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 كاربردهای بالينی پارامتر توزيع دامنه
)RDW( حجم گلبول های قرمز 

چکيده
امــروزه جمع آوری داده ها از بیماری های مزمن مرگ 
و میر دار نشان می دهد که RDW یک پارامتر پیش بینی 
کننده از پیشــرفت بیماری و شــیوه پاسخ به درمان است. 
پارامتر RDW معیاری برای نشــان دادن تغییرات اندازه 
گلبول های قرمز اســت و کاربرد قدیمی آن در افتراق کم 
خونی ها است. برای مثال مرفولوژی میکروسیت هایپوکروم 
غیر یکدست )↑MCV↓, RDW( می تواند تا حدی کم 
خونی فقر آهن را از سندرم های تالاسمی ماینور که نمای 
 )MCV↓, RDW=Normal( یکدســت  میکروسیت 
 دارنــد جــدا کنــد و یــا ماکروســیتوز غیر یکدســت

 )↑MCV↑, RDW( احتمال آنمی مگالوبلاســتیک را 
مطرح می ســازد. شواهد اخیر نشــان می دهد که افزایش 
تغییرات اندازه گلبول های قرمز )RDW( در بیماری های 
قلبی عروقی، ترمبوآمبولی، دیابت، ســرطان، بیماری های 
انسداد ریوی، بیماری کبدی و کلیوی یک فاکتور خطرقوی 
و مســتقل برای پیش بینی مرگ و میر در جمعیت مبتلا به 
بیماری های مزمن اســت. افزایش RDW گویای خارج 
شدن تولید گلبول قرمز از روند طبیعی ناشی از عدم تعادل 
متابولیکی و بیولوژیکی اســت که در این میان می توان به 
کوتاه شــدن طول تلومر، استرس های اکسیداتیو، التهاب، 

سوء تغذیه، اختلال در متابولیسم چربی ها، بر هم خوردن 
بالانس هورمونی، افزایش فشــار خــون و کاهش قدرت 

ترمیم بافتی اشاره کرد. 
واژگان كليــدی: بیماری های مزمــن مرگ و میر دار، 

)RDW( توزیع دامنه حجم

RDW اطلاعات زمينه ای در مورد پارامتر
آنالیزورهای خون شناســی پارامترهــای گوناگونی از 
گلبول های قرمز از قبیل شمارش گلبول قرمز، هموگلوبین، 
حجم متوسط سلولی )MCV(، میانگین وزن هموگلوبین 
در گلبول قرمز )MCH(، تراکــم هموگلوبین در گلبول 
قرمــز )MCHC(، توزیع دامنه حجم )RDW( و توزیع 
دامنه هموگلوبین )HDW( را ارائه می دهد. گلبول قرمز 
بــا قطری بین 6 تا 8 میکرومتر و ضخامت دو میکرومتر و 
حجمی بین 80 تا 100 فمتولیتر و ســطح 136 میکرومتر 
مربع )µm2( و با شــمارش میانگین 5 میلیون در میلی متر 
مکعب بیشترین ســلول های خونی یک انسان را تشکیل 

می دهد. )1، 2(. 
شــمارش و حجــم ســنجی گلبــول هــای قرمز در 
آنالیزورهای خون شناســی بر مبنای امپدانس روزنه ای یا 
پراکنــش نور در زاویه صفر درجــه صورت می گیرد. در 
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ترسیم هیســتوگرام حجمی، فراوانی گلبول های قرمز روی 
 X و حجم های مختلف گلبــول قرمز روی محور Y محــور
نمایش داده می شــود. هیســتوگرام گلبول های قرمز شــبیه 
منحنی زنگوله ای شکل است. محور X در جایگاه ها ی 60 
و 120 فمتولیتری نشان دار شده است و در یک شخص سالم 
تقریبا تمام گلبول ها بین این دو جایگاه قرار می گیرند )1، 2(. 

در هيستوگرام حجم گلبول های قرمز ناحيه یک منطقه 
ميکروسيتيک، ناحيه دو منطقه نرموسيتيک و ناحيه 3 

منطقه ماكروسيتيک را نشان می دهد. خطوط آستانه ای 
4 و 5 مناطق 60 تا 120 فمتوليتری را نشان می دهد كه 
گلبول های قرمز نرمال در این منطقه قرار می گيرند. در 
شکل فوق هيستوگرام های ميکروسيتيک و نرموسيتيک و 
هيستوگرام با جمعيت های مختلف گلبول قرمز با وسعت 

RDW نيز مشاهده می شود.
رســم خط میانه در هیستوگرام حجم محور X را در مقدار 
MCV قطع می کند و چنان چه ارتفاع هیستوگرام حجم برابر 
100% فرض شود پهنای خطی که از 20% فراوانی هیستوگرام 
حجم را قطع کند برابــر دامنه توزیع حجم گلبول های قرمز 
یا RDW-SD می شــود. امکان دارد آنالیزور ســلول های 
پلاکت را به جای RBC در دامنه های پایین حجم شــمرده 
باشــد و یا در دامنه های بالای حجم گلبول سفید را به جای 
RBC شــمرده باشــد و از این رو خطی که از 20% فراوانی 
هیســتوگرام را قطع کند دنباله های منحنی را در هیستوگرام 
حجم قیچی کرده و توزیع بهتــری از دامنه پراکندگی حجم 
گلبــول های قرمز را نشــان می دهد. البتــه در آنالیزورهای 
مختلف خون شناسی شــیوه محاسبه RDW متفاوت است. 
دامنه طبیعی RDW-SD بین 3±42 فمتولیتر قرار می گیرد. 
برای محاسبه RDW بر حســب ضریب تغییرات )CV( از 

فرمول زیر استفاده می شود )1، 2(. 
RDW-CV= (SD:MCV) × 100 

در محاسبه RDW-CV انحراف معیار پراکندگی در یک 
SD (1SD) بر MCV یا حجم متوسط گلبول قرمز تقسیم 

می شود. 

رسم خط ميانه در هيستوگرام حجم محور X را در 
مقدار MCV قطع می كند. پهنای خطی كه از %20 

 فراوانی هيستوگرام حجم را قطع می كند به عنوان پارامتر 
RDW-SD در نظر گرفته می شود. برای محاسبه 

RDW بر حسب CV مقدار 1SD از پهنای حجم بر 
MCV تقسيم شده و حاصل آن در عدد 100 ضرب 
می شود. در هيستوگرام فوق چنان چه خط رسم شده 
از 20 درصد فراوانی ناحيه پایين هيستوگرام را در عدد 
70 فمتوليتری و ناحيه بالای هيستوگرام را در عدد 110 

فمتوليتری قطع كند RDW-SD برابر 40 فمتوليتر خواهد 
بود.

توجه داشــته باشــید که پارامتر RDW-CV مســتقیما از 
روی هیســتوگرام به دســت نمی آید بلکه با اســتفاده از فرمول 
محاســبه می شــود و از این رو تحت تاثیر مقدار MCV قرار 
می گیــرد. برای مثال چنــان چه افزایش توزیــع دامنه حجم با 
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 CV بالا همراه باشــد تغییرات اندازه بر اســاس پارامتر MCV
نرمــال خواهد شــد و یا چنان چــه توزیع دامنــه حجم نرمال 
 بــوده ولی میزان MCV کاهش داشــته باشــد مقــدار عددی

 RDW-CV در محاســبه افزایــش می یابد. گرچــه پارامتر 

RDW-SD در بیــان تغییرات اندازه گلبــول قرمز با ارزش تر 
اســت ولــی گــزارش RDW-CV عمومیت بیشــتری دارد. 
 دامنه مرجــع RDW-CV با توجه به مطالعات گســترده بین 
14/6- 11/6 درصــد و در پاره ای گزارش هــا بین 14/5- 11 

درصد در نظر گرفته شده است )2(.
RDW پايداری پارامتر

با توجه بــه این که در محاســبه RDW-CV از پارامتر 
MCV استفاده می شود از اینرو مانده شدن خون، نگهداری 
خون در حرارت اتاق و نســبت نامتناســب ضد انعقاد روی 
پارامتر RDW اثر گذار است. پارامتر RDW با سن افزایش 
مــی یابد. در مطالعات انجام شــده میانگین RDW در افراد 
بالای 60 سال 11% )14/6% در مقایسه با 13/2%( و در افراد 
بالای 90 ســال 20% )15/7% در مقایسه با 13/2%( نسبت به 
افراد زیر 40 ســال بیشتر اســت. افزایش RDW با افزایش 
سن یک بیومارکر واقعی از پدیده های التهابی و بیماری های 

وابسته به ســن بوده و یک پیش بینی کننده قوی مرگ و میر 
است. افزایش RDW همراه یا بدون کم خونی از فاکتورهای 
پیش آگهی و شاید تشخیصی در بیماری های قلبی- عروقی 

است )4(. 

RDW عوامل موثر در افزايش
پدیده های التهابی  
استعمال دخانیات  
سوء تغذیه  
چاقی  
استرس های اکسیداتیو  

پارامتر RDW-CV از تقسيم یک انحراف معيار از پراكندگی كه 68/2% از گلبول ها را در بر می گيرد بر مقدار 
MCV به دست می آید كه در واقع تغييرات اندازه در یک انحراف معيار حول ميانگين حجم را نشان می دهد )3(.
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بی تحرکی  
اختلال در متابولیسم آهن  
افزایش ویسکوزیته خون  
اختلال در کارایی مغز استخوان  
همولیز  
واریان های هموگلوبین  
فعالیت سیستم اندوکرین و نوروهورمون ها  
به هم خوردن ظرفیت ترمیم سیستمیک بدن  
کاهش اکسیژن بافتی  
صدمات فیزیولوژیک ناشی از افزایش سن  
کاهش طول تلومر  
افزایش مزمن چربی های خون  

 RDW التهاب و
 C پروتئین واکنش گر( hs-CRP>3mg/L مثبت شدن
با حساسیت بالا( و ESR>40mm/H )سرعت رسوب( از 
نشانه های التهاب مزمن اســت. هر دو مورد فوق با افزایش 
RDW در ارتباط قوی اســت. گفتنی اســت که حد بالای 
نرمال RDW یا افزایش آن در افراد سیگاری فعال نسبت به 
افرادی که ترک ســیگار داشته اند و نیز در افراد چاق و افراد 
معتاد به الکل مشــاهده شده است. ارتباط آشکار بین افزایش 

RDW و کاهش آلبومین سرم گزارش شده است )4(. 

طول تلومر
تلومرها ساختارهای مخصوص جهت پایدار کردن نواحی 
انتهایی کروموزوم ها هســتند. از طول تلومر به عنوان ساعت 
بیولوژیک یاد می شــود و مطالعات گســترده، کوتاهی طول 
آن در بیمــاری هــای مختلف مرگ و میر دار را نشــان داده 
است. مطالعات گویای کوتاهی طول تلومر همگام با افزایش 
RDW اســت و در مــواردی کوتاهی طول آن شــبیه افراد 

سیگاری فعال بوده است. 

پارامتر RDW و بيماری های قلبی- عروقی  
گردش خون

بیماری های قلبی- عروقی علت شــایع مرگ و میر هستند 
و بیشترین مطالعات در رابطه با پارامتر RDW در مبتلایان به 

بیماری های قلبی- عروقی صورت گرفته است. از این پارامتر 
در بیشتر گزارش ها به عنوان پارامتر تشخیصی و پیش آگهی 
دهنده یاد شده است. مطالعات بیشــترین بروز بیماری های 
قلبی و سکته قلبی را در جمعیت با RDW لب مرز بالا یا بالا 
گزارش کرده است. در بیماران مبتلا به سکته قلبی با افزایش 
طــولST (ST Segment elevation)  در نوار قلب در 
مواردی که RDW بیشتر از 14 درصد بوده است چهار برابر 
تاریخچه نارسایی قلبی در مقایسه با افرادی که RDW کمتر 
از 13 داشــته اند مشاهده شده اســت. در میان بیماران بدون 
کــم خونی که به علت تاریخچه آنژیــن پایدار یا غیر طبیعی 
بودن تســت ورزش آنژیوگرافی شــده اند، آنژیوگرافی غیر 
طبیعی در جمعیتی که RDW بیشــتر از 14/4% داشــته اند، 
 RDW بیشــتر بوده است و افراد با آنژیوگرافی نرمال دارای
 RDW نرمــال )12/5%( بــوده اند و جالب اینکــه افزایش
در جمعیــت بیماران قلبی با انســداد عــروق قلبی فاکتوری 
 غیر وابســته و پیــش بینی کننده عدم کفایــت عروق جانبی

 )Collateral circulation( است )4-6(. 
در افرادی که آنژیوپلاســتی استنت )PCI( و پیوند عروق 
کرونر )CABG( داشــته انــد افزایش RDW )بیشــتر از 
14%( گویای یک ســری عوارض نامطلوب از قبیل پرفیوژن 
ضعیــف، افزایش شــانس ترومبــوز و خون ریــزی بعد از 
آنژیوپلاســتی اســت. افزایش RDW پس از پیوند عروق 
 کرونر پیــش بینی کننده شــانس بیماری عروق ســافنوس
)Saphenous vein disease(، افزایش شانس فیبریلاسیون 
دهلیزی و افزایش اقامت بیمار در بیمارستان بوده است )4(. 
hs-CRP در  از  تــر  پارامتــری قــوی   RDW افزایــش 
پیش بینــی حــوادث حــاد قلبــی در بیمــار با ســابقه عروق 
 کرونــری می باشــد. در بیمارانی کــه به علت نارســایی قلبی 
 RDW اکوکاردیوگرافی شــده اند، پارامتر )Heart failure(
ارتباط چشــمگیر بــا LVEF<40% )فراکســیون ضربه ای 
بطــن چپ(، گشــادی بطن، کاهش حجم ضربــه ای و افزایش 
فشــار عروق ریوی داشــته اســت. پارامتر RDW و آزمایش 
BNP (Brain natriuretic peptide) دو آزمایــش غیــر 
وابســته برای ارزیابی نارسایی مزمن قلبی هســتند. در رابطه با 
 بیماری هــای دیگر عروقی یک ارتباط بیــن ضخامت کاروتید

 RDW و پــلاک های کرونــر و افزایش )Intima-media(
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مشاهده شده است )5(.
RDW ديابت و پرفشاری و

افزایــش پارامتــر RDW در افــراد با تســت غیرطبیعی 
تحمل قند )Prediabetic( و افراد مســتعد به دیابت تایپ 
2 احتمــال ابتلا به دیابت و عوارض ناشــی از آن را بیشــتر 
می کنــد. افزایــش RDW ارتباط و هماهنگــی با افزایش 
هموگلوبیــن قنــدی HbA1C و میکروآلبومین اوری دارد. 
افزایــش RDW )%14/5>( بــا هایپــر تروفــی بطن چپ 
)LVH( و پرفشــاری Non-dipper در رابطــه اســت. 
چنــان چه فشــار سیســتول حداقل 10% در شــب کاهش 
 نیابد بــه آن Non-dipper گویند و دارای عارضه بیشــتر 

عروقی است )4(. 

RDW نارسايی مزمن كليه و پارامتر
افزایش پارامتر RDW از تظاهرات بیماری های التهابی 
کلیه است. در یک مطالعه گسترده در بیماران مزمن کلیوی، 
افزایش بیشــتر از 14% پارامتــر RDW همراهی با کاهش 
سرعت فیلتراســیون گلومرولی )eGFR( به ویژه کمتر از                          
60mL / Min/ 1/ 73 m2 دارد و ایــن ارتباط به صورت 

درجه بندی )Graded( اســت بدین مفهوم که به ازای هر 
درصد در افزایش RDW کاهش درجه سرعت فیلتراسیون 
قابل پیش بینی است و این با در نظر گرفتن فاکتور تصحیح 
برای هموگلوبین، MCV، ســطح ویتامین B12 و اســید 
فولیک و آهن اســت. افزایش RDW متعاقب پیوند کلیه 

گویای افزایش مرگ و میر است )5(.

RDW بيماری های كبد و پارامتر
افزایــش RDW در بیماری های کبد با در نظر داشــتن 
پارامترهای دیگر از قبیل سطح بیلی روبین، آلبومین، شمارش 
پلاکت و زمان پروترومبین یک فاکتور مســتقل در پیشرفت 
بیماری می باشــد. فیبروز کبد در بیماری های مزمن التهابی 
کبد ارتباط چشمگیر با افزایش RDW دارد. ارتباط نزدیکی 
بین پارامتر RDW و اسکور MELD در پیش بینی بیماری 
مزمن کبدی و اســکور پیشرفته )Child-pugh( در سیروز 
کبدی دارد و پیشــنهاد شده است که پارامتر RDW در کنار 
پارامترهای روتین دیگر در ارزیابی پیشرفت فیبروز کبد قرار 

گیرد )4(.
RDW بيماری های ريوی و پارامتر

ارتبــاط معکوس و معنا داری بین FVC )حجم کل هوای 
بازدم بعــد از یک تنفس عمیــق( و FEV1 )حجم هوا در 
ثانیه اول بازدم( و RDW در افراد ســیگاری مزمن نسبت به 
کنترل نرمال مشاهده شده اســت. نسبت FEV1/FVC در 
حالت نرمال حدود 70 درصد اســت. در بیماری های انسداد 
ریوی )COPD( افزایش RDW همگام با کاهش نســبت 
FEV1/FVC است که ممکن است در این بیماران به 20 تا 
30% برسد. پارامتر RDW بیشتر از 17/7 درصد در بیماران 
COPD ارتباط چشــم گیر با پرفشــاری ریوی و شــواهد 

اکوکاردیوگرافی نارسایی بطن راست داشته است )3، 4(. 

RDW بيماری های گوارش و پارامتر
افزایش RDW در بیماری های التهابی روده مانند کولیت 
اولســردار و بیماری کرون با یا بدون کم خونی مشاهده شده 
است. در یک مطالعه بر روی بیماران مبتلا به سیلیاک افزایش 
RDW بعــد از 12 ماه  با رژیم غذایــی فاقد گلوتن کاهش 
یافته است. پارامتر RDW بیشتر از 17/25% در این گروه از 

بیماران با آتروفی روده همراه بوده است )3(. 

RDW سرطان و پارامتر
ارتباط مستقیمی بین افزایش RDW و ابتلا به سرطان سینه 
با تعداد غده های لنفاوی متاســتاز یافتــه، قطر تومور و بیان 
گیرنده فاکتور رشد اپی درمال )HER2( مشاهده شده است. 
در بیماران مبتلا به ســرطان کولون افزایش RDW بیشتر در 
رابطه با تومور کولون سمت راست گزارش شده است )4(. 

افزایش RDW و MCV بدون اختلالات دیگر در پارامترهای 
خونی ممکن است یک نشانه اولیه برای سندرم های پیش سرطانی 
باشد. گفتنی است که امروزه جهش های فاکتورهای اپی ژنتیک 

در سندرم های مایلودیس پلاستیک از قبیل
 TET2، ASXL1، DNMT3A، EZH2 و IDH1,2 

دریچــه هــای نوینــی را در تشــخیص زود هنــگام تر 
ایــن گروه از ســندرم هــای بدخیم را گشــوده اســت. به 
نظر می رســد کــه افزایــش RDW در هر گونه ســرطان 
 اخطاری جهت متاســتاز گســترده و مرگ و میر ناشــی از
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 آن است )5(. 
افزايش پارامتر RDW در موارد متفرقه

افزایش RDW در بیماران مبتلا به لوپوس با درجه 
فعالیت بیماری، افزایش ســرعت رسوب و مثبت شدن 
CRP همراهی دارد. افزایش RDW در بیماران جراحی 
شــده شانس مرگ و میر ناشــی از جراحی را افزایش 
می دهد. مطالعات نشــان داده است که افراد افسرده و 
افراد در خطر زوال عقل دارای RDW بیشتری نسبت 
به افراد نرمال هستند. افزایش RDW یک مارکر قوی 
 برای پیش بینی مرگ و میر ناشی از بیماری های مزمن 
)All mortality cases( بــه ویــژه در افــراد پیر 
اســت. برای هر درصد افزایش RDW با مدت اقامت 
بیمار در بیمارســتان و افزایش مــرگ و میر در بخش 
CCU و ICU در ارتباط مســتقیم است. در بیماران 
 Zidovudine، درمان با داروهــای HIV مبتلا بــه
Lamivudine، Lopinavir-ritonavir با افزایش 

RDW همراه اســت و در یک مطالعه گسترده مقدار 
RDW از پایــه 13/8 تا 19/8 درصد افزایش داشــته 
است و 4 ماه پس از درمان، دو مرتبه به مقدار پایه افت 
کرده است. از این رو شــاید از افزایش RDW بتوان 
بــه عنوان یک اندیکاتور درمان در این گروه از بیماران 

استفاده کرد )4، 6(.

نتيجه گيری
به نظر می رســد که وارد کردن پارامتر RDW در لیست 
 HDL، چک آپ آزمایش های روتین از قبیل کلســترول
LDL، hs-CRP، قند و کراتینین پزشــک را در تشخیص 
یا پیش آگهی بیماری های مزمن یــاری کند. اندازه گیری 
RDW به طور ســریال می تواند پزشک را در پیگیری و 
روند درمان بیماری هــای مزمن یاری کند زیرا افزایش آن 
یک زنگ خطر در پیشرفت بیماری و رابطه مستقیم با مرگ 

و میر دارد.     
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