه مبود موادكعواملي مانند  .باشد بقاء گلبول قرمز مي

مسموميت با  خونريزي، عفونت، التهاب، ) غيرهو B12 ويتامين فوليك،
خوني در  م ك.و هيپرپاراتيروييدي نيز مطرح هستند هموليز لومينيوم،آ

  اهش تحمل  كافسردگي، مي مانند خستگي،يماران در ايجاد علاـاين بي

  

 هيپرتروفي و( عروقي -هاي قلبي بيماري تنگي نفس و ورزش،
ي از كه يكنجايي آ از 2.نقش مهمي دارد )رد بطن چپكاختلال عمل

هاي  مير در اين بيماران، بيماري و ترين علل ناخوشي و مرگ شايع
 .عروقي است، لذا توجه خاصي به رابطه اين دو شده است -قلبي
همچنين  دليل تاثير اورمي از طريق مهار ساخت گلبول قرمز و به

خوني بيماري  م كبيماران همودياليزي، وجود وضعيت التهابي مدام در
التهاب ايجاد شده در اين  3و4.رده استكمن نقش پررنگي پيدا مز

 IL6, TNFαهاي التهابي مانند  سري سيتوكين كبيماران سبب توليد ي
طور مستقيم فعاليت بيولوژيك اريتروپويتين را  ها به سيتوكين .شود مي

 و ليپو ها اينترلوكين .دهند اهش ميكليه كبروز آن را در  رده وكمختل 
بد نيز كيدها منجر به افزايش توليد پروهپسيدين از ساكار پلي
دارد  قرار 19م وروي كروموز بر(Hepcidin) ژن هپسيدين 5-7.شوند مي

مقدمه
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 .شود اي مي آمينه اسيد 84 پروهپسيديندشدن پپتيد پره كسبب  و
سته شده و در پلاسما كاي ش مينهآ  اسيد60سپس به پروهپسيدين 

 كي )LEAP-1 بدي،كنتي ميكروبيال آپپتيد (هپسيدين  8.گردد ظاهر مي
 عفونت، ،هنآه در پاسخ به افزايش بار كباشد  گر فاز حاد مي نشكوا

 25- فعال هپسيدينكل بيولوژيكش به p53 اندوتوكسين و التهاب،
اري كهم و BMPواسطه  هپاسخ پروهپسيدين ب 9و10.يابد تظاهر مي

Hemojuvelin  از مسيرSMAD ا تسهيل پروهپسيدين ب 11.باشد مي
ننده آهن از ك خارج(تخريب ليزوزومي فروپورتين  اندوسيتوز و

مهار گردش آهن از ماكروفاژ  مانع جذب آهن از دئودنوم،) سلول
 ,IL-1, IL-6هايي مانند سيتوكين 12.گردد جفت مي و بدكخروج آهن از 

TNFα هپسيدين توليد شده از  .باشند قادر به افزايش پروهپسيدين مي
شود  ماكروفاژ مي /ه تنها باعث احتباس آهن در منوسيتاين طريق ن

 6و7.گردد خوني مي مكدر نهايت القاء  ه مانع جذب آهن از روده وكبل
ليه مشخص كخوني نارسايي  مكمتاسفانه نقش دقيق پروهپسيدين در 
 .باشد  موضوع نميةكنند روشن نشده است و نتايج مطالعات واضح و

 را در بيماران پروهپسيدينبالاتري از چند خيلي از مطالعات سطح هر
احتمال  .ولي علت دقيق آن مشخص نيست اند، ردهكاورميك گزارش 

 ليوي، التهاب،كسازي  كاهش پاكدليل  ه افزايش پروهپسيدين بهكدارد 
يبي از اين كليه يا تركتوليد موضعي توسط بافت  افزايش بار آهن و

ساز بوده  لكين روابط مشدر بررسي ا هكلي ياز مسا يكي .عوامل باشد
در بيماران . باشد است، تعيين و تاثير روش سنجش پروهپسيدين مي

گيري پروهپسيدين ادرار  اندازه اهش حجم ادرار،كدليل  همودياليزي به
روش  گيري پروهپسيدين پلاسما به از طرفي اندازه پذير نيست، انكام

ELISA رد در حال حاضر در دسترس است، ولي همچنان در مو
 . وجود داردك ش25 -فرم فعال آن هپسيدين ارتباط پروهپسيدين و

ارتباط آن  تر شدن وضعيت پروهپسيدين و مطالعه ما در جهت روشن
  .باشد خوني و التهاب مي مكبا عوامل مربوط به 

  

  
 در 1389 بهشتيارد دري مقطعي ليتحلي فيتوص نوع از مطالعه، نيا
جمعيت  .باشد يم تهران )ره(ي نيخم امام مارستانيب زياليهمود زكمر

مدت  بيماران همودياليز بودند كه حداقل به  نفر از54 مورد مطالعه،
   ها بيماري عفوني، آن .شدند مي اي سه بار دياليز هفته  ماه،شش

از دو هفته قبل از مطالعه  .بدي نداشتندكبدخيمي و  التهابي فعال،

      گيري قد بعد از اندازه .يافتي بيماران قطع گرديديبات آهن دركتر
گيري  ميل فرم اطلاعاتي از مسير شرياني دياليز نمونهكو وزن و ت
 دقيقه 10مدت   بهC 4 دردار  يخچال سرم توسط سانتريفوژ .انجام شد

ها  ميل تعداد نمونهك تا ت-C 20دماي  ها در سپس نمونه .گرديد جدا
 2-8ها به   نمونهگيري مجدداً ل از اندازه ساعت قب24. داري شد نگه

ت كشر( ELISAپروهپسيدين با استفاده از كيت  .درجه منتقل شدند
DRG ت سازنده مقادير كطبق توصيه شر .گيري گرديد  اندازه)آلمان

ng/ml1/158-9/58  متوسط ميزان . باشد ينرمال م% 5-95در محدوده
  .لام شده است اعng/ml5/104پروهپسيدين در مردان و زنان 

68/6 %Interassay variation = ،07/4 Intraassay variation=  بعد  
   ازها  تمامي داده .يبات آهن دوباره شروع شدكگيري تر از نمونه

ليه، ك، مدت دياليز، علت نارسايي BMIجمله سن، قد، وزن، 
ر افزا يبات آهن وارد نرمكهاي همراه، سابقه دريافت خون و تر بيماري

SPSS 2ناليز آ متغيرها با استفاده از شده و ارتباط 14يراست و، 
Pearson correlation05/0.  سنجيده شدp< قلمداد گرديددار  معني.  

  

  
ميانگين .  نفر زن بودند18 نفر مرد، 36در جمعيت مورد مطالعه ما 

 علت . محاسبه شدBMI، 2kg/m05/25 سال و ميانگين 3/51 سني
 ،زياليهمود ريمس. است شده ركذ 1 جدول در ما مارانيبدر  هيلك يينارسا

 ،)نفر يك(% 9/1 گرافت ،)نفر 50(% 6/92ي ديور -يانيشر ستوليف
 نفر 40 .بود )نفر دو (%7/3 موقت كاتتر ،)نفر يك (%9/1 ميدا كاتتر

بيماري قلبي، پرفشاري ( همراه از جمعيت مورد مطالعه بيماري%) 74(
 بود ng/ml1/208پروهپسيدين  متوسط سطح سرمي. داشتند) نخو

بررسي ارتباط اين در  .)2 جدول() ng/ml5/104متوسط نرمال (
   اين ارتباط در .شدن دهـهماتوكريت دي ن پروهپسيدين وـداري بي معني

  
  ه در جمعيت مورد مطالعهيلكفراواني علل نارسايي : 1-جدول

  متغير  تعداد  درصد
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  مقايسه آن با متوسط نرمال  مقدار متوسط پروهپسيدين و:2-جدول

  
  هاي آهن سكاند هماتوكريت و  ارتباط بين پروهپسيدين و:3-جدول
  نيتيفر  آهن اشباع درصد  آهن اشباع تيظرف  سرم آهن  تيهماتوكر  متغير

  11/0  18/0  -19/0  15/0  014/0  رسونيپي همبستگ بيضر نيديپروهپس
  42/0  19/0  15/0  29/0  92/0  يدار يمعن سطح
  54  54  54  54  54  تعداد

  
  تورهاي التهابي و وضعيت ليپيدك ارتباط بين پروهپسيدين، فا:4-جدول
    متغير

ESR  
  

CRP كلسترول ديريسيگلي تر  نيآلبوم  
  -18/0  -24/0  96/0  26/0  -005/0  رسونيپي همبستگ بيضر نيديپروهپس
  19/0  86/0  50/0  053/0  97/0  يدار يمعن سطح
  54  54  54  54  54  تعداد

  
پروهپـسيدين بـا   . )3جـدول  (دار نبـود    نيـز معنـي  Iron statusمـورد  

  .)4جدول  (داري نداشت وضعيت التهابي نيز ارتباط معني
  

  
لذا برخورد باليني  خوني در بيماران همودياليزي علل متعدد دارد، مك
 ،خوني فقر آهن مكزمان  احتمال وجود هم .ا اين مسئله پيچيده استب
 علل ديگر بررسي جداگانه و التهاب مزمن و مبود اريتروپويتين،ك

لذا شناسايي نشانگرهاي  .ندك ل مواجه ميكها را با مش مستقيم آن
درمان  خوني و مكه بتواند ما را در تعيين صحيح علت كجديدتري 

اهميت اين مسئله با  .رسد نظر مي وري بهند ضركمناسب هدايت 
افزايش عروقي  -هاي قلبي التهاب با بيماري خوني و مكدانستن ارتباط 

ي از نشانگرهايي كه بتواند كي رسد نظر مي ه بهكاز آن جايي  .يابد مي
را بر  لذا ما پروهپسيدين باشد، اين ابهامات را تا حدي روشن سازد،

در  .نيمكر بيماران همودياليز بررسي ه اين ارتباط را دكآن داشت 
  وWeiss، Kulaksizمطالعه ما سطح پروهپسيدين مانند مطالعات 

Mahmutه توسط ك مطالعه كدر ي 13-15.سطح طبيعي بود  بالاتر از
Tsuchihashi نترل سالم ك 10 و  بيمار همودياليز23در  2008 در سال

 و 16انجام شده بود، تفاوتي بين اين دو گروه مشاهده نگرديد

 خوني و مكدليل وجود  نويسندگان، اين مسئله غير قابل توجيه را به
اند، زيرا بعد از  اثرات مهاري آن برروي بروز پروهپسيدين دانسته

 در مطالعه Hsu .خوني سطح پروهپسيدين افزايش يافته بود مكدرمان 
دار و مستقيمي بين هماتوكريت  ار همودياليز مزمن ارتباط معني بيم71

 در Eleftheriadisه ك در صورتي 17،و پروهپسيدين گزارش كرد
دار اما معكوس   بيمار همودياليز مزمن اين رابطه را معني46بررسي 
مانند بررسي ما اين  Kato و Arabul، Taes در مطالعات 18.يافت

 آهن سرم،  ارتباط بين پروهپسيدين و15و19و20.دار نبود ارتباط معني
درصد اشباع ترانسفرين و فريتين در  ظرفيت اشباع ترانسفرين،

 در .دار نبود نيز معني Hsu, Mahmut, Kato, Eleftheriadisمطالعات 
تري  ،ESRبررسي ما، در بيماران همودياليز رابطه بين پروهپسيدين با 

 ,Katoاين ارتباط در مطالعات  دار نبود، كلسترول معني و گليسيريد

Weiss, Eleftheriadis در مورد  .همين صورت گزارش گرديد نيز به
CRP 13و18و20.اي ديگر بود وضعيت به گونه Arabul  بين پروهپسيدين

 وضعيت مشابهي را 15،قابل ملاحظه يافت دار و ارتباط معني CRP و
با  CRPا در مطالعه ما ارتباط ب 21.ردك گزارش Malyszkoنيز 
053/0p= رسد  نظر مي هاي فوق به با توجه به يافته .دار نبود معني

ه اهميت هر كليه به دلايل متعددي كپروهپسيدين در بيماران نارسايي 

 نيانگيمنانياطمحدود%95 تعداد اريمع انحراف حداقل حداكثر
 كثر   حدا                       قل      حدا    

  متغير نيانگيم

 نيديپروهپس  154/208 131/180 188/236 54 6889/102 7/98 5/849

بحث
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اما پروهپسيدين  .بالاست  مشخص نيست،ها دقيقاً دام از آنك
 .آهن بيمار باشدميزان التهابي تواند نشانگر خوبي از وضعيت  نمي

-يا استفاده از هپسيدين با افزايش تعداد جمعيت مورد مطالعه وشايد 
  . به جاي پروهپسيدين بتوان نقايص موجود را برطرف كرد25
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Background: Prohepcidin, a liver-derived peptide with antimicrobial properties, is 
regulated by factors such as iron load and inflammation. Hepcidin is a central player in 
iron homeostasis. It downregulates the iron exporter ferroportin, thereby inhibiting iron 
absorption, release and recycling. Thus, prohepcidin increases the possibility of iron-
limited erythropoiesis and development of anemia. In end-stage renal disease (ESRD), 
plasma hepcidin levels are elevated, which may contribute to iron deficiency in these 
patients. This study was undertaken to investigate the relationship between prohepcidin 
and serum biochemical parameters related to anemia and inflammation in the aforesaid 
patients. 
Methods: Fifty-four stable patients with uremia who were on chronic hemodialysis 
were enrolled in the study. The patients were withheld from intravenous iron two 
weeks prior to laboratory measurements. Later, (total) prohepcidin was measured by 
ELISA method as were other parameters including serum iron, TIBC, TSAT, Hct, 
ferritin, albumin, CRP, ESR, cholesterol and triglyceride. 
Results: Serum prohepcidin levels were higher than normal values in the patients, but 
they were not correlated to the serum iron, TIBC, TSAT, Hct, ferritin, albumin, 
cholesterol and triglyceride (p>0.05). No significant association were also found with 
ESR (p=0.97, r= -0.005) or CRP (p=0.053, r =0.26). 
Conclusion: Serum prohepcidin level was higher in chronic hemodialysis patients but 
it was not predictive of iron status or inflammatory conditions in these patients. 
Confirmation of these results may necessitate studies with larger sample sizes or 
measurement of the biologically active form of hepcidin. 
 

Keywords: Hemodialysis, prohepcidin, TIBC, transferrin, TSAT. 
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