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   بر بقاي كليه پيونديC و Bبررسي تأثير عفونت هپاتيت ويروسي 
  كننده كليه در بيماران دريافت

  
  
  

 Iدكتر كوشا كمالي*

  IIنژاد   دكتر سيد محمد فرشته
  III  دكتر رضا حافظي
  IV  دكتر نگار كمالي

  چكيده
. باشد   دريافت كنندگان پيوند كليه مي      بيماري مزمن كبدي و عوارض آن يكي از معضلات اصلي در           :زمينه و هدف  

باشند كه به نظر  ترين علت بيماري مزمن كبدي در اين گروه از بيماران مي         شايع C و   Bهاي ويروسي     امروزه هپاتيت 
 بر بقـاي بيمـار و نيـز كليـه           C و   Bهاي ويروسي     تاثيرات سوء هپاتيت  . توانند بر نتايج پيوند تاثير گذارند       رسد مي   مي

 Bاز اين رو، اين مطالعه با هدف بررسي اثرات عفونت هپاتيت ويروسي      . باشد  وز مورد اختلاف و بحث مي     پيوندي هن 
  . بر نتايج و بقاي كليه پيوندي و بيماران تحت پيوند كليه انجام گرفتCو 

ن  بيماري كه بي1615بر روي تمامي ) historical cohort( اين مطالعه به روش همگروهي تاريخي :روش بررسي
عـلاوه  . نژاد شهر تهران تحت پيوندكليه قرار گرفتند، انجام شـد            در بيمارستان شهيد هاشمي    1382 تا   1365هاي    سال

، بـروز رد پيونـد حـاد، از دسـت رفـتن             Anti-HCVبـادي      و آنتي  HBsAgژن    بر متغيرهاي دموگرافيك، وجود آنتي    
وتاه مدت و بلند مـدت كليـه پيونـدي و نيـز بيمـاران بـا                 هاي بقاي ك    ميزان. گرديد  پيوند و مرگ و مير بيماران ثبت مي       

 مورد بررسي ومقايسه در نرم افزار آمـاري  Log rank  و آزمون آماري Kaplan–Meierاستفاده از آناليز آماري 
SPSS V.11هاي آماري  ها از آزمون در آناليز داده.  قرار گرفتChi-2 و Independent t-testنيز استفاده شد .  

ميـانگين بقـاي بيمـاران و كليـه پيونـدي           . وجـود داشـت   %) 03/3( بيمـار    49 در   C و   B هپاتيت ويروسـي     :اه  يافته
ميزان بقـاي يـك سـاله و پـنج سـاله كليـه پيونـدي در                 .  ماه به دست آمد    5/126±5/11 و   168±36/7ترتيب معادل    به

 مثبـت بقـاي يـك سـاله و پـنج            Anti-HCVو در بيماران داراي     % 92و  % 98 مثبت به ترتيب     HBsAgبيماران داراي   
  .  محاسبه گرديد% 100و % 100ساله كليه پيوندي 

 كنترانديكاسيوني براي پيوند كليـه  HCV و   HBVهاي    دهد كه عفونت     نتيجه مطالعه حاضر نشان مي     :گيري  نتيجه
ران مبتلا به بيمـاري     در هر صورت، بايد توجه داشت كه بيما       . باشند  در مبتلايان به بيماري كليوي مرحله انتهايي نمي       

بايست در هـر دو مرحلـه         باشند، مي    كه كانديد پيوند كليه مي     HCV و   HBVهاي    كليوي مرحله انتهايي داراي عفونت    
  .قبل و بعد از پيوند به دقت مورد ارزيابي قرار گيرند

  
  ء بقا-C   4 هپاتيت ويروسي -B    3هپاتيت ويروسي  -2     پيوند كليه -1 :ها كليدواژه

  
  مقدمه

 شيوع و بـروز بيمـاري كليـوي مرحلـه           1980از سال   
سـالانه  ) ESRD) End Stage Renal Diseaseيي يـا  تهـا ان
 قابل تـوجهي در اكثـر كـشورهاي جهـان افـزايش             طور  به

ــت  ــه اس ــا )2 و 1(.يافت ــله س ــا ل در فاص   1999 و 1981ي ه
تعداد بيماران جديد با تـشخيص بيمـاري كليـوي مرحلـه            

ــزانتهــاان ــه مي ــه % 3/7 ســالانه معــادل يي ب افــزايش يافت
  )1(.است

  
يي با كاهش اساسـي     تهابروز بيماري كليوي مرحله ان    

 همـراه   )5( و مرگ زودهنگام   )4 و   3(در كيفيت زندگي بيماران   
 درمـان مناسـب و برگزيـده جهـت ايـن      ،پيوند كليـه  . است

شد كه منجر به افزايش زندگي و طـول عمـر         با  ميبيماران  
 كيفيـت زنـدگي ايـن بيمـاران را           )6(، شـده  ESRDبيماران  
 و حتي در بلند مدت هزينه كمتري در   )4 و   3(،بخشد ارتقا مي 

  )3(.كنــد مقايــسه بــا ديــاليز بــه فــرد و جامعــه تحميــل مــي
  

  .1382نامه دكتر رضا حافظي جهت دريافت درجه دكتراي عمومي به راهنمايي دكتر كوشا كمالي سال  اي است از پايان اين مقاله خلاصه
(I           دانـشگاه علـوم پزشـكي و خـدمات     نـژاد،   خيابـان والـي  نژاد، ميـدان ونـك،         استاديار و متخصص اورولوژي، فوق تخصص پيوند كليه، بيمارستان شهيد هاشمي

  )مؤلف مسؤول(*، تهران، ايران  درماني ايران-بهداشتي
(II     پزشك عمومي، دانشجوي MPH       هاي گوارش و كبد    ماري، عضو كميته پژوهشي دانشجويي، مركز تحقيقات بي)GILDRC(   دانشگاه علوم پزشـكي و خـدمات ،

  ، تهران، ايران درماني ايران-بهداشتي
(IIIتهران، ايران درماني ايران- پزشك عمومي، دانشگاه علوم پزشكي و خدمات بهداشتي ، 
(IVپزشك عمومي   
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  پــس از پيونــد كليــه در بيمــار مبــتلا بــه بيمــاري كليــوي 
ي فراوانـي بـه حفـظ       هـا   تها و مراقب   شيي، تلا تهامرحله ان 

ــوف     ــدي معط ــه پيون ــدم رد كلي ــت و ع ــيكيفي ــو م . دش
ي سركوب كننده ايمني و نيز توجه ويژه به عدم          ها  اندرم

 در ايــن بيمــاران از اهميــت خاصــي هــا تابــتلا بــه عفونــ
  .برخوردار است

ــل    ــه عنــوان يكــي از عل از ســويي بيمــاري كبــدي ب
 مدت در بيماران تحت     موربيديتي و مرگ و مير در بلند      
طوري كه مرگ ناشـي       پيوند كليه شناخته شده است؛ به     

 بيمــاران داراي كليــه  %8 - 28از نارســايي كبــدي در  
ــده اســـت  ــزارش شـ ــدت گـ  )8 و 7(.پيونـــدي در دراز مـ

تـرين علـل عفونـت         شـايع  C و   Bهاي ويروسـي      هپاتيت
ويروسي منجر به بيماري كبـدي در بيمـاران مبـتلا بـه             

باشـند كـه بـه نظـر           مرحلـه انتهـايي مـي      بيماري كليوي 
تواننـد اثـرات قابـل تـوجهي را بـر             رسد هريـك مـي      مي

 حتـي   )10 و   9(.كننده كليه پيونـدي برجـاي گذارنـد         دريافت
هـاي    برخي از پژوهشگران در مطالعات خود بـر تـلاش         
ــت    ــان هپاتي ــايي و درم ــور شناس ــه منظ ــژه ب ــاي  وي ه

ــي  ــه تأك   C و Bويروس ــد كلي ــد از پيون ــل و بع يــد  قب
 نتايج مطالعات نخستين در اين زمينه نـشان         )9- 12(.دارند

 در معرض   ،HBsژن    داد كه بيماران پيوندي داراي آنتي     
خطر بيشتري براي مرگ پس از پيوند كليه در مقايـسه           

ــت ويروســي    ــت هپاتي ــد عفون ــاران فاق ــا بيم ــرار Bب  ق
 نيـز احتمـال     C در مورد هپاتيت ويروسـي       )13- 18(.دارند

 و همچنــين عوارضــي ماننــد )19(ي كبــد،بــالاتر نارســاي
پروتئينــوري، بيمــاري گلــومرولار و ديابــت پــس از     

 در بيماران پيوندي مبتلا گـزارش شـده         )21 و   20 ،10(پيوند
باشـد كـه      آنچه مهم است توجه به ايـن نكتـه مـي          . است
آگهي بد بيماران پيوندي كه در برخي از مطالعـات            پيش

. ت موجود نيـست   گذشته نشان داده شده، بيانگر وضعي     
 تكثيــر ويروســي و ،چراكــه بــسياري از ايــن مطالعــات

شناسي كبد را در نظـر نگرفتـه بودنـد و از طرفـي              بافت
هاي ويروسي در آن زمان در        هاي امروز هپاتيت    درمان

هـاي    ضمن آنكه تاثير واقعي هپاتيـت     . اند  دسترس نبوده 
ويروسي بر بقـاي كليـه پيونـدي و نيـز بيمـاران مبـتلا               

  )6(.ررسي دقيقي قرار نگرفته استمورد ب
با توجه به تعداد قابل توجه مبتلايان به بيماري كليوي 
مرحله انتهايي و تحت پيوند كليه در ايران و نيـز فراوانـي            

 چه قبل از -هاي ويروسي در اين بيماران چشمگير هپاتيت
 -پيوند در طي مراحل دياليز و چه پس از انجام پيوند كليه

هـاي    ضد و نقيض در مورد اثرات هپاتيـت       و نيز اطلاعات    
 بـر بقـاي بيمـاران داراي كليـه پيونـدي،            C و   Bويروسي  

مطالعه حاضر بـا هـدف بررسـي اثـرات عفونـت هپاتيـت              
 بر نتايج و بقاي كليه پيونـدي و بيمـاران   C و  Bويروسي  

  .تحت پيوند كليه به انجام رسيد
  

  روش بررسي
 Historical(اين مطالعه به روش همگروهـي تـاريخي   

Cohort (          بر روي تمامي بيماران مبتلا به بيمـاري كليـوي
 تـا   1365هـاي      كـه بـين سـال      )ESRDيـا   (مرحله انتهايي   

نژاد شهر تهران تحت   در بيمارستان شهيد هاشمي 1382
 بيمـار   1615پيوند كليه قرار گرفتند، انجام شد كه شـامل          

.  بيمار ناقل هپاتيت ويروسـي بودنـد       49شد و در اين بين      
هاي پيونـدي از اهداءكننـدگان        لازم به ذكر است همه كليه     

هــا براســاس معيارهــاي جــور بــودن و  كليــه. زنــده بــود
اختصاصي بودن در بيماران نيازمند كليه مورد اسـتفاده          

ها توسط گـروه اورولوژيـست      قرار گرفتند و همه جراحي    
  .مشابهي انجام شد

متغيرهاي دموگرافيك واصلي شامل سـن و جـنس         
ده، انجام ديـاليز قبـل از پيونـد و مـدت آن، سـن و                دهن

جنس گيرنده، نسبت دهنده با گيرنده، وجود و يا عـدم           
، نتايج  Anti-HCVبادي     و آنتي  HBsAgژن    وجود آنتي 

هــاي عملكــرد كبــدي قبــل از بــستري و  ارزيـابي تــست 
كراتينين سرم هنگام ترخيص در تمامي بيمـاران تحـت    

هــاي  تخراج و در فــرمهــاي آنــان اســ پيونــد از پرونــده
  همچنــين اطلاعــات. آوري اطلاعــات ثبــت گرديــد جمــع
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ــد    ــامل رد پيون ــز ش ــاران ني ــري بيم ــه پيگي ــوط ب   مرب
حاد، زمان رد پيوند و يا زمان مرگ احتمـالي بيمـاران            

  .گرديد ثبت مي
 و يا HBsAgژن    بر اساس وجود و يا عدم وجود آنتي       

 شدند و    گروه تقسيم  2 بيماران به    ،Anti-HCVبادي    آنتي
 كـه پيـشتر     -كليه متغيرهاي دموگرافيك و اصلي بيمـاران      

 در دو گروه با يكديگر مقايـسه و مـورد           -بدان اشاره شد  
  .تحليل و بررسي قرار گرفتند

در مطالعه حاضر، تشخيص رد حـاد پيونـد براسـاس           
مــوارد كلينيكــي پايــه اســت و حمــلات ردحــاد پيونــد بــه 

 علل ديگـر    ليكهدرحاصورت افزايش سريع كراتينين سرم      
ــرح    ــراتينين ســرم رد شــده باشــد، مط ــزايش ك ــراي اف ب

 نيز Graft Failureاز دست رفتن كليه پيوندي يا . شود مي
به صورت نياز به دياليز يا مرگ بيمار ناشي از عـوارض            

به علاوه، از دسـت دادن زودرس       . شود  كليوي تعريف مي  
وند  زماني است كه پيوند در يك سال اول پس از پي           ،پيوند

  .از دست برود
افـزار    آوري شـده توسـط نـرم        نهايتاً اطلاعات جمـع   

در آنـاليز  .  مورد آناليز قرار گرفتSPSS V.11آماري 
هاي مركـزي ماننـد درصـد فراوانـي،         توصيفي شاخص 

هاي پراكندگي از قبيـل انحـراف         ميانگين و نيز شاخص   
ــار  ــانگين  ) SD(از معي ــراف از مي ــزارش ) SEM(و انح گ

هـاي آمـاري    هـا از آزمـون   نـاليز تحليلـي داده    در آ . گرديد
Chi2و  Independent T-testهمچنين جهـت  .  استفاده شد

ــاليز    ــدي از آن ــه پيون ــاي كلي  Kaplan-Meierبررســي بق
 مقايـسه   نيز بـه منظـور  Log rankاستفاده شد و آزمون 

در . هاي مختلف به كـار رفـت        هاي بقا در گروه     ميانگين
ح معنـي داري معـادل   هـاي آمـاري سـط       تمامي آزمـون  

اطلاعات افـراد مـورد بررسـي       . در نظر گرفته شد   % 95
ــين در    ــوده و محققـ ــوظ بـ ــشگران محفـ ــزد پژوهـ   نـ

تمامي مراحل اين پژوهش به اصول عهدنامه هلسينكي        
  .پايبند بودند

  ها يافته
 بيمـاري كـه در يـك دوره        1615در اين مطالعـه كليـه       

ــاني  ــال 17زم ــين س ــاله و ب ــاي   س ــا 1365ه در  1382 ت
نژاد شهر تهران تحت پيوند كليه        بيمارستان شهيد هاشمي  

  از ايــن تعــداد كــلاً. قــرار گرفتــه بودنــد، بررســي شــدند 
ناقل ويروس هپاتيت بودند؛ به صورتي %) 03/3( بيمار   49

 بيمار 8 مثبت و در HBsژن  آنتي%) 7/83( بيمار 41كه در 
از .  مثبت گزارش شـد    Anti-HCVبادي    نيز آنتي %) 3/16(

  مـرد و %) 7/85( نفـر   42 بيمار ناقل هپاتيت ويروسـي،       49
ضمناً ميانگين سـني ايـن افـراد        . زن بودند %) 3/14( نفر   7

.  سال قرار داشت16-61 سال بود كه در محدوده 11±34
ــين ــار 34 ،همچنــ ــدي را از  %) 4/69( بيمــ ــه پيونــ كليــ

از خويـشاوند دريافـت     %) 6/30( نفـر    15غيرخويشاوند و   
  .كرده بودند

پيونـــد شـــده ناقـــل هپاتيـــت %) 8/85( بيمـــار 42در 
هاي كبدي نرمـال گـزارش        ويروسي، نتايج بررسي آنزيم   

داراي سطوح افـزايش    %) 2/14( نفر   7شده بود؛ درحاليكه    
ميـانگين كـراتينين سـرمي      . يافته آلكـالن فـسفاتاز بودنـد      

ليتـر   گرم در دسـي     ميلي 2/2±4/1 (mg/dl)هنگام ترخيص   
  . قرار داشتmg/dl 15-4/0بود كه درمحدوده 

   بيوپسي كبد انجـام گرفتـه بـود        ، نفر از بيماران   23در  
.  نـشان داده شـده اسـت       1 شـماره كه نتايج آن در جدول      

  بررسي سرنوشت كليه پيوندي در دو گروه بيماران ناقل        
 نــشان داد كــه رد پيونــد حــاد  C و Bهپاتيــت ويروســي 

  يكه به درمان طب) Accelerated Rejection(تسريع شده 
ــم ــد در   ه ــخ ندادن ــورد 3پاس ــاد %)3/7( م ــد ح   ، رد پيون

)Acute Rejection ( مــورد 13در )و رد پيونــد %) 7/31
از %) 9/21( مـورد  9هـم در  ) Chronic Rejection(مزمن 

درحاليكـه در   .  ديده شـد   Bبيماران ناقل هپاتيت ويروسي     
  ، رد پيونــد حــاد درCگــروه بيمــاران هپاتيــت ويروســي 

 بيمــار 5 و رد پيونــد مــزمن هــم در   %)5/12( بيمــار 1
هـا و عـوارض       نتايج كامـل بيمـاري    . گزارش شد %) 5/62(

پيونــد كليــه بــه تفكيــك دو گــروه بيمــاران ناقــل هپاتيــت  

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 و همكاراندكتر كوشا كمالي    بر بقاي كليه پيوندي  C و Bبررسي تأثير عفونت هپاتيت ويروسي      

 1388 ربها /  62شماره / انزدهم شدورة     مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران   160

  . آورده شده است2شماره  در جدول C و Bويروسي 
  

نتايج بيوپسي كبد در بيماران تحت كليـه پيونـدي           -1جدول شماره   
  ناقل هپاتيت ويروسي

  

)درصد(راواني ف  يافته
  9%)4/18(  نرمال

ــدار   ــزمن پاي ــت م  Chronic persistent(هپاتي
hepatitis( 

)3/14(%7   

  Cholestasis(  )2(%1(كلستاز 
 Non-specific(هپاتيت فوكال غيـر اختـصاصي   

focal hepatitis(  )1/4(%2  

  Mild hepatitis(  )1/4(%2(هپاتيت خفيف 
  Sinusoidal dilatation(  )2(%1(اتساع سينوزوئيدي 
  Chronic lobular hepatitis()2(%1(هپاتيت مزمن لوبولار 

  
ها و عوارض پيوند كليه به تفكيك دو گـروه   بيماري -2جدول شماره   

  C و Bبيماران ناقل هپاتيت ويروسي 
  

  
بقاي كليـه پيونـدي و بقـاي بيمـاران در افـراد مـورد               

.  انجـام شـد  Kaplan–Meier مطالعه توسط آناليز آماري 
و % 4/86العـه معـادل     ميزان بقاي كلي بيماران در اين مط      

 مـاه محاسـبه شـد كـه         168±36/7ميانگين بقاي بيمـاران     
.  مـاه قـرار داشـت      153 -182حدود اطمينان آن بين     % 95

% 5/61ميزان بقاي كلي كليه پيوندي در اين مطالعه معادل          
 مـاه محاسـبه     5/126±5/11 كليـه پيونـدي    يو ميانگين بقا  

ه قـرار    مـا  104 -149حدود اطمينان آن بـين      % 95شد كه   
سـاله و پـنج سـاله كليـه            ميـزان بقـاي يـك      ،ضمناً. داشت

  .به دست آمد% 6/65و % 2/91يب پيوندي نيز به ترت
بقاي كليه پيوندي به تفكيك جنسيت بيماران نيز مورد         

نتايج حاكي از آن بود كه ميزان بقاي        . بررسي قرار گرفت  
ساله و پنج ساله كليه پيوندي درمردان مـورد مطالعـه             يك

ــانگين بقــا% 5/57و % 90ترتيــب معــادل بــه   كليــه يو مي
% 95 ماه محاسبه شد كـه    7/112±4/14پيوندي در مردان    

از .  مـاه قـرار داشـت      5/84 -141حدود اطمينـان آن بـين       
ساله و پنج ساله كليه پيوندي        سوي ديگر، ميزان بقاي يك    

و % 3/82و  % 7/94در زنان مورد مطالعه به ترتيب معادل        
ــا ــانگين بق ــان   يمي ــدي در زن ــه پيون ــاه 155±5/15كلي  م

 123 -184حـدود اطمينـان آن بـين        % 95محاسبه شد كه    
 نشان داد Log rankنتايج آزمون آماري . ماه قرار داشت

دار بين ميانگين بقاي كليه پيوندي  كه اختلاف آماري معني  
  ).P=14/0(در دو گروه مردان و زنان وجود ندارد 

له كليـه پيونـدي در      سـاله و پـنج سـا        ميزان بقـاي يـك    
به دست آمد   % 92و  % 98 مثبت به ترتيب     HBsAgبيماران  

بــادي نيــز ميــزان   آنتــيAnti-HCVو در بيمــاران داراي 
  .محاسبه شد% 100بقاي يك ساله و پنج ساله 

بقاي كليه پيوندي به تفكيك نرمـال بـودن و يـا مختـل        
هـاي كبـدي نيـز مـورد بررسـي قـرار              بودن نتايج آزمون  

سـاله و     ايج حاكي از آن بود كه ميزان بقـاي يـك          نت. گرفت
هاي كبـدي     پنج ساله كليه پيوندي در بيماران داراي آنزيم       

و ميـانگين بقـاي   %  2/65و % 9/87نرمال به ترتيب معادل     
 مـاه محاسـبه     7/125±43/12كليه پيوندي در اين بيماران      

 مـاه قـرار     101 -150حدود اطمينان آن بـين      % 95شد كه   
سـاله و پـنج سـاله         ي ديگر، ميزان بقاي يك    از سو . داشت

كليه پيوندي در بيماراني كه آلكالن فسفاتاز بالا داشتند به          
ــادل   ــب مع ــه  % 6/68و % 7/85ترتي ــاي كلي ــانگين بق و مي

 ماه محاسـبه شـد كـه        120±5/25پيوندي در اين بيماران     

 Cهپاتيت Bهپاتيت  عارضه/بيماري
  -  3%)3/7(  رد پيوند تسريع شده

  5%)5/12(   13%)7/31( رد پيوند حاد 
  5%)5/62(  9%)9/21(  رد پيوند مزمن

  1%)5/12(  2%)8/4(  نكروز توبولر حاد
  -  1%)4/2(  پنوموني

  -  4%)7/9(  عفونت ادراري
  2%)25(  -  تنگي محل اتصال حالب به مثانه

  1%)5/12(  -نشت از محل اتصال حالب به مثانه
  1%)5/12(  1%)4/2(  پريتونيت باكتريال

  -  1%)4/2(  لنفوم كبدي
  -  1%)4/2(  سرطان معده

  -  2%)8/4(  زونا
  -  1%)4/2(  تشنج

  -  1%)4/2(  آرتريت سپتيك
  -  1%)4/2(  ليشمانيوز پوستي

 - 4%)7/9( مرگ و مير
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.  مــاه قــرار داشــت70 -170حـدود اطمينــان آن بــين  % 95
 نـشان داد كـه اخـتلاف    Log rankنتـايج آزمـون آمـاري    

دار بـين ميـانگين بقـاي كليـه پيونـدي در دو               آماري معني 
هـاي كبـدي نرمـال و افـزايش        گروه بيماران داراي آنـزيم    

  ).1  شماره، نمودارP=79/0(يافته وجود ندارد 
  

 
 

 بين بقاي كليه    دار  معنيعدم وجود اختلاف آماري      -1نمودار شماره   
هاي كبدي نرمال و افـزايش       ان داراي آنزيم  دو گروه بيمار   پيوندي در 

  ).P=79/0( يافته
  
  بحث

مدت با دياليز از هر دو جنبـه جـسماني        درمان طولاني 
علاوه بر  . گذارد و روحي اثرات سوئي بر زندگي بيمار مي       

هاي سنگين بر سيستم بهداشتي جامعه، بيمـاران را           هزينه
تـه  گف. نمايـد   هـاي ويروسـي مـي       مستعد ابـتلا بـه هپاتيـت      

 در  ،شود بيماران داراي علايم تكثير ويـروس هپاتيـت          مي
معرض خطر بالايي براي بيماري كبـدي پيـشرونده قـرار           
دارند و بيماران مبتلا به بيمـاري كليـوي مرحلـه انتهـايي             
داراي اين علايم بايد به بهترين نحو ممكـن تحـت درمـان             

 هرچند در برخي از     )9(.براي هپاتيت ويروسي قرار بگيرند    
توان به بيمار مبتلا به هپاتيت ويروسي با تكثير           ارد مي مو

دائم پيشنهاد كرد كه تحت پيونـد كليـه قـرار نگيـرد، ولـي          
  هنوز به درستي مشخص نشده اسـت كـه بقـاي بيمـار و             

  

كليه پيونـدي تـا چـه انـدازه تحـت تـأثير بيمـاري كبـدي                 
 در ايـن    C و   Bهاي ويروسـي      پيشرونده ناشي از هپاتيت   

 امـروزه نظـرات متفـاوت و بعـضاً          )6(.گيـرد   ميافراد قرار   
متناقضي در مورد تاثير هپاتيـت ويروسـي بـر رد پيونـد             

برخــي . حــاد در بيمــاران تحــت پيونــد كليــه وجــود دارد 
پژوهشگران فراواني بيشتري از رد پيوند حاد را در افراد          

Anti-HCV     افـراد فاقـد آن گـزارش        ا مثبت در مقايـسه ب ـ 
 و همكارانش با Meier-Kriesche ،2001در سال . اند  كرده

 بيمار اعلام كردند كه رد پيوند       73707اي بر روي      مطالعه
داري   طور معنـي     ماه نخست پس از پيوند به      6حاد در طي    

 مثبت در مقايـسه بـا افـراد فاقـد آن            Anti-HCVدر افراد   
 در )P.()21>01/0، %6/24درمقابــل % 2/32(كنــد  بــروز مــي

 كـه بـر روي      2003در سـال    مطالعه رو به عقـب ديگـري        
 و  Ozdemir ،كننده پيونـد كليـه انجـام گرفـت           دريافت 227

 اثر سوئي   Cهمكارانش نتيجه گرفتند كه هپاتيت ويروسي       
گذارد؛ بـه نحـوي كـه بـروز رد      بر بقاي پيوند بر جاي مي     

 مثبــت در Anti-HCVپيونــد حــاد در بلندمــدت در افــراد 
، %45در مقابـل  % 80(مقايسه با افراد فاقد آن بيشتر است        

03/0<P.()22( ،در مقابــــل Corell و همكــــارانش بــــروز 
 مثبت در   Anti-HCVتر رد پيوند حاد را در بيماران          پايين

درمقابـل  % 28( منفي گزارش كردند     HCVمقايسه با افراد  
40%  ،025/0<P.()23(      در مطالعه مشابهي نيز كـه در ايـران 

 بـر    توسـط شـفيعي ثابـت و همكـارانش         2003و در سال    
 بيمار تحت پيوند كليـه انجـام گرفـت، اخـتلاف            509روي  

مدت پيوند بين دو گروه       داري در نتايج كوتاه     آماري معني 
در ايــن .  مثبــت و منفــي ديــده نــشدAnti-HCVبيمــاران 

مطالعه فراواني رد پيوند خفيف و شـديد و نيـز نارسـايي             
 مثبـت بـه ترتيـب معـادل         Anti-HCVحاد كليه در گـروه      

هـا    گزارش شد؛ درحاليكه اين فراواني    % 0و  % 2/13،  3/5%
% 2/2،  %9/10 منفي به ترتيب معادل      Anti-HCVدر گروه   

 در مطالعـه حاضـر نيـز در گـروه بيمـاران             )24(.بود% 7و  
 بيمار و رد پيونـد   1، رد پيوند حاد در      Cهپاتيت ويروسي   

  . بيمار گزارش شد5مزمن هم در 
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ي بيمـار و نيـز    بر بقاCاز نظر اثرات هپاتيت ويروسي     
كليه پيوندي هم تاكنون مطالعات نتايج متفاوتي را گزارش         

 و همكـارانش از دسـت       Ozdemirطـور مثـال       بـه . اند  كرده
-Antiاز بيمـاران پيونـدي      % 68رفتن كليه پيــوندي را در       

HCV     از بيماران   % 8/47 مثبت در برابرAnti-HCV   منفـي 
العه شفيعي  درحاليكه در مط )P.()22>001/0(گزارش كردند   

ثابت و همكارانش در ايران بقاي دوساله كليه پيونـدي در           
 مثبــت و منفــي برابــر Anti-HCVهــر دو گــروه بيمــاران 

 و همكارانش نيـز  Hestin در مطالعه    )24(.گزارش شد % 100
سـاله و پـنج سـاله بيمـاران داراي            رغم آنكه بقاي يـك      علي

 بـدتر   پروتئينوري در مقايسه بـا افـراد فاقـد پروتئينـوري          
 و با توجه به همراهي پروتئينوري با هپاتيت         -گزارش شد 

 ولي باز هم بقاي پيونـد و بقـاي بيمـاران در             -Cويروسي  
 )25(. مثبت و منفي مشابه يكديگر بـود       Anti-HCVدو گروه   

ــزرگ   ــه ب ــي در مطالع ــارانش Meier-Kriescheحت  و همك
طـور     بـه  ، مثبت Anti-HCVبروز مرگ در بيماران پيوندي      

 منفـي كمتـر     Anti-HCVداري در مقايسه با بيماران        معني
 و Gentil در طــرف مقابــل،  )P.()21=02/0(گــزارش شــد  

ساله، پنج ساله و ده ساله كليه پيوندي          همكارانش بقاي يك  
، %6/90 مثبت به ترتيـب معـادل        Anti-HCVدر بيماران   را  
 كـه در مقايـسه بـا بيمـاران          كردنـد گزارش  % 51و  % 3/68

Anti-HCV ضـمناً در  . داري كمتـر بـود    طور معني   ي به  منف
 مثبـت  Anti-HCVاين مطالعه بقاي بيماران نيـز در گـروه        

داري   طـور معنـي      منفي بـه   Anti-HCVدر مقايسه با گروه     
ــود  ــر ب ــه،   )26(.كمت ــن مطالع ــايج اي ــا نت ــشابه ب  و Batty م

همكــارانش نيــز از مطالعــه خــود نتيجــه گرفتنــد كــه       
 مثبـت در    Anti-HCVداراي  كنندگان كليه پيونـدي       دريافت

هاي براي مرگ و بستري شدن        معرض خطر افزايش يافت   
  )27(.باشند در بيمارستان مي

 )24(نتايج مطالعه حاضر همچون مطالعات شفيعي ثابت      
ــي    )Hestin)25و  ــت ويروس ــذاري هپاتي ــدم اثرگ ــر ع   C ب

طـوري كـه      بر بقاي بيماران و كليه پيوندي دلالت دارد؛ به        
ــزان بقــاي يــك س ــ ــدي در مي ــه پيون ــنج ســاله كلي   اله و پ

  .شد محاسبه% 100بادي  آنتيAnti-HCVبيماران داراي 
رسد يكي از دلايل كاهش رد پيونـد و قابـل             به نظر مي  

 Anti-HCVقبول بـودن بقـاي كليـه پيونـدي در بيمـاران             
 HCV طبيعي در افـراد      T-helperهاي    مثبت، كاهش سلول  

بـه   هـاي تكثيـري      در پاسخ  Tهاي    مثبت براثر تغيير سلول   
از  تركيب كاهش بـروز رد پيونـد حـاد و         . ها باشد   ميتوژن

بـا   توانـد   ها در اين افـراد مـي        طرفي افزايش شيوع عفونت   
  )28(. توجيه شودHCVشرايط نقص ايمني در طي عفونت 

 اكثـر مطالعـات توصـيه    Bدر مورد هپاتيت ويروسـي    
وي  مثبت مبتلا به بيماري كلي     HBsAgاند كه بيماران      كرده

 در ابتــدا تحــت درمــان بــا    ،)ESRD(مرحلــه انتهــايي  
هـاي    اينترفرون قرار بگيرند و پـس از منفـي شـدن تـست            

دهنـده تزايـد ويـروس، پيونـد كليـه در             سرولوژيك نشان 
 و همكارانش در    Yuanاي كه     در مطالعه . ها انجام شود    آن

 بيمـار تحـت پيونـد كليـه انجـام           443 بر روي    2005سال  
رغم ميزان بالاي مرگ ناشي        شد كه علي   دادند، نشان داده  

 تفاوت  ، مثبت HBsAgاز بيماري فولميننت كبدي در افراد       
مدت بيماران وكليه پيوندي در       داري در بقاي طولاني     معني
نهايـت   شـود و در      مثبت و منفي ديـده نمـي       HBsAgافراد  

ــه ــود     نتيجـ ــه وجـ ــد كـ ــري كردنـ ــت، HBsAgگيـ  مثبـ
 بـرخلاف   )29(.باشـد    نمي كنترانديكاسيوني براي پيوند كليه   

 و همكارانش در مطالعه خود اعلام كردنـد         Leeاين نتايج،   
 HBsAgكه بقاي بيماران و كليه پيونـدي در افـراد داراي            

مثبت بدتر است و پيشنهاد كردنـد كـه بيمـاران مبـتلا بـه               
 مثبـت كـه     HBsAgبيماري كليوي مرحلـه انتهـايي داراي        

ست بـه دقـت مـورد       باي ـ  باشـند، مـي     كانديد پيوند كليه مي   
 و همكارانش با پژوهـشي      Corrêa )30(.ارزيابي قرار گيرند  

ــه پيونــدي اعــلام داشــتند كــه عفونــت  109بــر روي   كلي
منجــر بــه كــاهش C  وBويروســي همزمــان بــا هپاتيــت 

دار و قابل توجهي در بقاي بيماران تحت پيوند كليـه             معني
  )31(.شود مي

ونـدي در   در مطالعه حاضـر بقـاي بيمـاران و كليـه پي           
داري با سـاير بيمـاران         تفاوت معني  ، مثبت HBsAgگروه  
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در . باشـد    مـي  )Yuan)29نداشت كه مـشابه نتـايج مطالعـه         
سـاله و پـنج سـاله كليـه           مطالعه حاضر ميـزان بقـاي يـك       

% 92و  % 98 مثبت بـه ترتيـب       HBsAgپيوندي در بيماران    
  .به دست آمد

 كـه   طور كلي نتايج مطالعه حاضر حاكي از آن است          به
HBsAg     مثبت و يا Anti-HCV        مثبت در طي مـدت زمـان 

 سـال، اثـرات     15بررسي در اين مطالعه يعنـي در حـدود          
قابل توجهي بر بقاي بيمار و كليه پيوندي نـدارد و انجـام             

  .پيوند كليه در اين افراد قابل توصيه است
هـايي نيـز      البته مطالعـه حاضـر نـواقص و محـدوديت         

كه مطالعه حاضر يـك پـژوهش      با توجه به آن   . داشته است 
باشد و تمامي بيماران مورد بررسـي قـرار           نگر مي   گذشته
هاي مورد مقايـسه از نظـر متغيرهـاي            گروه ،اند لذا   گرفته

) match( و نتايج پيوند كليه بـا يكـديگر جـور            ءموثربر بقا 
همچنين مشخص كردن وجود عفونـت فعـال بـا          . اند  نبوده

) RIBA) Recombinant Immuno-Blot Assayروش 
تري باشد كه مطالعه حاضر با        تواند روش بسيار دقيق     مي

  ضـمن آنكـه تعـداد كـم    . اين روش به انجام نرسـيده بـود      
  

هـاي   بيماران ناقل هپاتيت ويروسي نيز از جمله محدوديت 
باشد و لزوم بررسي و پيگيري بيماران      مطالعه حاضر مي  

در مـدت   كننده كليه پيوندي ناقل هپاتيت ويروسي         دريافت
  .رسد  لازم به نظر مي،تر از مطالعه حاضر زماني طولاني

  
  گيري نتيجه

گيري براي انجـام پيونـد كليـه در بيمـاران             در تصميم 
 مثبت و HBsAgمبتلا به بيماري كليوي مرحله انتهايي كه        

 نبايـد تعجيـل شـود و بـه         ،باشـند    مثبت مي  Anti-HCVيا  
ل و  تحـت كنتـر   عبارتي بايد عفونت فعال در اين بيمـاران         

رسد كـه ايـن مـوارد جـزء           بررسي باشد؛ ولي به نظر مي     
شـود و در      هاي پيوند كليه محسوب نمـي       كنترانديكاسيون

صورت كنترل هپاتيت ويروسي در ايـن افـراد، اثـر سـوء             
آگهـي بيمـار و نيـز كليـه           قابل تـوجهي بـر نتـايج و پـيش         

هرچند انجام مطالعات بيـشتر     . گذارد  پيوندي بر جاي نمي   
تـر و همچنـين بـا رعايـت           هاي دقيق   و با روش  و رو به جل   

توانـد نتـايج       مـي  ،هـاي مـورد مقايـسه       جور بـودن گـروه    
  .تري به همراه داشته باشد تر و صحيح كامل

  فهرست منابع
  

1- Knoll G, Cockfield S, Blydt-Hansen T, Baran D, 
Kiberd B, Landsberg D et al.  Canadian Society of 
Transplantation: consensus guidelines on eligibility for 
kidney transplantation. CMAJ 2005; 173(10): S1-25. 

 
2- US Renal Data System. Excerpts from the 

USRDS 2003 annual data report: atlas of end-stage renal 
disease in the United States. Am J Kidney Dis 2003; 42: 
S1-230. 

 
3- Laupacis A, Keown P, Pus N, Krueger H, 

Ferguson B, Wong C et al. A study of the quality of life 
and cost-utility of renal transplantation. Kidney Int 
1996; 50(1): 235-42. 

 
4- Russell JD, Beecroft ML, Ludwin D, Churchill 

DN. The quality of life in renal transplantation — a 
prospective study. Transplantation 1992; 54(4): 656-60. 

 
5- US Renal Data System: Excerpts from the 

 
 

USRDS 2002 annual data report: atlas of end-stage renal 
disease in the United States. Am J Kidney Dis 2003; 41: 
S1-260. 

 
6- Wolfe RA, Ashby VB, Milford EL, Ojo AO, 

Ettenger RE, Agodoa LY et al. Comparison of mortality 
in all patients on dialysis, patients on dialysis awaiting 
transplantation, and recipients of a first cadaveric 
transplant. N Engl J Med 1999; 341(23): 1725-30. 

 
7- Pereira BJ, Levey AS. Hepatitis C virus infection 

in dialysis and renal transplantation. Kidney Int 1997; 
51: 981-99. 

 
8- Pereira BJ. Hepatitis C infection and post-

transplantation liver disease. Nephrol Dial Transplant 
1995; 10suppl 1: 58-67. 

 
9- Gane E, Pilmore H. Management of chronic viral 

hepatitis before and after renal transplantation.  
 

 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 و همكاراندكتر كوشا كمالي    بر بقاي كليه پيوندي  C و Bبررسي تأثير عفونت هپاتيت ويروسي      

 1388 ربها /  62شماره / انزدهم شدورة     مجله دانشگاه علوم پزشكي ايران   164

Transplantation 2002; 74(4): 427-37. 
 
10- Meyers CM, Seeff LB, Stehman-Breen CO, 

Hoofnagle JH. Hepatitis C and renal disease: an update. 
Am J Kid Dis 2003; 42: 631-657. 

 
11- Kasiske BL, Cangro CB, Hariharan S, Hricik 

DE, Kerman RH, Roth D et al. The evaluation of renal 
transplant candidates: clinical practice guidelines. Am J 
Transplant 2001; 1 suppl 2: 3-95. 

 
12- European Best Practice Guidelines Expert Group 

on Renal Transplantation. Section 1: Evaluation, 
selection and preparation of the potential transplant 
recipient. Nephrol Dial Transplant 2000; 15(suppl 7): 3-
38. 

 
13- Parfrey PS, Farge D, Forbes RD, Dandavino R, 

Kenick S, Guttmann RD. Chronic hepatitis in end-stage 
renal disease: comparison of HBsAg-negative and 
HBsAg-positive patients. Kidney Int 1985; 28(6): 959-
67. 

 
14- Parfrey PS, Forbes RD, Hutchinson TA, Kenick 

S, Farge D, Dauphinee WD et al. The impact of renal 
transplantation on the course of hepatitis B liver disease. 
Transplantation 1985; 39(6): 610-5. 

 
15- Harnett JD, Zeldis JB, Parfrey PS, Kennedy M, 

Sircar R, Steinmann TI et al. Hepatitis B disease in 
dialysis and transplant patients. Further epidemiologic 
and serologic studies. Transplantation 1987; 44(3): 369-
76. 

 
16- Rao KV, Kasiske BL, Anderson WR. Variability 

in the morphological spectrum and clinical outcome of 
chronic liver disease in hepatitis B-positive and B-
negative renal transplant recipients. Transplantation 
1991; 51(2): 391-6. 

 
17- Hiesse C, Buffet C, Neyrat N. Impact of HBs 

antigenemia on long-term patient survival and causes of 
death after renal transplantation. Clin Transplantation 
1992; 46: 461-7. 

 
18- Mathurin P, Mouquet C, Poynard T, Sylla C, 

Benalia H, Fretz C et al. Impact of hepatitis B and C 
virus on kidney transplantation outcome. Hepatology 
1999; 29(1): 257-63. 

 
19- Periera BJ, Wright TL, Schmid CH, Levey AS. 

The impact of pretransplantation hepatitis C infection on 
the outcome of renal transplantation. Transplantation 
1995; 60(8): 799-805. 

 
20- Yildiz A, Tütüncu Y, Yazici H, Akkaya V, 

Kayacan SM, Sever MS et al. Association between 
hepatitis C virus infection and development of  
 

posttransplantation diabetes mellitus in renal transplant 
recipients. Transplantation 2002, 74(8): 1109-13. 

 
21- Meier-Kriesche HU, Ojo AO, Hanson JA, 

Kaplan B. Hepatitis C antibody status and outcomes in 
renal transplant recipients. Transplantation 2001; 72: 
241-4. 

 
22- Ozdemir FN, Micozkadioglu H, Sezer S, Arat Z, 

Gursoy M, Boyacioglu S, Haberal M. HCV antibody 
positivity significantly affects renal allograft survival. 
Transplant Proc 2003; 35: 2701-2. 

 
23- Corell A, Morales JM, Mandrono A, Munoz 

MA, Andres A, Fuertes A et al. Immunosuppression 
induced by hepatitis C virus infection reduces acute 
renal transplant rejection. Lancet 1995; 346: 1497-8. 

 
24- Sabet S, Hakemi M, Nadjafi I, Ganji MR, Argani 

H, Broumand B. Impact of hepatitis C virus infection on 
short-term outcome in renal transplantation: a single-
center study. Transplant Proc 2003; 35: 2699-700. 

 
25- Hestin D, Guillemin F, Castin N, Le Faou A, 

Champigneulles J, Kessler M. Pretransplant hepatitis C 
virus infection: a predictor of proteinuria after renal 
transplantation. Transplantation 1998; 65: 741-4. 

 
26- Gentil MA, Rocha JL, Rodriguez-Algarra G, 

Pereira P, Lopez R, Bernal G, et al. Impaired kidney 
transplant survival in patients with antibodies to 
hepatitis C virus. Nephrol Dial Transplant 1999; 14: 
2455-60. 

 
27- Batty DS Jr, Swanson SJ, Kirk AD, Ko CW, 

Agodoa LY, Abbott KC. Hepatitis C virus seropositivity 
at the time of renal transplantation in the United States: 
associated factors and patient survival. Am J Transplant 
2001; 1: 179-84. 

 
28- Broumand B, Hakemi MS, Shafiei Sabet M. 

Impact of Hepatitis C Virus Infection on Short-Term 
Outcomes in Renal Transplantation. Exp Clin Transplant 
2004; 2: 242-5. 

 
29- Yuan CH, Liu YF, Li GC. Influence of hepatitis B 

and hepatitis C virus infection on the outcome of kidney 
transplantation. Chin Med Sci J 2005; 20(2): 129-32. 

 
30- Lee WC, Shu KH, Cheng CH, Wu MJ, Chen 

CH, Lian JC. Long-term impact of hepatitis B, C virus 
infection on renal transplantation. Am J Nephrol 2001; 
21(4): 300-6. 

 
31- Corrêa JR, Rocha FD, Peres AA, Gonçalves LF, 

Manfro RC. Long term effect of hepatitis B and C virus 
infection on the survival of kidney transplant patients. 
Rev Assoc Med Bras 2003; 49(4): 389-94. 

www.SID.ir



Arc
hi

ve
 o

f S
ID

 و همكاراندكتر كوشا كمالي    بر بقاي كليه پيوندي  C و Bي بررسي تأثير عفونت هپاتيت ويروس     

 165گاه علوم پزشكي ايران   مجله دانش  1388 بهار  /  62شماره /  انزدهم  شدورة 

 

Evaluation of the Effect of Viral Hepatitis B and C on Graft 
Survival in Renal Transplant Recipients  
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Abstract 
Background and Aim: Chronic liver disease and its complications are major problems in renal 

transplant recipients. Hepatitis B and C virus infections are currently the main causes of chronic liver 
disease in this group, and these may affect allograft outcome. Whether hepatitis B and C virus infections 
after renal transplantation adversely affect graft and patient survival, remains controversial. Therefore, 
the aim of present study was to determine the effects of viral hepatitis B and C on graft and patient 
survival who underwent renal transplantation. 

Patients and methods: In this historical cohort study all 1615 patients who received renal 
transplants between 1986 and 2003 at Hashemi-Nejad hospital in Tehran, Iran were assessed. In 
addition to demographic data, the presence of HBsAg and/or Anti-HCV antibody, the incidence of acute 
rejection, graft loss and patient's mortality were recorded. Short term and long term survival rates of the 
transplanted kidney and the patient itself were analyzed and compared using Kaplan–Meier survival 
analysis and Log rank test by SPSS V.11. Chi sqaure and Independent t-tests were also used for data 
analysis. 

Results: Viral hepatitis B and C were detected in 49(3.03%) of the patients. The mean survival time 
of the patients and transplanted kidney was 168(SEM=7.36) and 126.50(SEM=11.50) months, 
respectively. The graft survival rate was 98% and 92%, at 1 and 5 years after transplantation in patients 
with HBsAg positivity and 100% and 100% at 1 and 5 years after transplantation in patients with anti-
HCV antibody positivity. 

Conclusion: The results of our study showed that HBV or HCV infection is not a contraindication for 
kidney transplantation in patients with end-stage renal disease. However, it should be noted that HBV 
and HCV-infected patients who are candidates for renal transplantation should be carefully evaluated 
both before and after renal transplantation. 

 
Key Words:1) Renal transplantation       2) Viral hepatitis B     3) Viral hepatitis C 
                   4) Survival 
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