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مقدمه:
افزایش بدون علامت آنزیم های کبدی یک مش��کل شایع در کلینیک 
اس��ت و در بلند مدت سبب آسیب کبد می‌شود )1(. در یک بررسی بر 
روی 1959 اهداکنن��ده خون در ایران، ‌5.1درصد افزایش بدون علامت 
آنزیم های کبدی داشتند که در نیمی از آنها پایدار بود و شایعترین علل 
آن اس��تئاتوهپاتیت  غیر الکلی )NASH( در ‌88درصد، هپاتیت C در 
‌7.7درصد و آسیب کبدی ناشی از مصرف الکل و دارو در ‌1.9درصد )2(. 
مطالعه دیگری بر روی حدود دو هزار نفر در استان گلستان، نشان داد 
که ش��یوع افزایش مزمن آنزیم‌های کبدی ‌3.1درصد است و در حدود 
‌80درصد علت ناش��ناخته دارد، اما هپاتی��ت B در 9.3درصد ، هپاتیت 
C در ‌6.2درص��د، کبد الکلی ‌4.6درصد و کبد چ��رب در ‌2درصد دیده 

شد )3(.
ویروس هپاتیت   HGV) G (یک  RNA ویروس از جنس فلاوی‌ویروس 
 HGV RNA است که عمدتا بصورت پارنترال منتقل می شود. شیوع
و آنتی‌ب��ادی HGV )آنت��ی E2( در اه��دا کنندگان خ��ون به ترتیب 
4-‌1درصد و 14-‌3درصد می باشد )4(. میانگین شیوع HGV در اهدا 
کنندگان خون 4.8درصد اس��ت که در مناطق مختلف جهان متفاوت 
اس��ت. به عنوان مثال در سفیدپوستان ‌4.5درصد، در نژاد آسیایی 3.4 
 HGV RNA درصد و در سیاه‌پوس��تان ‌17.2درصد است )5(. شیوع‌
در افرادی که بطور مکرر تحت ترانسفیوژن فراورده‌های خونی هستند )از 

 قبیل بیماران تالاسمی و همودیالیزی( به ‌16درصد می‌رسد )6(. به نظر 
می رسد که در منطقه خاورمیانه ایران دارای کمترین شیوع HGV به 
میزان ‌1درصد است و این رقم قابل مقایسه با دیگر کشورها مانند ترکیه 
)4.1درصد(، کویت )‌24.6درصد(، اردن )9.8درصد( و عربستان سعودی 
)‌2درصد( است )10-7(. ‌75درصد از بیماران HGV مثبت آنزیم‌های 
کبدی نرمال بدون علائم بیماری کبدی دارند، ولی ممکن است عفونت 

HGV سبب هپاتیت حاد و مزمن شود )11(.
 در یک مطالعه بر روی 41 بیمار مبتلا به هپاتیت حاد و 67 بیمار مبتلا 
به هپاتیت مزمن با علت ناشناخته در چین، HGV RNA به ترتیب 
در 6 بیم��ار )‌14.6درصد( و 12 بیم��ار ) ‌17.9درصد( مثبت بود )12(. 
همچنین در یک مطالعه مشابه بر روی 55 بیمار مبتلا به هپاتیت حاد 
با علت ناش��ناخته  HGV RNA در 29.1درصد بیماران مثبت بود و 
این افراد سندرم بالینی شدیدتری داشتند )13(. مطالعات متعدد دیگری 
هم به ارتباط عفونت HGV و آسیب کبدی اشاره می‌کنند )14-16(. 
این مطالعه با هدف بررس��ی ارتباط هپاتیت G با هپاتیت مزمن انجام 

شده است.

بررسی ارتباط هپاتیت G با هپاتیت مزمن ناشناخته در یک جمعیت نظامی
 دکتر سعید سلیمان میگونی1، دکتر سید جواد حسینی شکوه2، دکتر علی عسگری2، دکتر جلیل رجبی2

 دکتر محمد حسن کاظمی گلوگاهی3، دکتر محمد مشتاقی4

1- ایران، تهران، مرکز تحقیقات بیماریهای عفونی دانشگاه علوم پزشکی آجا، پژوهشگر 
و متخصص عفونی، نویسنده مسئول.

2-  ایران، تهران، دانشگاه علوم پزشکی آجا، استادیار گروه عفونی
3- ایران، تهران، دانشگاه علوم پزشکی تهران، دانشکده بهداشت، دستیار اپیدمیولوژی

4- ایران، همدان، بیمارستان ابن سینا نزاجا، پزشک عمومی

چکیده
سابقه و هدف: هپاتیت G یک ویروس هپاتوتروپ با اهمیت ناشناخته است که شیوع آن در اهدا کنندگان خون به ‌4.8درصد می‌رسد. ژنوم 
این ویروس در بیماران مبتلا به هپاتیت حاد یا مزمن غیر A-E، سیروز کبدی و کارسینوم هپاتوسلولار شناسایی شده است. این مطالعه با 

هدف بررسی ارتباط هپاتیت G با هپاتیت مزمن با علت ناشناخته انجام شده است.
مواد و روش ها: این پژوهش یک مطالعه مورد-شاهدی است که در بیمارستان ابن سینا نزاجا )557 سابق( در همدان انجام شد. گروه 
مورد پرسنل نظامی مبتلا به هپاتیت مزمن با علت نامعلوم و گروه کنترل، افراد سالم بودند. هپاتیت مزمن با افزایش آلانین آمینوترانسفراز 
کبدی )ALT ≤ 40 واحد بین المللی در لیتر( به مدت حداقل 6 ماه تش��خیص داده ش��د. هر دو گروه از نظر علل ش��ایع هپاتیت مزمن 
)هپاتیتهای ویروسی B و C، کبد چرب و مصرف داروهای هپاتوتوکسیک( غربالگری شده و در صورت وجود هریک از علل شناخته شده 
هپاتیت مزمن از مطالعه خارج ش��دند. س��پس آنتی بادی HGV در هر دو گروه با استفاده از روش ELISA بر روی 5 میلی لیتر نمونه 
سرم سنجیده شد. یافته‌ها توسط نرم افزار SPSS-18  با استفاده از آزمون دقیق فیشر ، آزمون Tو آنالیز رگرسیون لجستیک چند متغیره 

مورد بررسی قرار گرفت.
یافته ها: در مجموع 94 نفر انتخاب شدند که شامل 35 بیمار مبتلا به هپاتیت مزمن با علت نامعلوم )گروه مورد( و 59 نفر سالم )گروه شاهد( 
بودند. تنها در یک بیمار در گروه مورد آنتی بادی HGV مثبت دیده شد )‌2.9 %(، در حالی که در هیچیک از افراد گروه کنترل آنتی بادی 

. )P=0.372( دیده نشد HGV مثبت نبود. با این حال تفاوتی بین دو گروه از نظر میزان مثبت بودن آنتی بادی HGV
نتیجه گیری: بر اساس این پژوهش ارتباطی بین سابقه ابتلا به عفونت HGV و هپاتیت مزمن مشاهده نشد.

کلمات کلیدی: هپاتیت G، هپاتیت مزمن
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مواد و روش‌ها :
پژوهش حاضر یک مطالعه مورد ش��اهدی است و طی آن یک گروه از 
بیماران مبتلا به هپاتیت مزمن ناش��ناخته به هم��راه یک گروه از افراد 
س��الم از نظر سابقه ابتلا به هپاتیت G مورد بررسی قرار گرفتند. گروه 
مورد پرس��نل نظامی بودند که در طرح پایش س�المت پرسنل نظامی 
در بیمارس��تان ابن سینا همدان وابسته به اداره بهداشت و درمان نزاجا 
در خلال س��الهای 89-88 شرکت کرده و در آزمایشات روتین متوجه 
افزایش آلانین آمینوترانسفراز کبدی )ALT ≤ 40 واحد بین‌المللی در 
 لیتر( ش��دند. در مرحله اول مطالعه، با توجه به مطالعات قبلی در ایران 
ALT از نظر موارد زیر بررسی  ≥ 40IU/MI 2، 3، 17و 18( تمام افراد با(

شدند:
1 . هپاتیت‌های ویروسی B و C با شناسایی آنتی ژن HBS و آنتی بادی 

HCV به روش ELISA بر روی  5 میلی لیتر از نمونه سرم .
2 . بیماری کبد الکلی چرب )NAFLD( با استفاده از سونوگرافی شکم 

توسط یک رادیولوژیست با تجربه.
3 . شرح حال مصرف الکل و یا داروهای هپاتوتوکسیک.

4 . شرح حال و نشانه‌های یک پروسه عفونی اخیر از جمله سرد، تب، گلو 
درد، میالژی، آرترالژی، اسهال، درد شکم و استفراغ .

موارد 3 و 4 توس��ط نویسنده مس��ئول طرح و پزشک عمومی آموزش 
دیده و همکار این پژوهش با گرفتن شرح حال و معاینه بالینی ارزیابی 
شد . در صورت مثبت بودن هریک از موارد بالا فرد مورد نظر از مطالعه 

حذف شد.
در مرحله دوم و نهایی افراد باقی مانده به مدت حداقل 6 ماه بدون هر 
گونه مداخله پیگیری ش��ده و پس از آن آنزیم‌های کبدی مجددا اندازه 
ALT داشتند با تشخیص  ≥ 40IU/MI گیری ش��د. بیمارانی که مجددا
هپاتیت مزمن نامعلوم به عنوان گروه مورد انتخاب شدند. گروه کنترل، 
بیماران مراجعه کننده به درمانگاه ارتوپدی و زنان همان بیمارستان بودند 
که در آزمایشات روتین فاقد شواهد آسیب کبدی و سطح آنزیم کبدی 

بالا بودند.
 پ��س از پر ک��ردن فرم رضایت نامه توس��ط ش��رکت-کنندگان، 5 
میلی‌لیتر نمونه س��رم از هر دو گروه گرفته ش��د و به یک آزمایشگاه 
خصوصی برای تش��خیص س��ابقه عفونت HGV ارسال شد. روش 
شناس��ایی آنتی بادی) HGV Anti E2  ( به روش الیزا با استفاده 
از کی��ت آنتی‌بادی Cortez نس��ل چهارم )تولید کش��ور آمریکا( با 
-SPSS حساسیت 99.8 درصد بود. پس از ورود داده ها در نرم افزار

18 آنها با استفاده از آزمون فیشر دقیق، آزمون T و آنالیز رگرسیون 
لجستیک چند متغیره در سطح 0.05 تجزیه و تحلیل شدند .

یافته ها:
ALT انتخاب شدند. 58  ≥ 40IU/MI در مرحله اول مطالعه ، 173 بیمار با

نفر به دلیل دارا بودن شرایط خروج از مطالعه حذف شدند. )نمودار 1(.
 

نمودار 1: علل افزایش آنزیمهای کبدی در 58 بیمار

پس از 6 ماه پیگیری از تعداد 115 نفر بیمار باقی مانده، 35 نفر کماکان 
ALT  داش��تند که به عنوان هپاتیت مزم��ن )گروه مورد(  ≥ 40IU/MI
انتخاب و با 59 نفر از گروه ش��اهد مقایس��ه ش��دند. متوسط سن گروه 
مورد و ش��اهد به ترتیب 8.5± 34.9 و 12.3±40 سال بود. مشخصات 

دموگرافیک جامعه مورد مطالعه به شرح زیر است )جدول 1(:

جدول شماره 1: مشخصات دموگرافیک جامعه مورد مطالعه

در می��ان بیماران گروه مورد و ش��اهد ، تنها یک بیم��ار در گروه مورد 
آنتی‌بادی HGV ) ‌2.9درصد ( مثبت داشت در حالی که در هیچ‌یک 
از افراد گروه ش��اهد آنتی‌بادی بدست نیامد.با این حال اختلاف آماری 
معنی‌داری از عفونت HGV بین گروه مورد و شاهد با استفاده از آزمون 
P=0.372 (.در آنالیز رگرسیون لجستیک  فیش��ر دقیق  مشاهده نشد)
چن��د متغیره ، ارتباط آماری معن��ی داری بین جنس و هپاتیت مزمن 
دیده شد، بطوریکه جنسیت مرد با افزایش خطر ابتلا به هپاتیت مزمن 
OR=14.9  ;95 %CI=1.9 -  117.6( اما بین    p=0.010( همراه ب��ود
هپاتیت مزمن با متغیر سن و عفونت HGV ارتباط آماری معنی‌داری 
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بدست نیامد.
بحث :

در مطالع��ه ما فراوانی آنتی‌بادی HGV بین بیماران مبتلا به هپاتیت 
مزمن و افراد س��الم اختلاف معنی‌داری نداشت و این بدان معنی است 
که در مطالعه ما هپاتیت G سبب هپاتیت مزمن نشده بود. در مطالعه 
مشابه که در ایتالیا بر روی 50 بیمار مبتلا به هپاتیت مزمن ناشناخته 
و 50 فرد سالم انجام شد نتایج ما را تایید کرد )19(. برخی از مطالعات 
در م��ورد نقش HGV در هپاتیت مزمن )20،21( ابراز تردید کرده‌اند. 
چندین مطالعه هم به ارتب��اط HGV با بروز اختلالات خونی به ویژه 
لنفوم غیر هوچکین )NHL( )24-22( و کم خونی آپلاس��تیک )25، 
26( و نارسایی مزمن کلیه اشاره کرده‌اند )27-30( . از سوی دیگر برخی 
 HIV در بیماران HGV از مطالعات به اثر محفاظتی نس��بی عفونت
مثبت اشاره کرده‌اند. به عنوان مثال در یک مطالعه 10 سال کوهورت بر 
روی 248 نفر بیمار آلوده به HIV ) شامل 115 نفر با عفونت همزمان 
HGV/HIV و 133 بیمار مبتلا به HIV به تنهایی ( ، خطر نس��بی 
مرگ و میر در بیماران با عفونت همزمان HGV/HIV 63 ‌درصد کمتر 

از بیماران به تنهایی HIV مثبت بود )31(.
چالش  اصلی در مورد عفونت HGV آس��یب کبدی و هپاتیت مزمن 
است. به نظر می رسد که عفونت همزمان با سایر هپاتیت های ویروسی از 
 قبیل HBV و HCV در مقایسه با عفونت HGV به تنهایی است که 
می‌تواند به آسیب کبدی منجر شود. یک بررسی بر روی 64 کودک ژاپنی 
 HGV مثبت نش��ان داد که ک��ودکان آلوده با عفونت همزمان HCV
هی��چ اختلاف بالینی ، ویروس��ی و پاتولوژیک با بیماران HCV مثبت 
ندارند  در یک مطالعه دیگر بر روی 130 بیمار مبتلا به هپاتیت مزمن 
B و 173 بیماران مبتلا به هپاتیت C مزمن، شیوع HGV RNA  به 
ترتیب 7.7٪و 17.3% بود و عفونت همزمان HGV سبب تشدید علایم 
بالینی بیماری نشده بود، اما سبب پیشرفت به سمت هپاتیت مزمن و 

افزایش خطر ابتلا به سرطان کبد شده بود )33(.
یافت��ه دیگر در مطالعه ما فراوانی بالاتر هپاتیت مزمن در مردان بود که 
احتمالا به علت مراجعه بیشتر مردان به بیمارستان نظامی محل مطالعه 
بود. در همین حال متوسط سن گروه مورد بالاتر از گروه شاهد بود که 
علتی برای آن پیدا نکردیم. در مجموع در مطالعه ما ارتباطی بین سابقه 

عفونت HGV با هپاتیت مزمن بدست نیامد.
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 Association of Hepatitis G with Chronic Unknown Hepatitis in a military
population

Soleiman Meigooni S, Hosseini Shokouh SJ, Asgari A, Rajabi J, Kazemi Galougahi MH, Moshtaghi M

Abstract

Background and Aim:
Hepatitis G is a hepatotrope virus with unknown importance. Its prevalence among blood donors 
reaches about %4.8. The genome of the virus has been detected in patients with acute or chronic 
non A-E hepatitis, cirrhosis and hepatocellular carcinoma.The aim of this study was to evaluate the 
association of hepatitis G with unknown chronic hepatitis.
Methods:
 This is a case-control study performed in Ebne-Sina Army Hospital in Hamadan. The case group was 
military staff with unknown chronic hepatitis and the control was healthy subjects. Chronic hepatitis 
was defined as elevated alanine aminotransferase (ALT≥40 international unit per liter) for at least six 
month. Both case and control group were evaluated for common cause of chronic hepatitis such as 
viral hepatitis B or C, fatty liver and drug consumption and by any of these reason will excluded from 
the survey. Then HGV antibody was detected by ELISA method on 5 milliliter serum samples. Data 
analyzed by SPSS18- software using Fisher’s exact test, Student’s t-test, and multivariate logistic 
regression test.
Result:
 A total of 94 patients were selected, which included 35 patients with chronic unknown hepatitis (cases) 
and 59 healthy subjects (controls). Only one patient in the case group was HGV antibody positive 
(%2.9), compare to no one of the control. However, there was no difference between the two groups in 
HGV antibody frequency (P = 0.372).
 Conclusion:
According to this survey, there was no association between HGV infection and chronic hepatitis.
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