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  مقدمه
 B  )HBV  =(Hepatitis B virusويروس هپاتيت

و متعلـق بـه خـانواده     DNAيك ويـروس كوچـك   
اين ويـروس از  . است Hepadnaviridaهپادنا ويريده

راه پوست و مخاطات و به وسيله تماس بـا مايعـات   
بــدن ماننــد خــون بــه خــوبي قابــل انتقــال   آلــوده
از راه پوست، جنسي و از طريق مـادر   HBV.)1(است

عفونـت مـزمن    .)2(به فرزنـد نيـز منتقـل مـي شـود     
ميليون نفر را در سراسر دنيا   400تقريبا  Bهپاتيت 

تحت تاثير قرار داده است و ايـن امـر در كشـورهاي    
بـه  خطـر ابـتلا   . )3(در حال توسعه بيشتر بارز اسـت 

سيروز، نارسايي كبـدي و هپـاتو سـلولر كارسـينوما     
اگـر چـه بيشـتر     .بيشتر است Bدرحاملين هپاتيت 
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  مخفي در بيماران همودياليزي در قزوين Bهپاتيت 

  چكيده
منفـي   Hbs-Agبيماران   .در بيماران همودياليزي باميزان آندميك اين عفونت در آن جامعه متناسب است Hbs-Agموارد مثبت :  زمينه و هدف

ل اين عفونت مخفي كه به آساني نيز قابل بررسي نيست يكي از عوام .باشند ميمخفي  Bشود مبتلا به هپاتيت  در خون آنان ديده مي HBV DNAكه 
  .ما بر آن شديم تا وجود اين گروه را در بيماران همودياليزي قزوين بررسي كنيم .دياليز است هاي بخش در Bتداوم هپاتيت 

بيمـار هموديـاليزي بيمارسـتان     134ما تمام  .كليوي يك مطالعه مقطعي توصيفي طراحي شد بيماران ازبا حمايت انجمن خيريه حمايت : كار روش
 ،Hbc-Ab .بودنـد ) مـاه   3بـيش از  (بيماران موارد همودياليز مزمن  .ماهه بررسي كرديم 6را در مقطع ) بوعلي(آموزشي دانشگاه علوم پزشكي قزوين 

HCV-Ab،Hbs-Ag  را با روش ELISA سپس نمونه هاي  .ها به صورت تكراري براي اطمينان انجام شدند تست. آزمايش كرديمaliquot   شـده را
  .بررسي شدند مجدداًدر يك مركز معتبر كشوري  PCRموارد مثبت  .كيفي بررسي نموديم  PCRبه روش   HBV-DNAاز نظر 

مثبت يافت شد كه يك مورد نتيجه  Hbs-Ag%)  7/3( مورد 5 .مذكر بودند% 57و  مؤنثبيماران % 43نفر بودند،  134از كل بيماران كه : يافته ها
PCR مثبت %) 7/3( مورد 5 .منفي داشتHBV-DNA  به روشPCR  يافت شد كهHbs-Ag  بيمار در ايـن گـروه    4منفي وHbc-Ab    نيـز منفـي

مخفـي و جـنس،    Bداري بين هپاتيت  معني ارتباط. مثبت داشتند  HCV-Abبيماران % 5/7 .شوند ميمخفي تلقي  Bبودند كه موارد سرونگاتيو هپاتيت 
  بيشـتر بـود   تـر  مسـن در افـراد   Bاما موارد مخفي هپاتيت  .يافت نشد Hbc-Abو Cترانسفوزيون دريافتي، مثبت بودن هپاتيت  تعداد مدت همودياليز و

)02/0=p.(  
از آنجـا كـه    .به تنهايي كمك كننده نيستHbc-Abآزمايش  متأسفانهلذا   .سرونگاتيو بودند ،مخفي Bتر موارد بيماران هپاتيت  بيش: گيري نتيجه

مخفـي را مـورد توجـه قـرار داد و      Bهاي همودياليز اجباري است بايد با بررسي بيشـتر، مـوارد هپاتيـت     در بخش Bجداسازي بيماران مبتلا به هپاتيت 
پيگيري واكسيناسيون بر عليـه ايـن ويـروس بـراي جلـوگيري از       بهترين روش شناخته شده تا به امروز تشويق و فعلاً .راهكاري براي اين دسته جست

  .دياليز است هاي بخش در Bافزايش موارد هپاتيت 
  

 Bهپاتيت  ،Cهپاتيت   ،مخفي، دياليز كليوي B هپاتيت     :ها واژهكليد
  

 18/4/90 :پذيرشتاريخ  18/2/90 :تاريخ دريافت
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درصد آنان  در طول زندگي  40تا  15اما  .شوند نمي
ــاري  ــن بيم ــي از اي ــا يك ــه  ب ــاك مواج ــاي خطرن ه

  .)4(گردند مي
درمعرض خطر بوده و بـر آورد   Bحاملين هپاتيت 
هزار نفر به دليـل سـيروز و    200شده است در سال

ــلولر    300 ــينوم هپاتوس ــت كارس ــه عل ــر ب ــزار نف ه
)HCC=Hepatocellular carcinoma (  جان خـودرا

درآمريكـا عـدد ايـن     )3(.در دنيا از دست مـي دهنـد  
اگـر   .نفـر مـي رسـد    5000تا  4000مرگ و مير به 

هپاتيـت  (بـرق آسـا    Bاتيـت  آمار مرگ ناشـي از هپ 
و نارسايي كبدي را نيز به آن بيـافزاييم  ) فولمينانت

  .)2(ميليون نفر مي شود 1آمار جهاني بالغ بر 
به دليـل اثـرات نارسـايي كليـه بـر روي سيسـتم       

ن ديـاليزي يـك   در بيمارا Bعفونت هپاتيت  ايمني،
 Bبررسي سـير هپاتيـت    .)5(تمعضل مهم باليني اس

يزي بـه صـورت كـافي انجـام نشـده      دربيماران ديال
مطالعـات بافـت شناسـي كبـد ايـن بيمـاران،       .است

پيشروي به طرف سيروز را كـم و بـيش نشـان داده    
  .است

درمقايسه بـا بيمـاران  بـدون نارسـايي پيشـرفته      
دراين افـراد ممكـن    Bكليوي سير بيماري هپاتيت 

سيروز در بيماران دياليزي البته   .)6(است بد تر باشد
امـا مـرگ   %) 3(دركشور هاي صنعتي شايع نيسـت  

بـيش از  % 35ومير به علت سـيروز در ديـاليزي هـا،   
  .)7(بيماران غير سيروتيك است

از طريـق تمـاس بـا سـطوح      HBVقابليت انتقال 
محيطي در بـين بيمـاران و كاركنـان بخـش هـاي      

يكـي   .)8(دياليزدر مطالعات مختلف ديده شده اسـت 
در بالغين  Bفونت هپاتيت  ازعوامل احتمالي ادامه ع

ــاليزي، و ــ Bجــود هپاتيــت همودي ــي اس . )9(تمخف
ــت   ــاران هپاتي ــش Bبيم ــا   در بخ ــاليز ب ــاي دي ه

هاي جداگانه و در بسياري از مراكـز در اتـاق    ماشين
شوند، لـذا مـوارد آشـكار از نظـر      جداگانه دياليز مي

انتقال عفونت به ديگر بيماران تحـت مراقبـت قـرار    
در  HBV-DNAمخفـي بـا يـافتن    Bهپاتيـت  .دارند

قابـل شناسـايي در    Hbs-Agسرم يا كبد و بـدون   
  .)10(سرم تعريف مي گردد

ــف  ــن تعري ــاي    اي ــر ماركره ــر از ديگ ــرف نظ ص
مـورد بحـث    Hbc–Ab ،Hbs-Abسرولوژيك ماننـد  

علل بسياري بـراي ايـن پديـده ذكـر      .گيرد قرار مي

ــر    ــروس در اث ــر كــم وي ــه تكثي شــده اســت، ازجمل
زمـان  هاي ديگر همايمني بيمار يا عفونتهاي  پاسخ

ديگـر اينكـه عفونـت     .باعث اين شـرايط مـي شـود   
هايي باشـد كـه    تواند در نتيجه موتاسيون مخفي مي

ظهــور آنتــي ژن ويــروس را تحــت تــاثير قــرار      
ــي ــد م ــت   .)11(ده ــي هپاتي ــت مخف ــر  Bعفون ازنظ
ژيك شرايط پيچيده اي به حساب مي آيد و از  بيولو

ايـن   .مكن است مورد توجه قرار گيـرد نظر باليني م
 CCC DNAشرايط مي تواند حاصل تـداوم حضـور   

(covalently closed circular)   ــار ــد و مه در كب
هــاي  پــژوهش .)12(ظهــور آنتــي ژن ســطحي باشــد

مخفـي در بيمـاران    Bمحدودي در مـورد هپاتيـت   
همودياليزي موجود است و بيشتر اين مطالعـات در  

  .)13(انجام گرفته است Cبيماران مبتلا به هپاتيت 
مخفي در بيماران همودياليزي مبتلا به  Bهپاتيت 

، نسبت به افرادي كه كليه نرمال و Cعفونت هپاتيت
البتـه  .تـر اسـت  شـايع  داشته اند،C عفونت  هپاتيت 

در بيمــاران هموديــاليزي  HBV DNA (load)بــار
افرادي اسـت كـه ايمنـي نرمـال و عفونـت       كمتر از

  .)14(آشكاردارند Bمزمن هپاتيت 
آمار متفاوتي در مورد عفونت مخفي ايـن ويـروس   

هاي دياليز در نقاط مختلف دنيا وجود دارد در بخش
در % 27در تركيه و %  15در امريكا تا %  8/3كه از  

بـه هرحـال ايـن مـورد در      .استايتاليا گزارش شده 
ها و امريكاييان آفريقـايي تبـار بـيش از     آسيايي تبار

ما بر آن شـديم تـا    .)15(نژاد قفقازي ديده شده است
 B دريك مطالعه مقطعي و توصيفي ميزان هپاتيت 

مخفــي  را در بيمــاران هموديــاليزي در شهرســتان 
  .قزوين بررسي كنيم

  
  روش كار

اين مطالعه با كمك انجمـن حمايـت از بيمـاران     
 134 بر روي اين مطالعه .كليوي قزوين انجام گرفت

بيمار همودياليزي كه براي دياليز بـه بخـش ديـاليز    
بيمارستان بوعلي وابسته به دانشـگاه علـوم پزشـكي    

 86ماه در سال  6كردند و در طي قزوين مراجعه مي
همودياليز به مـدت  عيار ورود به مطالعه م. دانجام ش
عـدم   ،عيارهاي خروج از مطالعهم. دماه بو 3بيش از 

رضايت بيمار براي نمو نه گيـري و بيمـاري بـدخيم    
  .از تمام بيماران رضايت كتبي اخذ شد .بود
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ي بيمارانمشخصات كل-1جدول
بيمار134مشخصات كلي

 %57%  / 43)مرد/زن(جنس
 سال4/54ميانگين سن

سال9/2ميانگين مدت دياليز
Hbc-Ab )6/77%   / 4/22  )منفي/مثبت% 

HCV-Ab5/7%

Hbs-Ag 7/3)آشكار موارد( مثبت%

اطلاعات اوليه از پرونده هاي بايگاني شده بيماران 
هموديــاليزي و تكميــل حضــوري پرسشــنامه طــرح 

، نس، مـدت ديـاليز  ، ج ـتحقيقاتي شامل موارد سـن 
داشــتن ســابقه دريافــت خــون، تعــداد واحــد هــاي 

ــافتي خــون اخــذ ش ــ ون گيــري بيمــاران خــ. ددري
دياليزي، قبل از هموديـاليز بـا اسـتفاده از سيسـتم     

بـه منظـور     (vacutainer)هاي خون گيري در خلاء
كـاهش احتمـال آلــودگي صـورت گرفـت و پــس از     

شـده ودر    Aliquotسانتريفيوژ، نمونه هاي پلاسـما 
درجــه ســانتيگراد در آزمايشــگاه مركــز  -85دمــاي 

توسعه تحقيقات علوم پايه پزشكي دانشگاه نگهداري 
ن آزمايشات ويروسي بيماران به شـرح  آس از پ. دش

  .زير انجام شد
نمونه هاي جمع آوري شده : تست هاي سرولوژي

از نظرآنتـي ژن   ELISAبيماران، با استفاده از روش 
ــت   ــطحي هپاتيــ ــي  Bســ ــا  Hbs-Agيعنــ بــ

)Hepanostica HBs-Ag Ultra-Biomerrieux( و 
Hbc-Ab  با(Hepanostica Anti-HBc Uniform–

Biomerrieux( ــوارد   بررســي ــوانيم م ــا بت شــدند ت
  .  سرونگاتيو يا سروپازيتيو را تشخيص دهيم

ــت    ــادي هپاتي ــي ب ــاران از نظرآنت ــين بيم همچن
CHCV-Ab)  (    با اسـتفاده از تسـت هـايELISA   

ــوم   ــل ســ -Hepanostica HCV Ultraنســ

Biomerrieux    مورد بررسي قرار گرفتند تـا بتـوانيم
كليه تست هـاي  . تشخيص دهيم راC موارد هپاتيت

ELISA  به صـورت دوگانـه    جهت حصول اطمينان
)Duplicate  ( ــه اســت ــام گرفت ــام  .انج ــت انج جه

  .اقدامات زير صورت گرفت DNAآزمايشات 
ــف ــازي  :الـــ ــه DNAجداســـ ــااز نمونـــ  هـــ

)DNAExtraction(   در مرحله بعدي، از نمونه هاي
ــاي    ــاران  در دم ــده بيم ــداري ش ــه  –85نگه درج

از كيـت اسـتخراج نوكلئيـك    ه سانتيگراد با اسـتفاد 
 )High Pure Viral Nucleic Acid - Roche(اسيد 

 HBV-DNA بر اساس پروتوكل پيشـنهادي كيـت،  

نمونه هاي  DNAغلظت و خلوص  .استخراج گرديد
ــتفاده   ــا اس ــده ب ــتخراج ش ــتگاه  اس  Nanoاز دس

Drop)USA (گيري گرديد اندازه.  
ــراز    :ب ــره اي پليم ــاي زنجي ــنش ه   HBVواك

)HBV PCR(  
) DNA Technology-Russia(ت از كيه با استفاد

 Applied (ABI)و با استفاده از دستگاه ترموسايكلر

Biosystem  ــدل ــه   veritiمـ ــاس برنامـ ــر اسـ و بـ
 بعـــد مرحلـــه .پيشـــنهادي كيـــت اجـــرا گرديـــد

ــه  ــيون اوليـــــ ،  )(Predenaturationدناتوراســـــ
 Post PCRنمونـه هـاي    يالكتروفورزو تصوير بـردار 

مـورد مشـكوك نيـز در     1موارد مثبت و  .انجام شد
آزمـايش  . يك مركز ديگر مـورد تائيـد قـرار گرفـت    

DNA-PCRHBV   ــا ــي و بـــ ــه روش كيفـــ بـــ
كپي ويروس در هر ميلي ليتـر   500-300حساسيت

 3برابر با  IU/Ml 1ها   كيتدراين . انجام شده است
  .كپي در هر ميلي ليتر است

  
  ها يافته

% 57زن و %43نفر بودنـد   134از كل بيماران كه 
سـال  و   84تا  9رده سني بيماران  بين  .مرد بودند

از كل  .سال بوده است 15ماه تا  3مدت دياليز بين 
مثبت داشتند   Hbc-Abبيماران بيش از يك پنجم 

مثبت ديده  HCV–Abكل اين بيماران % 5/7و در  
  .)1 شماره جدول(شد

مثبـت   Hbs-Ag%) 7/3(مـورد   5در اين بررسـي  
مـوارد هپاتيـت   (كـدام زن نبودنـد    كه هـيچ  داشتيم
-HBV و Hbc-Abنفـر از ايـن بيمـاران    4).  آشكار
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  مخفي Bمشخصات بيماران هپاتيت   - 2 جدول
  )سال(مدت دياليز  )سال(سنHbc -Ab  مخفي Bبيماران هپاتيت 

  6 79 منفي مؤنث-1
  2 67منفي مؤنث-2
  25/0 41منفي مذكر-3
  75/0 76منفي مذكر-4
  2 81مثبت مذكر-5

DNA  مثبت بودند كه اين موضوع قابل انتظار بود. 
 .منفـي داشـت   HBV-DNAيك نفر ازاين بيمـاران  
 .ساله بود 68سال دياليز و  8اين فرد مذكر با سابقه 

در بررسي پرونده بيمـار ميـزان تـرانس آمينازهـاي     
 ,AST<24 IU/mlبا در نظر گـرفتن ميـزان   (كبدي

ALT<17 IU/ml  در بيماران نارسايي مزمن كليـه  (
  .مكررا نرمال بود

 Bت زير به عنوان هپاتيـت  بيمار نيز با مشخصا 5
مشخصـات  بيمـاران    %).7/3(مخفي شناخته شـدند 

مشــخص  2شــماره  مخفــي در جــدول Bهپاتيــت 
  .گرديده است

كل موارد آشكار ( Bهيچ كدام از بيماران هپاتيت 
بر اساس  .مثبت نبودند  Cاز نظر هپاتيت ) و مخفي

ارتبـاط  ) Fisher’s exact test(آزمون دقيـق فيشـر   
مخفـي و جـنس، مـدت     Bبين هپاتيت  معني داري

هموديــاليز، تعــداد ترانســفوزيون دريــافتي و مثبــت 
 .)p=0/ 99 (يافت نشد Hbc-Abو Cبودن هپاتيت 

 ± 4/16مخفـي   Bبيمار هپاتيت  5ميانگين سن  
سال  51/ 7 ± 2/16ديگر  يمارب 129سال و  68/ 8

دسـت آمـده از آزمـون    ه بر اساس نتايج ب .مي باشد
، اخــتلاف مشــاهده Mann-Whitney Testآمــاري 

مخفـي و   Bشده بين ميانگين سن دو گروه هپاتيت 
ــي دار     ــاري معنـ ــاظ آمـ ــاران، از لحـ ــاقي بيمـ بـ

لذا بيماران بـا سـن بـالاتر احتمـال     . p)=02/0(است
مخفـي     Bبيشتري بـراي كسـب عفونـت هپاتيـت    

  .اند داشته
 6در بررسي پرونده بيماران همودياليزي كـه هـر   

بار ترانس آمينازهاي كبدي اندازه گيري مي  ماه يك
آشكار و يك مـورد از   Bكي از موارد هپاتيت ي، شود

رانس آمينازهاي كبـدي  ، تمخفي Bبيماران هپاتيت 
  .هر دو بيمار مذكر بودند .برابر داشتند 2تا  5/1

بيماران ايـن بخـش بـر طبـق شـواهد منـدرج در       
از نظر آنتي بادي بر عليه هپاتيت % 51پرونده ها در 

B  آنتـي بـادي بـالاي    % 40منفي مي باشند و فقط
ــين المللــي داشــتند در   10 ــز هــيچ % 9واحــد ب ني

هـيچ  . اطلاعي از وضعيت واكسيناسيون موجود نبود
مخفي آنتي بـادي كـافي    Bكدام از بيماران هپاتيت

واحــد  10كمتــر از (نداشــتند Bبــر عليــه هپاتيــت 
  ).المللي بين
  

  و نتيجه گيري بحث
يك معضل عمده بهداشـتي در   Bعفونت هپاتيت 

هپاتيـت  . )6(مي شود ب بيماران همودياليزي محسو
B هپاتيـت مـزمن   ن مخفي در بيماراC  كارسـينوم ،

همودياليزي، بيمـاران   ، بيماران)(HCCهپاتو سلولر 
، افـراد  )كريپتو ژنيـك (كبدي مزمن با علت نامعلوم 

، معتادان تزريقي وافرادي كـه  HIVآلوده به ويروس 
هاي خوني دريافت مـي كننـد    ون و فرآوردهمكرر خ

گروهـي از   .)16(با شيوع بـالايي گـزارش شـده اسـت    
مخفـي مـي باشـند، در     Bبيماران مبتلا به هپاتيت 

يافـت    PCRبـه روش   HBV- DNAايـن بيمـاران   
. در آنان منفـي اسـت   HBs-Agشود اما آزمايش  مي

-antiويا anti-Hbcآن دسته از بيماراني كه آزمايش 

Hbs    در آنان مثبت است به عنوان سـرو پـازيتيو  و
در صورت منفي بودن بـه نـام سـرو نگـاتيو خوانـده      

  .)9(شوند مي
بـر اسـاس    HBV-DNAهاي ارزيابي  بيشتر روش

PCR amplification   الـي   50توانـد   است كه مـي
ــا    200 ــ 250واحــــد بــــين المللــــي  يــ  يالــ

1000copies/ml  البته  .)4(ويروس را تشخيص دهد
مي توان از طريق كمـي    HBV-DNAبراي بررسي 

ه مشـاهده شـد   چ ـ چنـان  .)1(يا كيفي بهـره جسـت  
بررسي روتين آزمايشگاهي در بيماران هموديـاليزي  
نمي تواند مـا را در مـورد عفونـت مخفـي مطمـئن      

كپــي  1000كيفــي بــا حساســيت  PCR .)17(ســازد
 core و Pre-Sپرايمـر   2درميلي ليتر با اسـتفاده از  
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در سرم بيمـاران در   HBV-DNAگيري  براي اندازه
 .)18( مطالعات قبلـي در ايـران اسـتفاده شـده اسـت     

  500تـا   100(روش كار گروه ما با حساسيت بيشتر 
بر اين اساس درمطالعـه حاضـر    .قبلا ذكر شد) كپي

اگـر ايـن   ؛ لـذا  اسـت % 7/3مخفي  Bميزان هپاتيت 
ن و شـناخته  مزم Bعده را به تعداد بيماران هپاتيت 

برابـر   2هـا بـه حـدود     شده اضـافه كنـيم تعـداد آن   
 Hbs-Agافراد به رغم انتظار مـا   يك نفر از .رسد مي

ديــده شــده  .منفــي داشــت HBV-DNAو مثبــت 
در سـرم   HBV-DNAمثبت بدون  Hbs-Agميزان 

% 58تا  14در شرايط متفاوت بين  يبيماران دياليز
 هـزار  100ولي سطح بالاي ويـروس بـيش از   . است

بيماران ديـده شـده   % 6كپي در ميلي ليتر فقط در 
  .است

 ـ )replication(علت پايين بودن تكثير ويـروس  ه ب
  .)7(ناشناخته مي باشد رغم مهار ايمني اين بيماران،

البته مطالعات مختلفـي در ايـران و جهـان بـراي     
عفونـت   .مخفي انجام شده اسـت  Bبررسي هپاتيت 

ــان   ــز يون ــي در مرك ــت مخف و  Minaتوســط هپاتي
همكارانش در بيماران نارسايي كليه پيشرفته، كم و 

  .)13(گزارش شده است% 9/0
اروپـا حتـي يـك     مطالعه چند مركـزي در يك  در

در بيماران دياليزي مشاهده  مخفي Bمورد هپاتيت 
 بـيش از گـروه كنتـرل بـوده و بـا       anti-Hbc .شدن

anti-HCV     به شدت در ارتباط بوده است كـه ايـن
البتـه در   .نشانه اي از راه هاي مشترك انتقال اسـت 

مخفـي در   Bمطالعات مختلف ديگرعفونـت هپاتيـت  
گـزارش شـده   %  58بيماران دياليزي بين صـفر تـا   

در بيمـاران بـالغ    Bشيوع ويرمي هپاتيـت   .)19(است
 5تا  4يعني  ،%8/3همودياليزي در آمريكاي شمالي 

 ابر موارد مثبت اين ويروس با آزمايشات استانداردبر
بوده  Hbs-Agبر اساس آنتي بادي مونوكلونال براي 

كمـي از   (load)البته اكثر اين بيمـاران نيزبـار   .است
در مقـام مقايسـه    8/3كه عدد  با اين.  ويروس دارند

رقم بالايي است اما به شدت كمتر از ميـزان  /.% 8با 
مطالعات محققـين اسـپانيايي   موارد مثبت در برخي 

در صـد گـزارش    40و  58يا سوئيسي است كـه تـا   
  .)20(شود مي

از % 2/6در يــك مطالعــه چنــد مركــزي در ايــران 
مثبــت و نيمــي از  anti-Hbcبيمــاران هموديــاليزي 

البتـه در   .مثبـت داشـته انـد    HBV-DNAآنان نيز 
 ـ  يك بررسي از شمال كشـور نيـزدر    160ا ارتبـاط ب

 يمخف ـ Bموردي از هپاتيت چ هي ،يزيبيمارهموديال
بيمــار  90در كرمــان در  .)22و21(يافــت نشــده اســت

ــاليزي، حتــي  ــز  1همودي و HBV-DNA مــورد ني
HbsAg ــت ــاران  مثب ــت و  HCV-RNAدربيم مثب

  .)23(منفي يافت نشده است
بـه طـور كلــي ميـزان عفونــت هـاي ويروســي در     
 بيماران دياليزي در ايران در سال هاي اخير كمتر از

 214ژوهشـي از  خوزسـتان كـه      در پ. گذشته است
ايـن بيمـاران   % 6/7بيمار دياليزي بررسي شده انـد   

HCV-Ab  آنتـــي ژن  % 1/5مثبـــت داشـــته و در
  .)24(مثبت بوده است Bهپاتيت 

در مطالعه حاضر موارد سرونگاتيو و سروپازيتيو بر 
مشخص شد كه در مطالعات قبلي  anti-Hbcمبناي 

ليزي درمنابع مختلـف بـه آن اشـاره    بيماران هموديا
  .نشده است

مـورد سـرونگاتيو    4مخفي در  Bبيماران هپاتيت  
و لـذا بـه نظـر مـي رسـد      )  منفـي  anti-Hbc(بوده 

آزمايش فوق در تشخيص اوليه موارد مخفي كمـك  
-HBVكننده نيست و براي تشخيص بايد آزمـايش  

DNA زيـرا درصـورت بـالا بـودن مـوارد       انجام شود
سروپازيتيو ممكن بـود بتـوان بـه عنـوان جـايگزين      

  .از آن بهره جست HBV-DNAآزمايش 
مطالعات مختلف در دنيـا آمـار كـاملا متفـاوتي را     
ارائه مي دهند كه ايـن نشـان از مـوارد ناشـناخته و     

هاي كار متفاوت در اين زمينه دارد و مطالعات  روش
 .طلبـد  را مـي  كـار اسـتاندارد   هـاي  دقيق تر و روش
گيري مسئله گذشت زمـان   هاي اندازه علاوه بر روش
در بيمـاراني   Bشيوع عفونت هپاتيت  .نيز مهم است
انـد كـم اسـت و     همودياليز شدهل سا 5كه كمتر از 

ــالاتر   پــس از ايــن مــدت، احتمــال آن هــر ســال ب
كدام از مطالعات ارتباطي بـين   البته هيچ .)25(رود مي

ــت   ــي هپاتيـ ــت مخفـ ــالاي   Bعفونـ ــزان بـ و ميـ
آمينوترانسفراز در بيمـاران كبـدي مـزمن درزمينـه     

هـاي   اخـتلالات آنـزيم   و نشان نداده انـد  Cهپاتيت 
 Bكبدي در بيماران مبتلا به عفونت مخفي هپاتيت 

در ايـن مطالعـه    ه ذكر شدچ چنان .)26(شايع نيست
دي در بيشتر مـوارد نرمـال بـوده    هاي كب نيز آنزيم

است و لذا بـراي تفكيـك مـوارد مخفـي از آشـكار،      
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. دكنن ـ ترانس آمينازهاي كبدي كمكي بـه مـا نمـي   
نيز هميشـه معـادل    HBV-DNAن لبته مثبت شدا

عفـــوني بـــودن فـــرد يـــا آزاد شـــدن ويـــروس از 
ايـن اسـت كـه     مهـم نكتـه   .)15(نيستا ه هپاتوسيت

انتقال بيمارستاني يك روش شناخته شده در انتقال 
عوامـل   .دربيمـاران هموديـاليزي اسـت     Bهپاتيت 

هاي  خطر شناخته شده اي براي اين عفونت دربخش
  :اند دياليز ذكر شده

 دربخش دياليز Bوجود بيمار مبتلا به هپاتيت  -
 Bعدم جدا سازي بيمـاران مبـتلا بـه هپاتيـت      -

هـاي   دربخش دياليز وعدم انجام ديـاليز بـا ماشـين   
 جداگانه

دربيماران % 50به ميزان كمتر از ن واكسيناسيو -
 .)5(دياليزي يك بخش
مخفي در بيماران هموديـاليزي   Bعفونت هپاتيت 

واكسـينه شـده انـد     Bكه بر عليه ويروس هپاتيـت  
اما پذيرش كم بيماران براي  .)14(تر ديده مي شود كم

كسيناسيون و پاسـخ نسـبتا كمتـر بيمـاران     انجام وا
ــت    ــت هپاتي ــال عفون ــه انتق ــاليزي در ادام در  Bدي

 Bگرچـه هپاتيـت   ا هاي ديـاليز سـهيم اسـت    بخش
  .مخفي نيز در اين ميان نقش دارد

% 63مثبـت فقـط در    anti-Hbsدر امريكا ميـزان  
بيماران دياليزي ديده شده است و اين مويـد پاسـخ    
ــه    ــدام ب ــراي اق ــاران ب ــم بيم ــذيرش ك ــافي و پ ناك

  .)20(واكسيناسيون است
مطالعات محدودي در ايران براي آنتـي بـادي بـر    

در بيماران همودياليزي انجام شـده   Bعليه هپاتيت 
اي در اروميـه اسـت كـه     آن جمله مطالعـه  از .است

ايمنـي  % 46غير ايمـن بـوده،  % 7/39شان مي دهد ن
ــط  ــين   (متوس ــادي ب ــي ب ــا  10آنت ــد  100ت واح

 100آنتي بادي بـيش از  %  8/14و فقط ) المللي بين
  .)27(واحد بين المللي داشته اند

بر مبناي مطالعه سـازمان انتقـال خـون در ايـران     
ترين عفونت در افـرادي اسـت كـه     شايعHCV نيز، 

مثبـت   Hbs-Agو موارد  مكرر دارندتزريق فرآورده 
كـه ايـن خـود مويـد نقـش       در اين افراد بالا نيست

  .)28(واكسيناسيون است
درنهايت با توجه به عدم ايمني كـافي در بيمـاران   

سازي  مسئله ايمن ،مخفي در اين مطالعه Bهپاتيت 
يابد و بهترين روش بـراي كـاهش    بسيار اهميت مي

بيمـاران ديـاليزي در   واكسيناسـيون   انتقال ويروس،
  .ستاها  معرض خطر و كاركنان اين بخش

هاي مختلـف   ها ما از روش به طور كلي در پژوهش
امـا در شـرايط    كنـيم  استفاده مي Bبررسي هپاتيت

باليني و در برخورد با بيماران وقتي به دنبال ويرمي 
هـايي ماننـد    پايين هستيم بايد محـدوديت  با مقادير

هاي تكنيكـي و اينكـه    يتمحدود قيمت آزمايشات،
آيا در بالين مي توان از آنها بهره جسـت يـا خيـر را    

  .)9(مورد توجه قرار دهيم
هاي  مخفي در بخش Bكه انتقال هپاتيت  تا زماني

دياليز به افراد مسـتعد يـا كاركنـان بهداشـتي ايـن      
 PCRبررسي بـا روش   ها مسلم نگرديده است، بخش

  .)20(يك اقدام مصلحت آميز است
دركل  Bبا توجه به دو برابر شدن  موارد هپاتيت  

و هزينــه ايــن بررســي هــا،   بيمــاران ايــن مطالعــه
 مطالعات بيشتري براي لزوم انجـام ايـن آزمايشـات،   

ها و تعيـين راهبـرد انتخـابي در بيمـاران      فواصل آن
البتـه بـا توجـه بـه      .مخفي ضروري است Bهپاتيت 

فسير آمـاري  تعداد محدود بيماران در اين مطالعه، ت
لذا به نظر مي رسد  .نيز  بايد با احتياط صورت گيرد

مطالعات چند مركزي و نتيجه گيري صـريح از ايـن   
در نهايـت   .مورد نيز در كشور مـا مـورد نيـاز اسـت    

رعايـت اصـول اوليــه بهداشـتي و واكسيناســيون در    
تمام بيماراني كه با خون يا ترشحات مخـاطي آنـان   

ليه كاركنان بهداشتي امـري  و كار داريم، براي ك سر
  .ضروري است

  
  تشكرتقدير و 

در پايان لازم اسـت از انجمـن خيريـه حمايـت از     
ــرم آن   ــزوين و رياســت محت ــوي در ق ــاران كلي بيم

  .    سركار خانم اشدري كمال سپاس را داشته باشيم
 

  منابع
1. Perrillo R, Nair S. Hepatitis B and D. In:  

Feldman M, Friedman LS, Brandt LJ, editors. 
Gastrointestinal and liver disease.8th edition. 
Philadelphia: Elsevier Saunders; 2006. p.1647-69. 

2. Dienstag, Jules L. Hepatitis B Virus Infection. N 
Engl J Med; 2008. 359:1486-500.  

3. Fattovich G, Bortolotti F, Donato F. Natural 
history of chronic hepatitis B: Special emphasis 
on disease progression and prognostic factors. 
Journal of Hepatology; 2008. 48:335-52. 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

6-
26

 ]
 

                               6 / 8

https://rjms.iums.ac.ir/article-1-1834-en.html


 
 
 

 

 و همكاران حق ازلي سپيدهدكتر

 1390، مهر88شماره،18دوره   پزشكي رازيعلوم  مجله

14

4. Lok A.S.F, McMahon BJ. Chronic Hepatitis B, 
AASLD practice guidelines. Hepatology; 2007. 
45: 507-39. 

5. Chan TM. Hepatitis B virus and dialysis patients. 
UpToDate; 2008. 16:2.  

6. Fabrizi F, Lunghi G, Martin P. Hepatitis B virus 
infection in hemodialysis: Recent discoveries. J 
Nephrology; 2002. 15: 463-8. 

7. Fabrizi F, Messa P, Martin P. Hepatitis B virus 
infection and the dialysis patient .Semin Dial; 
2008. 21: 440-6. 

8. Weinbaum C, Lyeria R, Margolis HS.Prevention 
and control of infections with hepatitis viruses in 
correctional settings.CDC report.MMWR; 2001. 
52: 1-33   

9. Br´echot C, Thiers V, Kremsdorf D, Nalpas B, 
Pol S, Paterlini-Br´echot P. Persistent hepatitis B 
virus infection in subjects without hepatitis B 
surface antigen: Clinically significant or purely 
“occult”?. Hepatology; 2001. 34:194-203. 

10. Franchis R ,  Hadengue A, Lau GKK, Lavanchy 
D ,Lok AS,  McIntyre N, et al. EASL 
international consensus conference on hepatitis B. 
J Hepatol; 2003. 38:533-40. 

11. Jorge S, Motta JS, Mello FC, Lago BV, Perez 
RM, Gomes SA, et al. Occult hepatitis B virus 
infection and lamivudine-resistant mutations in 
isolates from renal patients undergoing 
hemodialysis. J GastroenterolHepatol; 2010. 25: 
101-6. 

12. Raimondo G, Pollicino T, Romanò L, Zanetti AR. 
A 2010 update on occult hepatitis B infection. 
PathologieBiologie; 2010. 58: 254-57. 

13. Mina P, Georgiadou SP, Rizos C, Dalekos GN, 
Rigopoulou EI. Prevalence of occult hepatitis B 
virus infection in haemodialysis patients from 
central Greece. World J Gastroenterol; 2010. 16: 
225-31. 

14. SiagrisD, ChristofidouM, TrigaK, PagoniN, 
TheocharisGJ, GoumenosD, et al. Occult hepatitis 
B virus infection in hemodialysis patients with 
chronic HCV infection. J Nephrol; 2006. 19: 327-
33. 

 
15. Hollinger FB, Sood G. Occult hepatitis B virus 

infection: a covert operation. J Viral Hepat; 2010. 
17: 1–15. 

16. Goral V, Ozkul H,  Tekes S,  Sit D,  Kadiroglu 
AL. Prevalence of occult HBV infection in 
haemodialysis patients with chronic HCV. World 
J Gastroenterol;  2006. 12: 3420-4. 

17. Altindiş M, Uslan I, Cetinkaya Z, Yüksel S, Ciftçi 
IH, Demirtürk N, et al. Investigation of 
hemodialysis patients in terms of the presence of 
occult hepatitis B. MikrobiyolBul; 2007. 2: 227-
33. 

18. Kaviani MJ, Behbahani B, Mosallaii MJ, Sari-
Aslani F, Taghavi SA. Occult hepatitis B virus 
infection and cryptogenic chronic hepatitis in an 
area with intermediate prevalence of HBV 

infection.World J Gastroenterol; 2006. 31: 5048-
50. 

19. Fabrizi F, Messa PG, Lunghi G, Aucella F, 
Bisegn S, Mangano S, et al. Occult hepatitis B 
virus infection in dialysis patients: a multicentre 
survey. Aliment PharmacolTher; 2005. 21: 1341-
7. 

20. Minuk GY, Feng Sun D, Greenberg R, Zhang M, 
Hawkins K, Uhanova J, et al. Occult hepatitis B 
virus infection in a north american adult 
hemodialysis patient population. Hepatology; 
2004. 40: 1072–7 

21. Aghakhani A, Banifazl M, Kalantar E, Eslamifar 
A, Ahmadi F, Razeghi E, et al. Occult hepatitis B 
virus infection in hemodialysis patients With 
isolated hepatitis B core antibody: A multicenter 
study.TherApher Dial; 2010. 14: 349-53. 

22. Mansour-ghanaei F, Sadeghi A, Yousefimashhour 
M, Joukar F, Besharati S, Khoshsorur M. Occult 
hepatitis B infection in dialysis patients of Rasht. 
Govaresh; 2008. 13:12. 

23. Arababadi MK, Hassanshahi G, Yousefi H. HBV-
DNA in hemodialysis patients infected by HCV. 
Saudi J Kidney Dis Transpl; 2009. 20: 398-401. 

24. Assarehzadegan MA, Shakerinejad G, 
Noroozkohnejad R, Amini A, Rahim Rezaee 
SA.Prevalence of hepatitis C and B infection and 
HCV genotypes among hemodialysis patients in 
Khuzestan province, Southwest Iran. Saudi J 
Kidney Dis Transpl; 2009. 20: 681-4. 

25. Burdick RA, Bragg-gresham JL, Woods JD, 
Hedderwick SA, Kurokawa K, Combe C, et al. 
Patterns of hepatitis B prevalence and 
seroconversion in hemodialysis units from three 
continents: The DOPPS. Kidney International; 
2003. 63: 2222-9. 

26. Habibollahi P, Safari S, Daryani NE, Alavian SM. 
Occult hepatitis B infection and its possible 
impact on chronic hepatitis C virus 
infection.Saudi J Gastroenterol; 2009. 15:220-4. 

27. Khamene ZR, Sepehrvand N. The status of 
immunity against the hepatitis B virus among 
vaccinated hemodialysis patients: a single center 
report from Iran.Saudi J Kidney Dis Transpl; 
2007. 18: 547-50. 

28. Rezvan H, Abolghassemi H, Kafiabad SA. 
Transfusion-transmitted infections among multi 
transfused patients in Iran: a review. Transfus 
Med; 2007. 1:425-33. 

 
 
 
 
 
 
 
 

 [
 D

ow
nl

oa
de

d 
fr

om
 r

jm
s.

iu
m

s.
ac

.ir
 o

n 
20

26
-0

6-
26

 ]
 

                               7 / 8

https://rjms.iums.ac.ir/article-1-1834-en.html


 
 
 

 

   ...مخفي در بيماران همودياليزي Bهپاتيت                                                                                                                                                            

1390، مهر88شماره ،18دوره    پزشكي رازيعلوم  مجله

15 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Original Article  

Occult HBV infection in hemodialysis patients in Qazvin 

 

 

*Sepideh Haghazali, MD. Gastroentrologist, Melli Bank Hospital, Tehran, Iran (*Corresponding author). sephagh@ams.ac.ir 
Masoomeh AslaniMehr, PhD. Assistant Professor of Virology, Qazvin University of Medical Sciences, Qazvin, Iran. 
dr_aslanimehr@yahoo.com 
Maliheh Charkhchian, MD. Assistant Professor of Nephrology, Qazvin University of Medical Sciences, Qazvin, Iran. 
dr_charkhchian@yahoo.com 
Safarali Alizadeh-Kavashkoohi, MSc. Microbiologist, Laboratory of Cellular and Molecular Research Center, Qazvin University 
of Medical Sciences, Qazvin, Iran. aliz@gmail.com   
Farhad Khabaz, MSc. Laberatory  Specialist, Laboratory of Cellular and Molecular Research Center, Qazvin University of 
Medical Sciences, Qazvin, Iran. khabf@gmail.com 
Zahra Rajabkhani, MSc. Laberatory  Specialist, Laboratory of Cellular and Molecular Research Center, Qazvin University of 
Medical Sciences, Qazvin, Iran. rajabz@gmail.com 
Parvin Mehdinejad, BS. Nurse, Dialysis Part, Buali Hospital, Qazvin University of Medical Sciences, Qazvin, Iran. 
mehdip@gmail.com. 
Zahra Mohammadi, BS. Nurse, Dialysis Part, Buali Hospital, Qazvin University of Medical Sciences, Qazvin, Iran. 
zmoh@gmail.com 
 
 
Abstract 

Background: Hbs-Ag positivity rates in dialysis patients correlate with endemicity in the 
general population. There is a subset of patients with occult HBV infection that defined as the 
presence of detectable HBV-DNA by PCR in patients who are negative for Hbs-Ag. We decided 
to detect the occult HBV cases in our hemodialysis patients. 

Methods: With support of charity society of renal patients of Qazvin, a cross sectional study 
was scheduled. We tested all the 134 hemodialysis patients in Buali Hospital of Qazvin 
university of medical sciences for viral hepatitis B in 1 year period. All the patients were chronic 
hemodialysis patients. Then Hbc-Ab and Hbs-Ag were detected by ELISA tests. Duplication is 
considered to have true test results. After completion of this stage, the aliquoted samples were 
tested for qualitative HBV-DNA (PCR). The positive cases for HBV-DNA were tested again in 
a referral center to ensure of test results. 

Results: 43% were female and 57% were male cases. We had 5 positive cases for hepatitis B 
by ELISA tests (3.7%) that 4 of them were Hbc-Ab and HBV-DNA positive also as expected, 
although 1 of them had negative test result by PCR test unusually. We detected 4 (3%) another 
positive PCR test results for HBV that had negative tests for Hbs-Ag, called occult HBV cases. 
3 (75%) of these occult cases were Hbc-Ab negative and known as seronegative occult cases. 
No significant association was found with the duration of hemodialysis, age or sex and HCV 
positivity in these cases. Age of occult HBV cases was significantly more (p=0.02).  

Conclusion: As mentioned most of our occult HBV cases were seronegative. It seems that 
Hbc-Ab detection is not sensitive test in these cases. Segregation of positive HBV cases in 
hemodialysis units is mandatory and new protocols may be considered to detect the cases for 
segregation in the future.  
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