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هموگلوبینوپاتـی هـا گروهی از بیماری های ژنتیکی در سـنتز زنجیره 

هموگلوبیـن بـا تـوارث اتوزومـی مغلـوب هسـتند کـه در بسـیاری از 

 )Hb( هموگلوبین .)کشـورها از جملـه ایران شـیوع فراوانی دارنـد )1

از دو زنجیره شـبه آلفا و شـبه بتا تشـکیل شـده اسـت، که به ترتیب 

بـر روی کرومـوزوم 16 و 11 قـرار دارنـد. خوشـه ژن بتـا ژن هـای 

ε، Gγ ،Aγ ،δ و β و ژن هـای آلفـا ژن هـای ζ و α را کـد مـی 
کننـد )2,3(. جهـش هـا1 در ژن هـای گلوبیـن باعث تشـکیل پروتئین 

هـای غیـر طبیعی می شـوند کـه اصطلاحاً واریانت هـای هموگلوبین 

نامیـده می شـوند )4(. برخـلاف هموگلوبینوپاتی، درتالاسـمی کاهش 

و یـا عـدم سـاخت زنجیـره بتـا وجـود دارد  و حـدود 5% از جمعیـت 

جهـان را شـامل مـی شـود )5(. طبـق آمـار هـای سـازمان بهداشـت 

جهانـی حداقـل 5/2 % جمعیـت جهـان ناقـل بیـماری Hb  هسـتند 

)6(. فراوانـی هموگلوبینوپاتـی هـا با منطقه جغرافیایـی و گروه های 

نـژادی متفـاوت اسـت )7(. در ایـران نیـز بـا توجـه بـه تنـوع وسـیع 

چکیـده/ هموگلوبینوپاتـی هـا گروهـی از بیـماری های ژنتیکی در سـنتز زنجیره هموگلوبین هسـتند که در بسـیاری از کشـورها از جمله 
ایـران شـیوع فراوانـی دارنـد. ایـن هموگلوبینوپاتـی هـا شـامل هموگلوبیـن هـای D ، S، C، لپور، سـتیف، CS، Q، J و... می باشـند. تا سـال 

2009 بیـش از 900 واریانـت هموگلوبیـن )Hb(  گـزارش شـده کـه ناشـی از جهـش هـای هـای ژن هـای گلوبین هسـتند و باعث تغییرات 

سـاختاری در محصـولات ژن گلوبیـن مـی شـوند کـه نهایتـا در عملکـرد و پایـداری Hb  تاثیـر مـی گذارنـد. فراوانی هموگلوبینوپاتـی ها با 

منطقـه جغرافیایـی و گـروه هـای نـژادی، متفاوت اسـت. این هموگلوبین ها در ایران نسـبتا شـایع هسـتند کـه 0/5  تـا 1 % جمعیت ایران 

حامـل ژن هـای هموگلوبیـن غیرطبیعـی از جملـه D ، S، G وE  هسـتند.  در ایـن بررسـی مـا به مـرور 50 مقاله منتشر شـده  در خصوص 

هموگلوبینوپاتـی های  نـادر در ایـران  میپردازیم.

واژگان کلیـدی:هموگلوبینوپاتی های نادر؛ فراوانی؛ ایران. 
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ژنتیک در هزاره سوم. سال یازدهم / شماره 3 3208

هموگلوبینوپاتی های نادر در ایران

هـم دارای هموگلوبیـن لپـور5 بـوده انـد، كـه جمعیـت مورد بررسـی 

شـیوع بالایـی از هموگلوبیـن D را در مقایسـه بـا سـایر نقـاط جهان 

نشـان داده اسـت )7(. هموگلوبیـن J نوعـی هموگلوبیـن بـا حركـت 

سریـع در الكتروفـورز اسـت كـه بیـش از 50 واریانـت از آن ازجملـه                  

    Hb،(alpha2 or alpha1 92(FG4) Arg>Gln) Hb J-Capetown

 J-Toronto   Hb J-Iran شـناخته شـده اسـت. بیشـتر ایـن واریانـت 

هـا بـدون علائم بالینی بـوده ولی نوع J-Capetown با پلی سـایتمی 

و اریتروسـیتوز خفیـف و میكروسـیتوز همراه اسـت. یـک واریانت از 

هموگلوبیـن J بـا جابجایی هیسـتیدین با آسـپارتیک اسـید در کدون 

77 ژن بتـا گلوبیـن سـال 1346 دربیـن 400 فـرد مبتلا بـه کم خونی 

در تهران تشـخیص داده شـده اسـت کـه آن را هموگلوبیـن J- ایران 

    Hb J-Kurosh 6نامگـذاری کرده اند. ده سـال بعد هموگلوبین هـای

وهمچنیـن Hb Perspolis در ایـران تشـخیص داده شـده انـد )13(. 

Hb J-Toronto بـا جابجایـی اسـید آمینـه آلانین )Ala( با آسـپارتیک 

اسـید )Asp( دركـدون 5 زنجیـره آلفـا7  بـا غلظـت 25% در خانـم 16 

سـاله ی گیلكی و مادر 35 سـاله ی قائمشـهری و برادر 11 ساله ی وی 

گـزارش شـده كـه در مـادر همراهـی بـا آلفا تالاسـمی داشـته و منجر 

بـه كاهـش 8MCV و 9MCH نسـبت بـه دو فرزنـد او شـده اسـت. 

جابجایـی ایجـاد شـده در نـوع ایرانـی هموگلوبیـن J باعـث افزایـش 

1/5 واحـد شـارژ منفـی در سـطح Jβ گلوبیـن و در نتیجـه افزایـش 

نیـروی الكترواسـتاتیك بیـن زنجیـره های آلفا و بتا شـده كـه منجر به 

افزایـش تولیـد Hb J-Iran نسـبت بـه Hb A در حالـت هتروزیگوت 

مـی شـود )16-14(. اولیـن مـورد از بیـماری داسـی Hb D در سـال 

1357 در یـك مـرد ایرانـی گـزارش شـده اسـت كـه پـدر و مـادر ایـن 

 )AD( D و هتروزیگـوت )AS( فـرد بـه ترتیـب هتروزیگـوت داسـی

بوده انـد. در حالـت طبیعـی خصیصـه Hb D علائـم بالینـی نداشـته 

ولـی در همراهـی بـا هموگلوبیـن داسـی علائمـی ماننـد کـم خونـی، 

 Hb 10بزرگـی طحال و درد های شـكمی وجـود دارد )17(. هم توارثی

D و بتـا تالاسـمی باعـث كاهش در میـزان MCV و MCH و افزایش 

نـژادی و موقعیـت هـای جغرافیایـی شـمال و جنـوب، دارای انـواع 

مختلفـی از هموگلوبیـن هـا اسـت. نزدیـک 5% جمعیـت ایـران ناقل 

ژن تالاسـمی و 0/5 تـا 1 %  ناقـل ژن هـای غیـر طبیعـی دیگـری از 

جملـه D ، S، G و E هسـتند )8(. هـدف ایـن مطالعـه مـروری، یافتن 

پراکندگـی  واریانـت هـای غیرطبیعـی هموگلوبیـن در هـر منطقه از 

ایـران و شـیوع آن ها بوده اسـت تـا بتوان اطلاعات کافـی برای انجام 

مشـاوره هـای ژنتیکی و تشـخیص هر چه سریعتر ایـن هموگلوبین ها 

بـه دسـت آورد و در هـر منطقـه بـا توجـه بـه شـیوع واریانت خاص 

هموگلوبیـن روش تشـخیصی مولکولـی مناسـب را جهـت کاهـش 

شـیوع آن هموگلوبیـن انتخـاب و یـا سـازماندهی کرد.

شال ایران
در میـان جمعیـت 8500 نفـری مـورد مطالعه در بابلـسر 3/2 % افراد

Hb S % 3/2 ،  Hb H ، 4 نفـر Hb D و 4 نفـر Hb H داشـته انـد 

)6(.  هموگلوبیـن Q- ایـران2 یـک واریانـت نـادر هموگلوبیـن اسـت 

کـه از جابجایـی Asp <His در کـدون شـماره 75 زنجیـره آلفا گلوبین 

بوجـود مـی آیـد. اولیـن مـورد گـزارش شـده ایـن واریانـت در جهـان  

در یـک مـرد 22 سـاله ایرانـی و مـادر 38 سـاله وی بـوده اسـت )9(. 

 Hb در ایـن گـزارش کـه در سـال 1390 منتـشر شـد میـزان غلظـت

Q-Iran 19/2 % ذکـر شـده اسـت و خانـواده اهل مازنـدران بوده اند 

)10(. هموگلوبین سـتیف3 که ناشـی از جابجایی آسـپارتیک اسـید با 

تیروزیـن در کـدون 94 زنجیره آلفا اسـت اولین بار در سـال 1355 در 

منطقـه ای از سـتیف و در سـال 1356 در جنـوب ایـران گـزارش شـده 

اسـت. و در سـال 1390 نیـز در یـك خانـم 35 سـاله اهل سـاری و در 

پدر 68 سـاله و خواهر 29 سـاله اش با میزان 17% هموگلوبین ستیف  

گـزارش شـده اسـت )11(. یـك مـورد هموگلوبیـن نـادر و ناپایـدار به 

  GAGCTGCACTGTGAC توالـی شـدگی  )دوبـل   Fairfax نـام 

بیـن كـدون هـای 94 و 95 زنجیـره بتـا و بیـان اضافه ی 5 آمینواسـید  

Glu-Leu-His-Cys-Asp( كـه همـراه بـا آنمـی همولیتیـك شـدید، 

بزرگـی طحـال و وابسـته بـه انتقال خون بـوده نیـز در تنكابن گزارش 

شـده اسـت كـه بعنـوان اولیـن گـزارش در ایـران و دومین گـزارش در 

جهـان محسـوب مـی شـود )12(. در مطالعـه جمعیـت 34030 نفری 

آشـتیانی در تهـران 255 نفـر واریانـت هـای هموگلوبیـن داشـته كـه 

 ،S 193 نفـر(، 4/7 % هموگلوبیـن( D 75/67 % دارای هموگلوبیـن

 % و 0/39  % هموگلوبیـن O-عـرب4    1/96 ،E % هموگلوبیـن   3/3

2. Hb Q-Iran
3. Hb Setif
4. Hb O-Arab
5. Hb Lepore
6. Hb J-Iran
7. Alpha chain
8. Mean cell volume
9. Mean corpuscular hemoglobin
10. Co-inheritence 
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33 خانـواده غیـر وابسـته كـرد غـرب ایـران، 28 نفـر )42/4 %( ناقـل 

ژنD پنجـاب، 21 نفـر )31/8 %( ناقـل Q-Iran، 12 نفـر )18/2 %( 

هتروزیگـوت هموگلوبیـن سـتیف، 4 مـورد )6/1 %( بـا بیماری سـلول 

داسـی شـکل و یك مورد )1/5 %( هموگلوبین C داشـته كه خلاصه ای 

از ویژگـی هـای مولكولـی و شـاخص هـای هماتولوژیکـی ایـن افـراد 

ایـن افـراد در )جدول 1( آمده اسـت. دراین مطالعه بیان شـده اسـت 

کـه سـلول داسـی شـکل در جنـوب ایـران )نزدیـك 0/43 %( و مركـز 

ایـران )0/8 %( شـیوع بالایـی  دارد )19(. هموگلوبیـن D- پنجـاب یك 

واریانـت سـاختاری خـوش خیـم هموگلوبین بـا جابجایـی گلوتامیک 

اسـید بـا گلوتامیـن در كـدون 121 ژن بتـا اسـت كـه در همراهـی بـا 

تالاسـمی °β (IVSII-1 G>A) تصویـری از بتـا تالاسـمی مینور با کم 

خونـی متوسـط در کنـار افزایـش هموگلوبیـن F ایجـاد مـی کند.

Hb A و Hb A غیرطبیعـی مـی شـود كـه سـه مـورد از ایـن هـم 
2
در 

توارثـی در اردبیـل و كرمـان با جهش )IVSIInt 1 )G:A  و خوزسـتان 

بـا جهـش )IVSI nt 5 )C:G در زنجیـره بتـا گـزارش شـده كه هر سـه 

از واریانـت هموگلوبیـن D-پنجـاب11 بـوده انـد )18(. اکـثر بیـماران 

ایرانـی کـه دچـار همراهی هموگلوبیـن D و Hb D/G( G( هسـتند 

علائـم بالینـی ندارنـد ولـی همراهـی هموگلوبین D بـا واریانت های 

S و تالاسـمی °β از نظـر بالینـی حائـز اهمیت اسـت و گاهی مشـکل 

تشـخیصی بـه وجود مـی آورد. میـزان HbD/G در مطالعه ارجمندی 

101 مـورد در بیـن 11825 نفـر بـوده اسـت )8(.

غرب ایران (كرمانشاه)
در مطالعـه ای یـك سـاله )1385-1384( در جمعیـت 66 نفـری از 

11. Hb D-Punjab

MCH 
(pg)

MCV 
(fl)

Hb )g/dl(تعدادجهش
 هموگلوبین های

غیرطبیعی

27/3581/5212/92HBB:c.364G>C25
Hb D-Punjab

(هتروزیگوت)

25/876/7712/52(HBA2:c.226G>C (or HBA121
Hb Q-Iran

(هتروزیگوت)

25/2580/411/52HBA2:c.283G>T12

Hb Setif

(هتروزیگوت)

21/8568/511/5
 HBB:c.20A>T/β+ beta nt 252

G>A2
Hb S/β thal

(هتروزیگوت مرکب)

20/1560/313/1
 HBB:c.364G>C/β° beta nt 496

G>A2
Hb D-Punjab/β thal

(هتروزیگوت مرکب)

28/185/514/1HBB:c.364G>C1
Hb D-Punjab

(هموزیگوت)

….….….HBB:c.20A>T1
Hb S

(هتروزیگوت)

26/172/412/1HBB:c.20A>T/HBB:c.47G>A1
Hb S/β thal

(هتروزیگوت مرکب)

….….….HBB:c.19G>A1
Hb C

(هتروزیگوت)

جدول 1: ویژکی های مولکولی و شاخص های هماتولوژیکی هموگلوبین های گزارش شده از کرمانشاه در مدت یک سال )١٣٨٥-١٣٨٤(
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 Tα / α T Saudiα ،α3.7kb/  _ αSaudi  Tα ،_α3.7kb/_ _MED_I  :مـی شـوند Hb H

 α3.7kb / αCS α ، _ _MED-I/ αT-Turkish α ،αCS α /_ _MED-I ،αSaudi_. در ایـن 

مطالعـه اولیـن مـورد از Hb CS در ایران گزارش شـد كه در همراهی 

بـا آلفـا تالاسـمی باعـث همولیـز بیشـتر گلبـول هـای قرمز می شـود، 

همچنیـن  مشـخص شـد كـه جهـش Poly A در ژن آلفـا گلوبیـن در 
  _α3.7kb دومیـن ژنوتیپ شـایع پس از حـذف H بیـماری هموگلوبیـن

می باشـد )27(. شـیوع حذف α3.7kb_  در خوزسـتان 20% گزارش شده 

اسـت و همچنیـن ایـن حـذف شـایع تریـن تایـپ جهـش در ایـران با 

میـزان 30/2% مـی باشـد )4,28(. در مطالعه دیگـری 8 نفر از اعضای 

یـک خانـواده مبتـلا بـه بیـماری Hb H بـوده انـد کـه ایـن تعـداد 

مبتـلا بـه دلیـل ازدواج  خویشـاوندی بـوده اسـت )29(.  همراهـی 

هموگلوبیـن J- ایـران بـا آلفـا تالاسـمی منجـر بـه افزایش بیشـتری در 

سـنتز ایـن هموگلوبیـن در مقایسـه بـا حالـت عـدم همراهی بـا آلفا 

تالاسـمی مـی شـود کـه گزارشـی از ایـن همراهـی در مقالـه دهقانی 

و همـکاران داده شـده اسـت )30(. در مطالعـه ای در شـیراز از میان 

1044 نفـر، 15 نفـر )1/4 %( هتروزیگـوت بـرای HbS و 1 نفـر )0/09 

%( هموزیگـوت بـوده اسـت )31(.

دیگر هموگلوبین های گزارش شده
بـا جهـش در کـدون 52 ژن  Hb Asu-Christiansborg واریانتـی 

  )Asn(  با آسـپارژین )Asp( بتـا گلوبیـن و جابجایی آسـپارتیک اسـید

اسـت کـه در سـال 1357 در یـک خانـواده ایرانی گزارش شـده اسـت 

)32(. رهـبر و همـکاران، Hb Hamadan را در سـال 1354  طـی یک 

غربالگری تصادفی در یک خانواده ایرانی تشـخیص داده اند، لازم به 

ذکـر اسـت که ایـن هموگلوبین به دلیـل حرکت الکتروفورزی مشـابه 

با هموگلوبین S مشـکل در تشـخیص این دو هموگلوبینوپاتی وجود 

دارد )33(. ایـن هموگلوبیـن در یـک خانـواده اهل ترکیه نیز در سـال 

1363 گزارش شـده اسـت )34(. در سـال 1358 نیز در میان دهندگان 

خـون ایرانـی یک جهش جدید با جابجایی اسـید آمینه آپارتیک اسـید 

  Hb Avicenna  مشـاهده شـد که مربوط بـه )Ala( بـا آلانین )Asp(

بـوده اسـت )Hb  Arya .)35 بـا جابجایی Asp بـا Asn در کدون 47 

زنجیـره آلفا گلوبیـن واریانت دیگری از هموگلوبین اسـت که در یک 

خانـم 52 سـاله در ایـران گـزارش شـده اسـت )36(. جهـش در کـدون 

 همراهـی بتـا تالاسـمی بـا Hb D-punjab، بـرای اولیـن بـار در یـک 

خانـواده کـرد 4 نفـری در ایـران گـزارش شـد کـه در آن پـدر ناقـل 

هموگلوبین D-Punjab، مادر مبتلا به بتا تالاسمی مینور و دو فرزند 

 D-Punjab/β°-thalasemia  Hb  پـسر خانواده هتروزیگوت مرکـب

بودنـد )Hb Q-Iran .)20  در كرمانشـاه شـیوع بالایـی بـا میانگیـن 

20/5 % دارد. یـک مـورد از همراهـی ایـن هموگلوبیـن بـا آلفـا و بتـا 

تالاسـمی  (α3.7kb/IVSII.1 G>A_) در یـك پـسر 5 سـاله و خواهـر و 

مـادر ایـن پـسر گزارش شـده اسـت كـه علائمـی از بتا تالاسـمی مینور 

بـا کـم خونـی خفیـف و افزایش سـطح هموگلوبیـن F و هموگلوبین 

Q را نشـان داده انـد )21(.

در مطالعـه دیگـری از رحیمی و همکاران از 11 خانواده غیر وابسـته 

20 نفـر مبتـلا بـه Hb Q-Iran بـوده کـه از میان آنان سـه نفر علاوه 

بـر Hb Q-Iran ناقـل جهـش _α3.7kb  در ژن آلفـا گلوبیـن بصـورت 

هتروزیگـوت نیـز بـوده انـد. در همین مطالعـه در یک خانـواده غیر 

وابسـته 10 نفر دارای هموگلوبین سـتیف بوده اند )22(. هموگلوبین

Coventry كـه یـك واریانـت نسـبتا ناپایـدار هموگلوبیـن بـا حـذف 

لوسـین در موقعیـت 141 زنجیـره بتـا اسـت، در یـك خانـم 36 سـاله 

مبتـلا بـه کـم خونی همولیتیك  طـی آزمایش Fingerprint تشـخیص 

داده شـد، و در همراهی با آلفا تالاسـمی مانع از رسـوب انكلوزیون12   

Hb H در گلبـول قرمـز می شـود )23(.

جنوب ایران
در مطالعـه ذاكـری نیا و همکاران عنوان شـده اسـت كه در جمعیت 

4 میلیونـی اسـتان فـارس پـس از تالاسـمی، هموگلوبیـن D بیشـترین 

فراوانـی هموگلوبیـن های های غیر طبیعی با فراوانـی 1/7 % را دارد.  

ایـن هموگلوبیـن علائـم بالینـی خاصـی نداشـته ولـی در همراهی با 

تالاسـمی و هموگلوبیـن S بـه ترتیـب کـم خونـی خفیف وکـم خونی 

همولیتیـك شـدید، كـه گاهـی نیـاز بـه انتقـال خـون دارد، را باعـث 

می شـود )24(. در سـال 1384 در مطالعـه ای بیـن مراجعـه كننـدگان 

به مركز تحقیقات تالاسـمی و هموگلوبینوپاتی اهواز، بیماری سـیکل 

سـل13 بـه عنـوان دومیـن هموگلوبینوپاتـی ژنتیكـی شـایع پـس از 

تالاسـمی شـناخته شـده اسـت )25(. این واریانت هموگلوبین ناشـی 

از جهـش نقطـه ای14 در کـدون شـماره 6 ژن بتـا گلوبیـن و جابجایـی 

اسـید آمینـه گلوتامیـک اسـید بـا والیـن مـی باشـد )26(. در مطالعـه 

یاوریـان و همـکاران در بیـن 13 بیـمار مبتـلا به بیـماری هموگلوبین 

H مشـخص شـده که حداقل 6 ژنوتیپ در این منطقه باعث بیماری 

هموگلوبینوپاتی های نادر در ایران

12. Inclusion
13. Sickle cell disease (SCD)
14. Point mutation 
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گـزارش شـده انـد )49(. از کشـور عـراق در مـرز غربـی ایـران نیـز 

مطالعاتـی گـزارش شـده اسـت، از جملـه در منطقـه سـلیمانیه بتـا 

تالاسـمی، Hb S  بـه ترتیـب بـا شـیوع 4/14 %، 0/27 % و Hb C و 

دلتـا بتـا تالاسـمی هـر یک بـا فراوانی 0/14 % گزارش شـده انـد )50(. 

از میـان 103 بیـمار سـیکل سـل در جمعیـت کـرد شـمال عـراق، %68 

کم خونی سـلول داسـی شـکل، Hb S % 24/2  همراه با °β تالاسـمی 

و Hb S % 7/8 بـا +β تالاسـمی داشـته انـد کـه ایـن همراهـی علائـم 

Abu- و Dohuk بالینی شـدیدتری  را در پی داشـته اسـت )51(. در

Al-khasib، جنـوب عـراق، میـزان هموگلوبیـن S بـه ترتیـب 1/2% و 

13/3 % در جمعیـت مـورد مطالعـه بـوده اسـت )52,53(. در بـره 

نیـز هموگلوبیـن هـای S، D و C گـزارش شـده انـد )54(. در مطالعه 

Fawzi در قطر Hb S بیشـترین شـیوع را با درصد 14/63 % داشـته و 

پـس از آن هموگلوبیـن هـای E ,C و D بـه ترتیـب با شـیوع 1/12 %، 

0/23 % و 0/05 % گزارش شـده اند )55(. هر یک از هموگلوبین های 

ذکـر شـده حرکت الکتروفورزی مشـخصی داشـته که به طـور خلاصه 

در )جـدول 4( آورده شـده انـد )56(.

بـدون شـک شـیوع هموگلوبینوپاتـی هـا در ایـران در آینـده افزایش 

تشـخیص  و  شناسـایی  عـدم  دلیـل  بـه  ایـن  و  داشـت  خواهنـد 

واریانت هـای بـدون علائـم بالینـی اسـت، کـه در صـورت تـوارث 

همزمـان بـا تالاسـمی هـا می توانـد علائم شـدید بالینـی را ایجاد 

انجـام تسـت هـای غربالگـری و بررسـی هـای  نتیجـه  کنـد. در 

مولکولـی در زمـان مشـاوره ژنتیکـی پیـش از ازدواج در کشـور 

ایـن  بـالا هموگلوبینوپاتـی هـا جهـت کاهـش  بـا شـیوع  هـای  

مـوارد لازم بـه نظـر مـی رسـد.

58 زنجیـره α2 کـه باعـث جابجایـی اسـید آمینه هیسـتیدین )His( با 

تیروزیـن )Tyr( می شـود، ایجـاد هموگلوبین M- بوسـتون15 می کند 

کـه ایـن واریانـت در یـک مرد 19 سـاله ایرانی و سـه بـرادر و خواهر 

وی گـزارش شـده اسـت )37(. هموگلوبیـن هـای دانشـگاه تهـران16 ، 

هموگلوبیـن لپور بوسـتون17 وHb Dhonburi نیز به ترتیب در سـال 

1352 و 1354 و1383 در ایـران گـزارش شـده انـد )38-40(.

بحث
بـه دلیـل پژوهـش های زیـادی که در زمینـه هموگلوبینوپاتـی ها در 

ایـران انجام شـده اسـت، این مطالعه سـعی در مـرور این پژوهش ها 

وبررسـی شـیوع آن ها طی سـال های گذشـته داشـته اسـت )جدول2 

و 3(. همچنیـن در انتهـا انـواع هموگلوبینوپاتی های گزارش شـده در 

ایـران بـا دیگـر کشـورهای همسـایه مقایسـه شـده اسـت )شـکل 1(. 

ترکیـه در مـرز شـمال غربی ایران به دلیل موقعیـت جغرافیایی خاص 

خـود کـه بیـن دو قـاره آسـیا و اروپـا قـرار گرفتـه اسـت و همچنیـن 

بـه علـت تنـوع نـژادی، دارای واریانت هـای مختلفـی از هموگلوبین 

اسـت کـه از میـان آن هـا هموگلوبین S شـیوع بالایـی دارد )41(. در 

ترکیـه هموگلوبیـن D – لـس آنجلـس18 شـیوع 57/8 % و پـس از آن 

 Hb D-LosAngeles ، Hb S.)42( شیوع 21/9 %  دارد S هموگلوبین

و Hb E نیـز باشـیوع 6/4 %، 0/23 % و 0/2 % بـه ترتیـب در آدانـا 

در ترکیـه، در سـال 2010 گـزارش شـده انـد )43(. هموگلوبیـن هـای 

نـادر  Beograd (β121 Glu>Val) و Knossos (β27 Ala>Ser) و 

Sarrebourg (β131 Gln>Arg) نیز در ترکیه گزارش شـده اند )46-

 Hamadan،J Iran، D Iran، D Punjab هـای Hb44(. مـواردی از

و Q Iran در ترکیـه گـزارش شـده انـد کـه مـی توانـد نشـان دهنـده 

مهاجـرت اقـوام ایرانـی بـه ترکیه باشـد )9(. در پاکسـتان، مـرز شرقی 

ایران، با توجه به تنوع نژادی، سـطح بالای ازدواج های خویشـاوندی 

و مجموعـه فرهنگ هـای اجتماعی و مذهبـی هموگلوبینوپاتی های 

فراوانـی وجـود دارد )47,48(. از جملـه موئیـز و همـکاران در سـال 

Hb Q-India ،2008 و بیماری سـلول داسـی شکل و Hb D را گزارش 

کرده اند. همین گروه در سـال 2012، شـیوع Hb D را به میزان %10 

و Hb Q-India و Hb E را بـا فراوانـی هـر یـک 0/4 %  گزارش کردند 

)47 و 48(. در سـال 2002 نیـز هموگلوبیـن هـای D-Punjab ، S و 

C بـه ترتیـب بـا شـیوع 5/1 %، 0/76 % و 0/32 % در کاراچی پاکسـتان 

سعیده حاجی زمانی، محمد علی جلالی فر، کاوه جاسب و همکاران

15. Hb M-Boston
16. Hb Daneshgah Tehran
17. Hb lepore-Boston
18. Hb D-LosAngeles
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هموگلوبینوپاتی های نادر در ایران

هموگلوبینMCH (pg)MCV (fl)Hb (g/dl)منطقهشیوعتوضیحات بیشتر

27/782/415/7Hb Q-IranمازندرانCase reportغلظت : 2/19%

27/487/110/2Hb Setif ساریCase reportغلظت: %17

28104/76/3Hb FairfaxتنکابنCase reportآنمی همولیتیک شدید، بزرگی طحال

.....

2/3%

....>80>27بابلسر

Hb E
2/3%Hb S
33/0%Hb D

047/0%Hb H

غلظت: %25

در همراهی با تالاسمی آلفا MCV و 
MCH کاهش می یابد

Case report25/978/313/3گیلانHb J-Toronto

Hb A2 افزایشCase report18/861/312/6اردبیلHb D-Punjab/ β thal

شیوع بالایی از Hb D می باشد

67/75%

............تهران

Hb D
7/4%Hb S
3/3%Hb E
96/1%Hb O-Arab

39/0%Hb Lepore

19/659/320/5Hb Q-Iranکرمانشاه5/20%
19/963/610/0Hb CoventryکرمانشاهCase reportیرقان، آنمی همولیتیک

Hb A2 افزایشCase report26/88114/8کرمانHb D-Punjab/ β thal

Hb A2 افزایشCase report)18/960/914/6خوزستان )اهوازHb D-Punjab/ β thal
%7/1بالاترین شیوع بعد از تالاسمی

............فارس )شیراز(

Hb D
....4/1%Hb AS
....09/0%Hb SS

22/17213/2Hb J-IranشیرازCase reportآنمی و یرقان

بالاترین شیوع بعد از 
تالاسمی

Hb S............خوزستان

جدول 2: شیوع هموگلوبینوپاتی های گزارش شده در مناطق مختلف ایران 
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نام ساختار × شاره مرجع

 واریانت های زنجیره آلفا	
Hb Q-Iran HBA2:c.226G>C (or HBA1) 22 ،21 ،19 ،10 ،9

Hb Setif HBA2:c.283G>T 22 ،19 ،11

Hb J-kurosh HBA2:p.Ala20Asp (or HBA1) 13

Hb J-Toronto HBA2:c.17C>A (or HBA1) 14

Hb Fairfax HBB:c.285_286insGAGCTGCACTGTGAC 12

Hb Perspolis HBA2:c.193G>T (or HBA1) 13

Hb CS HBA2:c.427T>C 26

Hb Arya HBA2:c.142G>A (or HBA1) 36

Hb M-Boston HBA2:c.175C>T (or HBA1) 37

Hb Daneshgah-Tehran HBA2:c.218A>G (or HBA1) 38

 واریانت های زنجیره بتا	
Hb S HBB:c.20A>T 31 ،25 ،19 ،7 ،6

Hb O-Arab HBB:c.364G>A 7

Hb Lepore delta-beta hybrid 7

Hb J-Iran HBB:c.232C>G 13

Hb D-Punjab HBB:c.364G>C 24 ،19 ،7 ،6

Hb Coventry HBB:c.424_426delCTG 23

Hb E HBB:c.79G>A 7 ،6

Hb C HBB:c.19G>A 19

Hb D/G
HBB:c.364G>C /

HBA2:c.[207C>G (or HBA1) or 207C>A]
8

Hb S/D HBB:c.20A>T / HBB:c.364G>C 17

Hb D-Punjab/β° thal HBB:c.364G>C / HBB:c.315+1G>A 20 ،18

Hb D/β-thal HBB:c.364G>C / HBB:c.92+5G>C 18

Hb Asu-Christiansborg HBB:c.157G>A 32

Hb Hamadan HBB:c.169G>C 33

Hb Avicenna HBB:c.143A>C 35

HbLepore-Boston-
Washington NG_000007.3:g.63632_71046del 39

Hb Dhonburi HBB:c.380T>G 40

Hb H 29 ،26 ،6

http://globin.cse.psu.edu/hbvar/menu.html   ×

جدول 3: ساختارهموگلوبین های نادر گزارش شده از ایران 
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شکل 1: هموگلوبینوپاتی های گزارش شده در کشورهای همسایه ایران

هموگلوبینوپاتی های نادر در ایران

هموگلوبین حرکت بر روی استات سلولز 
در pH قلیایی حرکت بر روی سیترات آگار HPLC *

Hb C C C C window

Hb E C With A A2 window

Hb O-Arab C Slightly on C side of S
Between S and C window 

closer to C window

Hb S S S S window

Hb D-Punjab β With A D window

H D-Iran S With A A2 window

Hb Osu-Christiansborg S With A D window

Hb Lepore S With A A2 window

Hb G-Philadelphia S With A D window

Hb J-Toronto Fast hemoglobin With A ……

Hb Q-Iran S Between A and S ……

Hb Setif Between S and C Between S and C closer 
to S 

……

Electrophoresis pattern:
on cellulose acetate, AFSC, on agarose gel, FASC
*HPLC, high performance liquid chromatography

.HPLC های اسیدی )سیترات آگار( و قلیایی )استات سلولز( و pH جدول 4: حرکت الکتروفورتیک  واریانت های هموگلوبین در
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Hemoglobinopathies are a group of genetic disorders of globin chain synthesis which are common in 
many countries including Iran. The hemoglobinopathies include hemoglobin D, S, C, Lepore, Setif, CS, Q, J 
and other hemoglobin chain disorders. By 2009, more than 900 Hemoglobin (Hb) variants were reported 
due to globin gene mutations that cause structural changes in globin gene products which ultimately 
affect the performance and stability of  Hb. There is variation in the prevalence of hemoglobinopathies in 
different regions and ethnic groups of the country. Hemoglobin disorders are fairly common in Iran. It is 
estimated that 0.5-1% of the Iranian population carries the genes for Hb abnormalities such as D, S, G and 
E. In this article, we reviewed 50 published papers on rare hemoglobinopathies from Iran.
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