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  كبدي  هاي آنزيم و HBeAgو  HBV-DNAبررسي رابطه بين 
  مزمن  B هپاتيت در نزد بيماران مبتلا به

  
        1فرهنگ بابا محمودي

        2مريم فرخي
        2ليلا دلاوريان

  3عبدالرضا بابامحمودي
        4عليرضا خليليان

  5محمد رضا حق شناس
  چكيده

يكي از مشكلات بزرگ بهداشتي است كه شيوع آن در جوامـع مختلـف متفـاوت     Bويروس هپاتيت  :سابقه و هدف
 تظاهرات بـاليني عفونـت هپاتيـت   . باشند ميليون نفر از افراد در دنيا به اين ويروس آلوده مي 350از گزارش شده است و بيش

B تـا   5/0انجامد و هر ساله بين  عوارض طولاني مدت آن به سيروز كبدي و هپاتوسلولار كارسينوما مي و طيف وسيعي دارد
با تشخيص بـه موقـع و مداخلـه درمـاني صـحيح تـا حـدي        . ندده ميليون نفر در اثر اين بيماري جان خود را از دست مي 2/1

هـاي كبـدي و    لذا در اين تحقيق غلظت ويروسي، ميزان سـطح آنـزيم  . اين عوارض جلوگيري به عمل آوردبروز  توان از مي
  .بررسي شدمزمن  Bدر بيماران مبتلا به هپاتيت HBeAgمثبت يا منفي بودن 
 طـي مـزمن كـه در    Bبيمار مبتلا به هپاتيـت  146 مقطعي بوده كه بر روي -يفيتوصاز نوع اين مطالعه  :ها مواد و روش

 و HBV-DNA، HBeAgجهـت تشـخيص    و شهر مراجعه نمودند درماني رازي قائم -به مركز آموزشي 1386-88هاي  سال
د مبـتلا بـه هپاتيـت    جداسازي سرم از خون افراو برداري  پس از نمونه. ، انجام شدهاي كبدي مورد بررسي قرار گرفتند آنزيم

B   ــا اســتفاده از كيــت مخصــوص اســتخراج ژنــوم ويروســي از ســرم افــراد جداســازي و مقــدار ويروســي توســط  DNA، ب
كه حاوي پرايمرهـا و پـروب اختصاصـي     )از شركت نوين ژن( HBV RGسپس با استفاده از كيت . اسپكتوفتومتر تعيين شد

اطلاعات از نتايج حاصل از بازخواني پرونـده بيمـاران انجـام گرفـت     گردآوري . انجام شد Real Time PCRباشد تست  مي
  .هاي آماري مورد تجزيه و تحليل قرار گرفت سپس داده ها با استفاده از آزمون

 در اين مطالعه هيچ همبسـتگي . مثبت بودند HBeAgنفر  52منفي و  HBeAgنفر  94بيمار مورد مطالعه  146از مجموع  :ها يافته
 .داري ديده شد همبستگي معني ALTو آنزيم  HBV-DNAمشاهده نشد ولي بين سطح  ASTو  HBV-DNAبين سطح 

توانـد   منفي باشد و بيماري مخفي وجود داشته باشد مـي  HBeAgحتي در مراحلي از بيماري كه  ALTآنزيم  :استنتاج
اين بيماران تا قبل از پيشـرفت   در HBV-DNAو  ALTنشانگر مناسبي از شدت درگيري كبد باشد لذا با تعيين سطح سرمي 

  .شروع كردرا درمان ضد ويروسي  اًتوان سريع آسيب كبدي به سمت سيروز مي
  

  كبدي هاي آنزيم ،B  ،HBeAgهپاتيت مزمن هپاتيت،  :واژه هاي كليدي
  

  مقدمه
ــروس هپاتيــت  يكــي از عوامــل مهــم   )B )HBVوي

 جهـان  در تمام كشـورهاي اً بوده كه تقريب عفونيبيماري 
اين ويروس يكي از مشكلات عمـده   .گزارش شده است
  آن در زان ناقلينـكه مي ار مي رودـشم هبهداشت جهاني ب

  
 است كه توسط معاونت تحقيقات و فناوري دانشگاه علوم پزشكي مازندران تامين شده است 89 -103اين مقاله حاصل طرح تحقيقاتي شماره.  
  E-mail: haghshenas2001@yahoo.com     دانشكده پزشكي ،)ص(مجتمع دانشگاهي پيامبر اعظم ،جاده خزرآباد 18كيلومتر  :ساري  - محمدرضا حق شناس :لف مسئولؤم
  دانشگاه علوم پزشكي مازندراندانشكده پزشكي، هاي ميكروبي،  مركز تحقيقات مقاومت. 1
  پزشكي مازندران دانشكده پزشكي، دانشگاه علوم، دانشجوي پزشكي، دانشجوييكميته تحقيقات . 2
  ، دانشگاه بقيه الهمديريت تحقيقات دانشجوي دكتري تخصصي. 3
  دانشگاه علوم پزشكي مازندران دانشكده پزشكي،مركز تحقيقات روانپزشكي و علوم رفتاري، اپيدميولوژي،  گروه آمار و. 4
  مازندران پزشكي علوم دانشگاه پزشكي، دانشكده ،يمولكول وي سلول يولوژيب قاتيتحق مركز ،شناسي كروبيم گروه .5
  30/8/91 :تاريخ تصويب                5/7/91 :تاريخ ارجاع جهت اصلاحات              14/4/91: تاريخ دريافت  
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درصـد متفـاوت    20تـا   1/0در منـاطق مختلـف از    جهان
هپاتيـت  بر اساس شيوع ويروس . )2 ،1(گزارش شده است

B گــروه اول : كننــد يجوامـع را بــه ســه گــروه تقســيم م ــ
ــورهاي ــروس   كش ــيوع وي ــه ش ــت ي ك ــر از  Bهپاتي كمت

ــورهاي 2 ــروه دوم كش ــروس  درصــد، گ ــيوع وي ــه ش ي ك
درصـد و گـروه سـوم     7تـا   درصد 2كمتر بين  Bهپاتيت 
هـا بيشـتر    در آن Bهپاتيت ي كه شيوع ويروس كشورهاي

هــاي  طبــق بررســي .)3(گــزارش شــده اســت درصــد 7از 
 Bويـروس هپاتيـت   د نفـر بـا   ميليار 2عمل آمده حدود  هب

ميليـون نفـر    350امـروزه بـيش از    اند و ه پيدا كردههمواج
در جهان وجـود دارد   )B )4، 5بيمار مبتلا به هپاتيت مزمن 

كه بيشـترين شـيوع   شوند  و ناقل اين عفونت محسوب مي
كشورهاي خاورميانه و آسيا گزارش در  Bهپاتيت مزمن 

ــده اســت  ــز  . )6(ش ــران ني ــزان در اي ــاملين مي ــروس ح   وي
ــين   B  هپاتيــت ــاطق مختلــف ب ــا  درصــد 3/1در من  3/6ت
و هماننــد كشــورهاي گــروه دوم گــزارش شــده  درصــد
ولـي بعـد از برنامـه واكسيناسـيون ميـزان شـيوع        )7(است

 همانند ميزان شيوعكنترل و ميزان آن  Bويروس هپاتيت 
 Bويروس هپاتيـت  . )8(كشورهاي گروه اول مي باشددر 
ــدد 15 -40در  ــوارد رص ــي )9(م ــاد    م ــث ايج ــد باع توان
ــ ــدي و    ع ــيروز كب ــد س ــاكي مانن ــدي و خطرن وارض ج

ــردد   ــتلا گ ــرد مب ــلولار در ف ــاتو س ــينوم هپ ــه  )10(كارس ب
كه بروز ساليانه سيروز در بيماران مبتلا به هپاتيـت   طوري

ــزمن  ــد  Bم ــد 3/1- 4/2درح ــده   درص ــين زده ش تخم
ــزمن    )11(اســت ــت م ــه هپاتي ــتلا ب ــاران مب راي دا Bو بيم

ــاليتي  ــتلا درصــد 15- 25ريســك مورت ــه  ءناشــي از اب ب
هــاي ســيروز كبــدي و كارســينوم هپاتوســلولار   بيمــاري

هزار نفـر در   200كه ساليانه بيش از  به طوري )2(باشند مي
هــزار نفــر در اثــر كارســينوم  300اثــر ســيروز و بــيش از 

  .)12(هپاتوسلولار جان خود را از دست مي دهند
از بيمـاران مبـتلا بـه     درصـد  70- 84در ايران نيز 

از افـراد مبـتلا بـه كارسـينوم      رصـد د 72سيروز كبدي و 
ــا  . )4(را دارنــد HBVهپاتوســلولار شــواهدي از تمــاس ب

ــورد    ــاتي كــه در كشــورهاي مختلــف در م ــايج مطالع نت

مرتبط با شدت آسيب كبـدي در بيمـاران    عواملبررسي 
. داردنانجام شده الگوي يكسان و واحدي  CHBمبتلا به 

نگـر صـورت    اي كه در تركيه به صورت آينده مطالعهدر 
منفـي   HBeAgگرفت شدت بيماري كبدي در بيمـاران  

همچنـين در مطالعـه مشـابه    . )13(شديدتر گزارش گرديد
گرفــت شــواهد بيشــتري از  انجــامديگــري كــه در ايــران 

منفــي  HBeAgآســيب كبــدي در ســونوگرافي بيمــاران 
 2009اي كـه در سـال    العـه امـا در مط . )6(گزارش گرديد

منفي حالتي است  HBeAgمنتشر شد ذكر شده است كه 
يافته نـادري  ) سال 8-20(كه در گروه سني مورد مطالعه 

است و همچنـين شـدت آسـيب كبـدي بـالا نيـز در ايـن        
اي  همچنـين در مطالعـه  . )14(باشـد  گروه ناچيز و نادر مـي 

ي دار كه در بنگلادش انجـام گرفـت هـيچ ارتبـاط معنـي     
و شدت آسيب كبدي مشـاهده نشـده    HBV DNAميان 

   اي كــه در چــين انجــام شــد ميــان اســت ولــي در مطالعــه
HBV DNA    داري  و شدت آسيب كبـدي ارتبـاط معنـي

  .)15 ،14(وجود داشته است
بــا توجــه بــه ايــن مطالــب يــافتن الگــويي جهــت  

گويي وضعيت پـاتولوژي كبـد بيمـاران در فازهـاي      پيش
ــا   B تمختلــف بيمــاري هپاتيــ ــاكتور ي ــافتن ف مــزمن و ي

فاكتورهايي كـه قابـل اعتمـادترين رابطـه را بـا وضـعيت       
ــته  ــاران داشـ ــد بيمـ ــاتولوژي كبـ ــترس ،پـ ــر و  در دسـ   تـ

هاي متوالي جهت  تر و كم عارضه تر از بيوپسي كم هزينه
بيمــاران باشــند كــه بتــوان بــا اعتمــاد بــالا بيمــاران فعــال  

 Seroconverteيا مشمول ) منفي HBeAg(سرولوژي منفي 
خير در أشده را از بيمـاران غيـر فعـال افتـراق داد تـا بـا ت ـ      

تشخيص و درمان ضد ويروسي آسـيب نسـج كبـدي بـه     
هـدف پـژوهش    لـذا . سيروز جبران نشـده تبـديل نگـردد   

ــين    ــه ب ــي رابط ــر بررس  و HBeAgو  HBV-DNAحاض
مزمن  B هاي كبدي در نزد بيماران مبتلا به هپاتيت آنزيم

شـهر   رازي قائم درماني -مركز آموزشيه مراجعه كننده ب
انجـام گرفـت تـا همبسـتگي       1386-88هاي  سال طيدر 
هاي كبـدي در ايـن بيمـاران مـورد      و آنزيم HBeAgبين 

  .بررسي قرار گيرد

www.SID.ir

www.SID.ir


Arc
hive

 of
 S

ID

  
 

4  1391 آذر،  95، شماره  بيست و دومدوره                                                                   دانشگاه علوم پزشكي مازندران                       مجله 

  مواد و روش ها
  نمونه برداري -1

 ،مقطعـي بـوده   -اين مطالعه، يك مطالعه توصيفي
 Bهپاتيـت   جامعه مـورد مطالعـه شـامل بيمـاران مبـتلا بـه      

درمـاني رازي   -مزمن مراجعه كننده بـه مركـز آموزشـي   
در . بـوده اسـت   1386-1388هـاي   شهر در طي سال قائم

 Bمبـتلا بـه هپاتيـت     بيمار 146گيري از  اين مطالعه نمونه
 و HBeAgو  HBV-DNAجهــــت تشــــخيص  مــــزمن

از بيمــاران مــورد . انجــام شـده اســت هــاي كبــدي  آنـزيم 
عمـل آمـده و بلافاصـله سـرم      هخونگيري ب ـ ml 5مطالعه 

گيــري توســط ســانتريفيوژ جــدا و  بيمــاران پــس از نمونــه
هــاي ســرم را تــا زمــان مــورد آزمــايش در دمــاي   هنمونــ

oC80-  هـاي خـام توسـط نـرم افـزار       داده. نگهداري شـد
  و ضــريب همبســتگي پيرســون و آزمــون  SPSSآمــاري 

t-test   ــت ــرار گرف ــل ق ــه و تحلي ــورد تجزي ــات. م  اطلاع
افراد شامل خصوصيات سني، جنسي، وضعيت  بهمربوط 

افـراد  اي،  بيمـاري زمينـه  ميـزان تحصـيلات،   تأهل، شغل، 
سابقه فعاليت جنسي پرخطـر و اعتيـاد   آلوده در خانواده، 

همچنــين اطلاعــات مربــوط بــه تزريقــي و تزريــق خــون 
و  HBsAg، وضـعيت  )ALTو  AST(هاي كبـدي   آنزيم

HBeAg مـان هپاتيـت   ، وجود يا عدم وجود سـابقه درB ،
 ــ ــافتي در صــورت وجــود ســابقه درم ــوع داروي دري ان ن

ازطريــق ) بيــوودين و بيــوودين+ ، اينترفــرون اينترفــرون(
  .پرسشنامه جمع آوري شدها و  پرونده آن

  

  DNAاستخراج  - 2
از نمونـه هـاي سـرم بـا اسـتفاده از        DNAاسـتخراج 

 )Qiagenاز شــركت ( Mini Elute Kitكيــت تجــاري 
هـاي   پروتئاز را بـه تيـوپ   l 25ر اين مرحله د. انجام شد

از نمونـه   l 200 سـپس  ،سانتريفيوژ استريل اضافه كـرده 
 AL Buffer (Lyses Buffer)بيمار و هم حجم آن محلول 

ثانيـه بـا ورتكـس آن را     15و بـه مـدت    شدبه آن اضافه 
به مـدت   oC 65دماي محلول فوق را در. نموديممخلوط 

سپس خيلي كم سانتريفيوژ كرده  ،دقيقه انكوبه كرده 15

به محلول فوق . تا همه محلول در پايين تيوپ جمع گردد
l 250  سـپس بـه    ،اضـافه كـرده   درصد 96 -100اتانول

ثانيه با ورتكس آن را مخلوط و محلول فوق را  15مدت 
محصـول  . كرديمدماي اتاق انكوبه  دقيقه در 15به مدت 

 ،اضـافه كـرده   QIAMP Mini Eluteحاصله را به ستون 
دور در دقيقـه سـانتريفيوژ    8000دقيقه بـا دور   1به مدت 

هــا را بــه  ســتون ،و محلــول پــايين را دور ريختــه يمكــرد
در ايـن مرحلـه ژنـوم    ( داديـم ديگـري انتقـال    يهـا  تيوپ

  عمـل شستشـو را ابتـدا    ). چسـبد  حاصله به فيلتر تيوپ مي
 از محلــول l 500و ســپس  AW1از محلــول  l 500بــا 

AW2  و بعدl 500  كه هـر بـار    درصد 96 -100اتانول
ــا دور  محلــول  ،دور در دقيقــه ســانتريفيوژ كــرده 8000ب

سپس ستون را به ميكروتيوپ ديگـر   ،پايين را دور ريخته
دور در دقيقـه انجـام    8000منتقل و عمل سانتريفيوژ را با 

  بـه مـدت    oC 65 دمـاي  خشك شود و در تا كاملاً يمداد
 هـاي  ستون را به تيوپ. كرديمرب باز انكوبه دقيقه با د 3
يـا آب   AVEاز بـافر   l 50-30و  انتقالليتري  ميلي 5/1

ــا  يممقطــر اســتريل اضــافه كــرد و عمــل ســانتريفيوژ را ب
. داديـم دور در دقيقه به مدت يـك دقيقـه انجـام     14000

باشــد بــا اســتفاده از  مــايع حاصــله كــه حــاوي ژنــوم مــي 
جهـت   -oC 80در دمـاي   ،اسپكتروفتومتر مشخص كرده

  .شدنگهداري  Real Time PCRاستفاده 
  
  : Real Time PCRانجام تست  -3

در هر يك از بيماران  HBV-DNAجهت تشخيص 
 - مزمن مراجعه كننده به مركـز آموزشـي   Bمبتلا به هپاتيت 

از  HBV RGشهر با استفاده از كيـت   درماني رازي قائم
ــروب ا    ــا و پ ــوين ژن و پرايمره ــركت ن ــي و ش ختصاص

در . انجـام شـد    Real Time PCRپروتكل خاص تسـت  
 HBV Mixميكروليتـر   15اين روش به هر تيوپ مقـدار  

 DNAهاي استخراج شده حـاوي   سپس نمونه ،اضافه كرده
ميكروليتر بـه هـر تيـوپ     25همراه آب مقطر استريل تا  هب

مشـخص  هـا و   و سـپس بـا بسـتن درب آن    نموديماضافه 
 Rotorgenes System 6000 تگاه، در داخـل دس ـ كردن
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و سـپس بـا اسـتفاده از    شـوند  از كشور استراليا قـرار داده  
  .انجام شده است Real Time PCRتست  تكل خاصوپر

  

  ها يافته
ــه  146در ايــن مطالعــه از مجمــوع  ــتلا ب بيمــار مب

نفـر   43مـرد و  ) درصـد  5/70(نفـر   103مزمن  B هپاتيت
در گـــروه  ميـــانگين ســـني. زن بودنـــد) درصـــد 4/29(

HBeAg  ــروه  25/31 ± 56/12مثبـــت  HBeAgو در گـ
ــ 79/32 ± 72/12منفــي  ــد كــه در مجمــوع   هب دســت آم

داري از نظر سني بين اين دو گروه مشـاهده   تفاوت معني
  ).=p 48/0(نشد 

  
مثبت و منفـي در نمونـه هـاي     HBeAgميزان شيوع  :1جدول شماره 

 درماني رازي قائم -مزمن مراجعه كننده به مركز آموزشي Bهپاتيت 
  1386-1388هاي  شهر طي سال

  

  جنس
 جمع  زن  مرد  متغير

HBeAg 52  16  36  مثبت 

HBeAg 94  27  67  منفي 

 146  43  103 جمع

  
از بيمـاران  ) درصـد  1/41(نفـر   60اين مطالعه در 

  نفــر  36. هــل بودنــدأمت) درصــد 9/58(نفــر  86مجــرد و 
) درصـد  7/24(نفر  36از بيماران كارمند، ) درصد 7/24(

 8/15(نفـر   23خانـه دار،  ) درصد 9/19(نفر  29دانشجو، 
 9دانـش آمـوز،   ) درصـد  2/8(نفـر   12كشاورز، ) درصد

بيكـار  ) درصـد  7/0(كارگر و يك نفر ) درصد 2/6(نفر 
از بيماران داراي ) درصد 63(نفر  92همچنين . بوده است

) درصــد 4/16(نفــر  24تحصــيلات زيــر ديــپلم و ديــپلم، 
داراي ) درصد 6/11(نفر  17حصيلات كارداني، داراي ت

از بيمـاران  ) درصـد  9/8(نفر  13تحصيلات كارشناسي و 
از نظر طريقـه آلـوده شـدن بـه ويـروس      . اند سواد بوده بي

از طريـق پـري ناتـال    ) درصـد  5/81(نفر  B، 119هپاتيت 
) درصـد  9/86(نفر  127در اين مطالعه . آلوده شده بودند

در اقـوام   Bبـه ويـروس هپاتيـت     حداقل يك فرد آلـوده 
بيمار مورد مطالعـه   146از ميان . اند درجه اول خود داشته

افـزايش يافتـه    ALTداراي آنـزيم  ) درصد 8/67(نفر  99
)40  ( نفر  47و)داراي آنـزيم  ) درصد 2/32ALT  در

  .سطح طبيعي بوده اند
ــانگين  HBeAgدر گــروه  SEx(مثبــت مي  (

ــزيم   ــرمي آنـــ ــطح ســـ    ALTو  AST 9/7 ± 8/73ســـ
ــروه  1/125 ± 5/20 ــانگين   HBeAgو در گـ ــي ميـ منفـ
)SEx  ( ســطح ســرمي آنــزيمAST 3/10 ± 9/72  و

ALT 15 ± 6/99      بـود كـه بـين گـروهHBeAg  مثبــت و
هاي كبـدي تفـاوت معنـي داري مشـاهده      منفي در آنزيم

در مـــورد  p: 316/0و  ASTدر مـــورد  :p 954/0(نشـــد 
ALT.(      در اين مطالعه مشاهده شـد هـيچ همبسـتگي بـين

  وجـــود  ASTو آنـــزيم  HBV-DNAســـطح ســـرمي  
  ولـــي بـــين ســـطح ســـرمي ) r  ،16/0=p= 11/0(نـــدارد 

HBV-DNA  ــزيم ــتگي معنـــي  ALTو آنـ   داري  همبسـ
  ).r ،03/0=p=17/0( ديده شد

  

  بحث
ر مبــتلا بــه بيمــا 146در ايــن بررســي از مجمــوع 

ــزمن B هپاتيـــت ــر  52، مـ ــد 62/35(نفـ ــر ) درصـ از نظـ
HBeAg  از نظـــر ) درصـــد 38/64(نفـــر  94مثبـــت و
HBeAg در اين مطالعه حضور . اند منفي بودهHBeAg  با

، AST(هــيچ يــك از فاكتورهــاي آزمايشــگاهي ديگــر  
ALT و Viral load (داري نداشته است همبستگي معني. 

در  CHBبيمار مبتلا بـه   234ي اي مشابه كه رو در مطالعه
شهرســتان زاهــدان توســط بهــاري و همكــاران صــورت  

 117مثبت و  HBeAgنفر  117بيمار  234گرفت از ميان 
نيــز  مطالعـه در نتيجـه ايـن   . انــد منفـي بـوده   HBeAgنفـر  

داري  همانند پژوهش ما ذكر شده است كه تفاوت معنـي 
نفي مثبت و م HBeAgهاي كبدي در دو گروه  در آنزيم

دهــد  ايــن موضــوع نشــان مــي . )6(مشــاهده نشــده اســت
درصدي از بيماران كه در آزمايشات مـا يـا در مطالعـات    

 4باشـند ممكـن اسـت در فـاز      منفـي مـي   HBeAgديگر 
حضور داشـته باشـند كـه بـا      CHB HBe Negبيماري يا 
HBeAg     رونـده و   منفي همراه بـا بيمـاري فعـال و پـيش
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ايـن بيمــاران  . )16(شـود  متغيـر مشـخص مــي   ALTسـطح  
و مـورد   شناسـايي حتمـاً   دباي ـ خاموش از لحاظ باليني مي

بررسي قرار گيرند تـا از بيمـاران وارد شـده در فـاز غيـر      
دارنـد   مذكورمتفاوت با دسته  آگهي كاملاً فعال كه پيش

  .افتراق داده شوند
اي كه در چين بر روي بيماران مبتلا بـه   در مطالعه

CHB  نفــر  352(انجــام شــدHBeAg  نفــر 170مثبــت و 
HBeAg رابطه ميزان ) منفي بودندALT    و بـار ويروسـي
حتـي   ALTسنجيده شد كه در پايان از  HBeAgخون و 

در افراد با سـنين   به خصوصبرابر نرمال  5/0 -1به ميزان 
سال بـه عنـوان فـاكتوري بـا همبسـتگي بـالا بـا         40بالاي 

ــدي ذكــر شــد  ــاً. )12(درجــه تخريــب كب ــ تقريب ر در اكث
مقالات معتبر در مورد درمان ضـد ويروسـي نيـز هماننـد     

منفي مشاهده  HBeAgدر مورد بيماران (نتيجه مطالعه ما 
به عنوان معيار معتبري جهت شروع درمان  ALT) گرديد

اي  در مطالعـه  )17-19(ضد ويروسي مطرح گرديده اسـت 
مثبـت   HBeAgنفر  63( ديگر كه در برزيل انجام گرفت

را تنها در  HBV-DNA) منفي بودند HBeAgنفر  350و 
به عنوان شروع بيماري بالا معيار مناسبي  ALTبيماران با 

CHB ولــي در مطالعــه ديگــري كــه توســط  . )5(دانســت
Croagh  نفـر   198( در استراليا صورت گرفـتHBeAg 

  گفتـــه شـــده كـــه ) منفـــي HBeAgنفـــر  196مثبـــت و 
HBV-DNA  در بيمارانHBeAg     منفي بـه عنـوان يـك

گـويي آسـيب كبـدي در     امل مستقل قوي جهت پـيش ع
مثبـت   HBeAgاين بيماران بوده اسـت ولـي در بيمـاران    

 HBeAg افـراد بـا  در ايـن مطالعـه   . اين چنين نبوده اسـت 
مثبت تنها عامل پيشگويي كننده فيبروز، سن و تنها عامل 

  .)11(بوده است ALTپيشگويي كننده التهاب، 
تلاف ميـان بـار   كـه اخ ـ  رسد به دليل اين همچنين

توانـد   حقيقي ويروس در كبد و بار ويروس در خون مـي 
توانـد   نمـي  Viral loadدر مراحلـي از بيمـاري رخ دهـد    

از سـوي  . معيار مناسب و مستقيمي از آسيب كبدي باشد
ديگر به دليل فازهايي از بيمـاري كـه در آن امكـان دارد    

HBeAg كــه منفــي شــود يــا ايــن Sero conversion  رخ
فاكتورهـاي ميزبـان و    جهانيا در بعضي مناطق از  و دهد

تغييراتي در ژنـوم ويـروس موجـب بـروز يـا عـدم بـروز        
HBeAg ــردد ــي  ،گ ــر نم ــه نظ ــد  ب ــاكتور  HBeAgرس ف

عـلاوه بـر   . مناسبي جهت پيشگويي آسيب كبـدي باشـد  
مثبـت فـاكتوري جهـت     HBeAgمطالعـه  ايـن  كه در  اين

رخـي  پيشگويي تخريـب نسـج كبـد ذكـر شـد ولـي در ب      
ييـد شـده   أمنفي ت HBeAgدر موارد مطلب مطالعات اين 

در بسياري از مطالعات از جملـه مطالعـه مـا ميـزان     . است
ALT  حتــي در مراحلــي از بيمــاري كــهHBeAg  منفــي

م باليني و يماري مخفي وجود داشته باشد و علاباشد و بي
گـويي رونـد بيمـاري     آزمايشگاهي نتواند كمكي به پيش

نشانگر بسيار مناسبي از سير بيمـاري و هـم   تواند  مي ،كند
  .سير آسيب و شدت درگيري كبد باشدچنين 

شود حتـي   هاي اين مطالعه پيشنهاد مي بر اساس يافته
در سرم بيماران مبتلا بـه   HBeAgدر صورت عدم وجود 

CHB   ــين ســطح ســرمي ــوالي تعي و  ALTآزمايشــات مت
HBV-DNA ) بــه ويــژهو ALT (در ايــن بيمــاران انجــام 

 HBe Neg CHBشود تا جهت بيماران موجود در گروه 
و در صــورت عــدم پيگيــري و  دارنــدكــه بيمــاري فعــال 

بـه اشـتباه در    HBV-DNAو  ALTمشاهده سطوح متغير 
گيرنـد قبـل از    قرار مي Carrierگروه بيماري غير فعال و 

پيشرفت آسـيب كبـدي بـه سـمت سـيروز جبـران نشـده        
  .گردددرمان ضد ويروسي آغاز  سريعاً
  

  سپاسگزاري
اين تحقيق با تصـويب معاونـت محتـرم تحقيقـات و     
فناوري و با همكاري سرپرستار محتـرم بخـش عفـوني و    
مسئول محترم مدارك پزشكي مركـز آموزشـي درمـاني    
رازي قــائم شــهر انجــام شــده اســت كــه بــدين وســيله از 

  مقالــه حاصــل ايــن  .گــردد زحمــات آنــان قــدرداني مــي
   .مريم فرخي مي باشدپزشكي پايان نامه دانشجوي 
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