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  چكيده 
برخي مطالعات احتمال آلودگي شغلي بـا   . از دسته ويروسهاي منتقله از راه خون مي باشد         ) G) HGVويروس هپاتيت   :سابقه و هدف  

ويروس  تماس قبلي فرد با ) G )anti-E2 HGV هپاتيت  ويروسE2 آنتي بادي .اين ويروس در پرسنل بخش دياليز را نشان داده اند
  .پرسنل بخش دياليز مي باشددر  HGV anti-E2بررسي وضعيت هدف از اين مطالعه .   را  نشان مي دهدG هپاتيت

 بـا  HGV anti-E2 پرسنل بخش دياليز ، وجود 27در . اين مطالعه در يك مركز دياليز شهر تهران انجام شده است: مواد و روش ها
 ) CAPD( بيمار پريتونئال دياليزي13و  ) HD( بيمار همودياليزي77 بررسي شد و با فراواني آنتي بادي در ELISAاستفاده از روش 

و آنتي بـادي    ) anti-HBs (B، آنتي بادي هپاتيت      )B) HBsAgدر تمام افراد مورد مطالعه آنتي ژن سطحي هپاتيت          . مقايسه گرديد 
  .نيز اندازه گيري شد ) C) anti-HCVهپاتيت 
 بـه ترتيـب   CAPD و HDميزان آنتي بادي در بيماران %). 0( در هيچيك از پرسنل بخش دياليز يافت نشدHGV anti-E2 :نتايج

  .بود% 33/33و % 0 در پرسنل دياليز به ترتيب anti-HBs و anti-HCVميزان . بود% 0و % 89/3
 در ايـن بررسـي   HGVبنابر اين خطر آلودگي شغلي بـا  . يافت نشدسنل دياليز   در پرHGV anti-E2در مطالعه فوق  :نتيجه گيري

  .حداقل بوده است
   )anti-E2( G ويروس هپاتيت E2آنتي بادي ، دياليز بخش، پرسنل ) G) HGVويروس هپاتيت : واژگان كليدي

  

  مقدمه
اخيرا يك ويروس جديد انساني متعلق بـه خـانواده فـلاوي ويريـده كـه بـا                  

شباهت نشان مي دهد، در بيماران مبتلا بـه  % 30 تقريبا  Cاتيت  ويروس هپ 
و ) 1(Simons). 1،2( مــشخص شــده اســت non-A–non-Eهپاتيــت 
Linnen)2 ( جداگانــه ايــن ويــروس را تحــت عنــاوينGB virus C 

(GBV-C)و  hepatitis G virus (HGV)    گـزارش نمودندكـه بعـدا 
 يـك   HGV ژنـوم    .دمشخص شد كه هر دوي اين ويروسها يكي مي باشـن          

RNA 4/9 تك رشته اي حدودا kb  مي باشد كه يـك open reading 
frame (ORF)      طولاني را كد مي نمايد كـه بـه نوبـه خـود دو پـروتئين 

 را  (NS1-NS5)و چندين پروتئين غير سـاختماني        ) E2 و   E1(پوششي  
  )3،4،5(كد مي كند

حـصولات   به صورت تزريقي از طريـق خـون و م          HGVروش اصلي انتقال    
خوني آلوده مي باشد، گرچه روشهاي ديگر از جمله انتقال ورتيكـال و يـا از    

  ). 6،7،8،9،10(طريق بزاق نيز ذكر شده اند
 مي تواند با عفونتهـاي حـاد يـا          HGVدر برخي مطالعات گزارش شده كه       

 و ايجـاد    HGVبا اين حال ارتبـاط ضـعيفي بـين          ). 11(مزمن همراه باشد  
برخـي مطالعـات احتمـال ارتبـاط        ). 12(ديده اسـت  هپاتيت حاد گزارش گر   

HGV       ولي تاكنون شـواهد     )13،14( با هپاتيت فولمينانت را ذكر كرده اند ،
قانع كننده اي مبني بر نارسـائي بـرق آسـاي كبـد ناشـي از عفونـت حـاد                    

HGV   گرچـه   ). 13( گزارش نشده استHGV          مـي توانـد در انـسانها بـه 
 حـال هپاتيـت مـزمن ناشـي از عفونـت            صورت پايدار باقي بماند، ولي تا به      

HGV15( گزارش نشده است.(  
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  35فصلنامه بيماري هاي عفوني و گرمسيري ، سال يازدهم ، شماره 
HGV anti-E274_________________________________________________________________________  در پرسنل دياليز

  
 ، انتقال خون و محصولات خـوني         از راههاي تزريقي   HGVبه دليل انتقال    

بيماران ). 15(مهمترين عامل خطر آلودگي با اين ويروس گزارش شده است      
تحت دياليز مزمن به دليل انتقال خونهـاي مكـرر و پروسـه هـاي پزشـكي                 

برخـي  ). 16،17(همراه با خونريزي در معرض ابتلا به اين ويروس قرار دارند   
وس را در پرسنل بخش دياليز ذكـر        مطالعات خطر آلودگي شغلي با اين وير      

تا به حال اطلاعات انـدكي در مـورد ميـزان تمـاس پرسـنل               ). 18(كرده اند 
دياليز با اين ويروس و نقش آن در عفونتهاي بيمارستاني در دسـترس مـي               

  ).18(باشد
 را نشان ميدهد، اثبات وجود ويرمـي        HGVتنها روشي كه عفونت فعلي با       

روشـي كـه بـر مبنـاي        .  مي باشـد   RT-PCR در بيمار با استفاده از روش     
ويـروس   ) E2 ) anti-E2جستجوي آنتي بادي بر عليه پروتئين پوشـشي         

HGV       19،20( مي باشد، اخيرا استفاده شده اسـت .(anti-E2     بـه عنـوان 
نشانه اي از پاكسازي ويروس در نظر گرفته مـي شـود و آلـودگي قبلـي بـا                   

  ).21( را نشان مي دهدHGVويروس 
پرسـنل بخـش   در  HGV anti-E2بررسي وضـعيت  ن مطالعه هدف از اي

به عـلاوه در ايـن مطالعـه        . دياليز و مقايسه آن با بيماران دياليزي مي باشد        
 HCV و HBV با سـن، جـنس و عفونـت همزمـان بـا      anti-E2 ارتباط 

در HGV-RNA  وanti-E2همچنين وجود همزمان . بررسي شده است 
  .فته استافراد، نيز مورد مطالعه قرار گر

 
  مواد و روشها

 پرسـنل   27. اين مطالعه در يك مركز دياليز شهر تهران انجـام شـده اسـت             
ــاليز ،   ــش دي ــاليزي 77بخ ــار همودي ــال  13و  ) HD(بيم ــار پريتونئ  بيم

اطلاعات از طريق  پرسشنامه     .در اين مطالعه وارد شدند     ) CAPD(دياليزي
 ترانـسفوزيونهاي   اي شامل سن، جنس و در مورد بيمـاران ديـاليزي تعـداد            

  .قبلي خون و مدت زمان دياليز ثبت گرديد
پلاسـما در   نمونه هاي   . خون گرفته شد و پلاسما جدا گرديد       از تمام بيماران  

در تمام افـراد    . ند تا زمان آزمايش نگهداري شد      سانتيگراد  درجه -80دماي  
HBsAg،  anti-HBs،anti-HCVو HGV anti-E2روش بـــا  

Enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA)  بررســي
 anti-HBs) Hepanosticka وHBsAg بـراي كيتهاي مصرفي . شدند

Biomerieux, Netherlands(  ، anti-HCV) Biorad, Italy (
) HGV anti-E2) ClinPro International Co. LLC, USAو

 Recombinant ،تـست HCV  تاييـد تـست آنتـي بـادي     جهـت .بودند
immunoblot assay  (RIBA Innogenetics, Ghent, 

Belgium) سپس در نمونه هاي     .انجام شدanti-E2   جهت تعيـين    مثبت 
ــضور   HGV-RNA ، reverse transcriptase polymeraseح

chain reaction (RT-PCR)  گرفتانجام.  
  : در نمونه هاHGV-RNA براي تشخيص RT-PCRمراحل انجام 

 از كيت استخراج با استفاده :HGVي ژنومي RNA استخراج )الف
RNAويروسي   

 “NucleoSpin® RNA virus (Machery-Nagel GmbH, 
Germany, Cat #: 740 956.250)” و بر اساس پروسه كيت 

RNA ي موجود در سرمهايAnti HGV IgG antibody مثبت و 
نمونه كنترل مثبت كه از آزمايشگاه دكتر كيوان گرفته شده بود استخراج 

  .گرديد

 Randomبا استفاده از  :RT ( Reveres Transcription)) ب
Hexamer primer   

   به ازاي هر نمونهRT براي Master Mixفرمولاسيون 
6μl  5X RT Buffer  
2 μl  Random Hexamer primer ( 100 μm)  

2.5 μl  dNTP mix ( 10mm)  
1 μl  RT MMULV 200U/ μl  

0.5 μl Rnase Inhibitor 10mg/ml  
17.5 μl  extracted RNA  

30 μl Total volume  
  
  .ي استخراج شده آب مقطر استفاده شدRNAبراي كنترل منفي بجاي * 

 درجه قرار داده شدند تا 37نمونه ها به مدت يكساعت در دماي 
 . در مورد آنها انجام شود Transcription Reverseعمل
  :PCR) ج

 روي Nested PCR فرآيند HGVبا استفاده از پرايمرهاي اختصاصي 
  . نمونه ها و كنترل مثبت انجام گرفت

  :سكانس پرايمرها
G58 (outer; forward), 5΄- CAG GGT TGG TAG GTC 
GTA AAT CC- 3΄ 
G75 (outer; reverse), 5΄- CCT ATT GGT CAA GAG 
AGA CAT- 3΄ 

 
G134 (inner; forward), 5΄- GGT CAY CYT GGT AGC 
CAC TAT AGG - 3΄ 
G131 (inner; reverse), 5΄- AAG AGA GAC ATT GWA 
GGG CGA CGT -3΄ 

  . جفت باز را تكثير مي دهند208پرايمرهاي داخلي قطعه اي بطول 
 با پرايمرهاي بيروني به PCR براي دور اول Master Mixفرمولاسيون 
  ازاي هر نمونه

  
5μl  10X PCR Buffer  

1.5 μl  Mg cl2 ( 50mm)  
2 μl  dNTP mix ( 10mm)  
2 μl  G58 primer ( 10mm)  
2 μl  G75 primer ( 10mm)  

0.5 μl  Taq DNA pol.   (100 U)  
10 μl cDNA template 
27 μl D.D. Water  
50 μl Total volume  

  
 با پرايمرهاي داخلي به PCR براي دور دوم Master Mixفرمولاسيون 
  ازاي هر نمونه

  
5μl  10X PCR Buffer  

1.5 μl  Mg cl2 ( 50mm)  
2 μl  dNTP mix ( 10mm)  
2 μl  G131 primer ( 10mm)  
2 μl  G134 primer ( 10mm)  

0.5 μl  Taq DNA pol.   (100 U)  
5 μl product of first round of PCR 

32 μl D.D. Water  
50 μl Total volume  
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75_____________________________________________________________________________  فر و همكاران علي اسلامي

  
   : PCRرژيم حرارتي براي دور اول  

  

  min.  94° 2  يك سيكل
  sec.  94° 45   سيكل 29

45 sec.  55°    
45 sec.  72°  

  min.  72° 4  يك سيكل
  

   : PCRرژيم حرارتي براي دور دوم  
  

  min.  94° 2  يك سيكل
45 sec.  94°  
45 sec.  55°  

   سيكل 39

45 sec.  72°  
  min.  72° 4  يك سيكل

 
   )22،23 (الكتروفورز گرديد% 2 در ژل آگارز  PCRمحصول 

  

  آناليز آماري
-chi و t و آزمونهاي اماري SPSS 11.5يافته ها با استفاده از نرم افزار 

square) و تحليل شد و مرز معني داري تجزيه) يا تست دقيق فيشر 
  داده ها به صورت. قرار داده شدP<0.05اختلافات روي 

means ± standard deviations و در صورت لزوم عدد مطلق يا در 
  .صد گزارش شدند

  
  يافته ها

ــاليز، 27در ايــن مطالعــه   بيمــار 13 و HD بيمــار 77 پرســنل بخــش دي
CAPDمورد بررسي قرار گرفتند .  

 8/38 ±1/10سن متوسط آنهـا       . مرد بودند % 37ل دياليز زن و     پرسن% 63
  .آنها سابقه انتقال خون داشتند%) 7(2. سال بود

 بـا   CAPD بيمـار    13 سال و    1/52± 7/16 با سن متوسط     HD بيمار   77
 و  HDبيماران  % 64.  سال نيز وارد مطالعه شدند     1/52±3/19سن متوسط   

ان ديـاليز در ايـن بيمـاران بـه          مدت زم .  مرد بودند    CAPDبيماران  % 69
 1 و بين    HDدر بيماران   ) 6/55±6/57متوسط  (  ماه   218 تا   1ترتيب بين   

 HDبيماران  % 81.  بود CAPDدر بيماران   )4/9±6/7متوسط  (  ماه   24تا  
 بـار   9/4 +5/3متوسط  ( سابقه انتقال خون داشتند    CAPDبيماران  % 15و  

  ).CAPD  بار در بيماران31/0±85/0 و HDدر بيماران 
 anti-E2 ــشد ــت ن ــاليز ياف ،  anti-HCV . در هيچيــك از پرســنل دي
HBsAg   و anti-HBs      پرسـنل مثبـت    % 33/33و  % 0،  %0 به ترتيـب در

-HGV anti در پرسنل دياليز بـيش از ميـزان   anti-HBsميزان . بودند
E2در آنها بود .  

anti-E2 ــاران %) 89/3 ( 3/77 در ــود HDبيم ــت ب ــط  .  مثب ــن متوس س
-anti سال و سن متوسط بيمـاران        3/53±26 /5 مثبت   anti-E2ن  بيمارا
E2 اختلاف از لحاظ آماري معني دار نبود(  سال بود1/49±16 /4 منفي.( 

anti-HCV  ،HBsAg و anti-HBs ــه ترتيــب در و % 49/6، %49/6 ب
 anti-E2 درهـر دو گـروه  بيمـاران    .   مثبت بودندHDبيماران % 14/57

 اخـتلاف معنـي     HBV و   HCVعفونت همزمان بـا     مثبت و منفي از نظر        
بيمـاران  % 48/86 مثبت و    anti-E2بيماران  % 66/66. داري  وجود نداشت   

anti-E2     اختلاف از لحاظ آمـاري معنـي       ( منفي سابقه انتقال خون داشتند
 68±64 مثبـت    anti-E2مدت زمان متوسط ديـاليز در بيمـاران         ).دار نبود 

اخـتلاف از لحـاظ     (  ماه بود  2/48±55 /5 منفي   anti-E2ماه و در بيماران     
-HGV مثبـت ،     anti-E2در هيچيك از بيمـاران      ). آماري معني دار نبود   

RNAيافت نشد .  
Anti-E2   در هيچيـك از بيمـارانCAPD  يافـت نـشد  . anti-HCV  ،
HBsAg و anti-HBsنيز در هيچيك ازاين بيماران مثبت نبودند  .  

  
  بحث

هاي مكرر به انتقـال خـون و اخـتلال ايمنـي             بيماران دياليزي به دليل نياز    
موجود در بدن ، در خطر آلودگي بـه ويروسـهاي منتقلـه از راه خـون مـي                   

 به دليل عفونتهائي كه در جريان دياليز        HDبه ويژه در بيماران     ).24(باشند
بيمـاران تحـت ديـاليز      ). 25(منتقل مي گردند، خطر بيـشتري وجـود دارد        

 مكـرر و پروسـه هـاي پزشـكي همـراه بـا              مزمن به دليـل انتقـال خونهـاي       
به نظر مـي    ).16،17( قرار دارند  HGVخونريزي در معرض ابتلا به ويروس       

ــون       ــه از راه خ ــت منتقل ــب هپاتي ــروس موج ــن وي ــا اي ــودگي ب ــد آل رس
 را در پرسنل    HGVبرخي مطالعات خطر آلودگي شغلي ويروس     ).26(گردد

   ).18(بخش دياليز ذكر كرده اند
 در بيماران دياليزي اطلاعـات متناقـضي در         HGV-RNAدر مورد شيوع    

 در  HGVدسترس مي باشد كه ممكن است بدليل ميزان متفـاوت شـيوع             
جمعيتهاي مختلف، حجم افراد مورد مطالعه، روشهاي مورد اسـتفاده بـراي            

به نظـر   ). 27( و مشخصات دموگرافيك و باليني بيماران باشد       HGVيافتن  
 انتقال خون و پيوند كليه از عوامـل خطـر           ميرسد مدت زمان دياليز، نياز به     

در مطالعات مختلف ميزان    ). 27( باشند HD در بيماران    HGVآلودگي به   
، 14،16( گـزارش شـده اسـت      %57 تـا    3بين   HDاين آلودگي در بيماران     

 از نظــر HDدر يــك گــزارش مقــدماتي از ايــران ســرم بيمــاران ). 28-31
HGV   ه دليـل تعـدادكم بيمـاران       از سوي ديگر ب   ).32( منفي گزارش شدند

CAPD  ــورد شــيوع ــات كمــي در م ــاران در HGV ، اطلاع ــن بيم  در اي
ــترس اســت ــيوع  ). 33(دس ــف ش ــات مختل  را در HGV-RNAدر مطالع

تـا بـه    ). 33،34(گزارش كـرده انـد    % 3/23تا  % 7/12 بين   CAPDبيماران  
 در پرسنل دياليز در دسترس     HGVامروز اطلاعات كمي از شيوع تماس با        

و در مطالعـه  %  6/6ايـن مقـدار را    ) 35(در مطالعـه اي در مـصر      ). 18(است
  .ذكر كرده اند% 10) 18(ديگري در آلمان

Anti-E2        غالبا بعد از ناپديد شـدن HGV-RNA         از سـرم ، ايجـاد مـي 
 همراه با پاك شدن ويـروس مـي        HGVشود و نشاندهنده آلودگي قبلي با       

در % 9/10 از   anti-E2يتي  در كشورهاي اروپـائي سـروپوزيتيو     ). 36(باشد  
در آفريقاي جنوبي اين مقدار     . در اطريش متفاوت مي باشد    % 3/15آلمان تا   

در كـشورهاي آسـيائي از      . گـزارش شـده اسـت     % 5/19و در برزيل    % 3/20
نتر يايـن مقـدار پـاي     %) 7/2(و فيليپـين  %) 3/6(، مالزي   %)9/3( جمله بوتان 
  ). 37(بوده است
ــيوع  ــاران anti-E2ش ــين HD در بيم ــن% 7 ب ــا ) 38(در ژاپ در % 29ت

 بـين   CAPDاين ميزان در مـورد بيمـاران        . متفاوت بوده است  ) 39(آلمان
تنها يك گزارش مقدماتي از     . گزارش شده است  ) 33،34%( 5/10تا  ) 40(0

 در پرسنل دياليز در دسـترس اسـت         anti-E2آلمان در مورد مثبت بودن      
 در  anti-E2در مطالعـه مـا      ).18(گزارش كرده است  % 14كه اين ميزان را     

 مثبـت نبـود و ميـزان آن در          CAPDهيچيك از پرسنل دياليز و بيماران         
  .بود% HD 89/3بيماران 
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اين يافته ها نشاندهنده اين مطلب هستند كه ميزان تماس پرسـنل ديـاليز              

 و  Shibuyaنتـايج مـا بـا نتـايج مطالعـه           .  حداقل مـي باشـد     HGVما با   
 را در پرسـنل     HGVكه ريسك كمي از آلودگي شغلي بـا         ) 41(همكارانش

   مطالعـه  دياليز گزارش كرده اند، مطابقت مي كند ولـي در عـين حـال بـا    
Gartner  كه ريسك آلودگي بالايي با اين ويـروس را در          ) 18( و همكارانش

ميـزان انـدك    . كارمندان بخش دياليز گزارش كرده اند ، متفاوت مي باشـد          
anti-E2               ن بـا   آ انتي بادي در موارد گزارش شده از ايران با ميـزان پـايين

زان مثبـت   بـه طوريكـه مي ـ    ). 37(ساير كشورهاي آسيائي مطابقت مي كند     
  .  حتي در بيماران دياليزي ما نيز پايين مي باشدanti-E2بودن 

 HGV-RNA بـا از بـين رفـتن         anti-E2در اغلب مطالعات مثبت شدن      
بيمـاران همزمـان   % 3در مطالعه اي در آلمـان       ).42،43،44(همراه مي باشد  

% 6/0ايـن همزمـاني در   ). 45( بـوده انـد  HGV-RNA وanti-E2 داراي
ــا ــراد در ت ــا ماننــد اغلــب  ). 46(يوان گــزارش شــده اســتاف ــه م در مطالع

 HGV-RNA مثبت ،anti-E2در هيچيك از افراد   ) 42،43،44(مطالعات
و اين يافته تاييد كننده اين مطلب است كه ايجاد آنتي بادي بـا              . يافت نشد 

  . از سرم همراه مي باشدHGV-RNAپاك شدن 
 ).31،47( انـد  را گـزارش كـرده  HCV و HGVبرخي مطالعات همراهي 

Tanaka  و همكارانش ميزان عفونـت همزمـان  HGV و HCV 11 را )% 
48 ( ، Martinot21  و همكــارانش )% و ) 49Fabrizi و همكــارانش 

از سـوي ديگـر برخـي مطالعـات هيچگونـه           . گزارش كرده انـد   % 82 تا )50(
دربيمــاران )51( را نــشان ندادنــدHCV و HGV عفونــت همزمــان بــين

CAPD اي بــين مثبــت بــودن    هــيچ رابطــه anti-E2 و ماركرهــاي 
HCV  برخي مطالعات همراهـي     ). 34(گزارش نشده استHGV   و HBV 

ولي برخي ديگر چنـين ارتبـاطي را ذكـر نكـرده            ) 52،31(را گزارش كردند  
 در بيمـاران    anti-E2در مطالعه ما ارتباط معني داري بين وجود         ). 34(اند

 امر ميتواند نـشاندهنده وجـود       اين.  يافت نشد  C و   Bو ماركرهاي هپاتيت    
  . باشدHCV و HBV متفاوت از HGVراه هاي انتقال خاصي براي 

 مثبـت و    anti-E2در اغلب مطالعات تفاوت قابل ملاحظـه اي بـين افـراد             
بدين لحاظ مطالعه ما    ). 18،35(منفي از نظر سن و جنس گزارش نكرده اند        

  .با ساير كشورها تطبيق مي نمايد
يافـت   در پرسـنل ديـاليز   HGV anti-E2اين مطالعـه  دربه طور خلاصه 

 در اين بررسـي حـداقل بـوده         HGVبنابر اين خطر آلودگي شغلي با       . نشد
  . است

  
  تشكر و قدرداني

نويسندگان اين مقاله از انـستيتوپاستور ايـران بـراي حمايـت مـالي از ايـن                
  .تحقيق تشكر مي نمايند
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