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 فصلنامه بيماري هاي عفوني و گرمسيري وابسته به انجمن متخصصين بيماري هاي عفوني و گرمسيري
 41ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ 1386تابستان،  46 تا 41 ، صفحات 37 ، شماره دوازدهمسال 

  
 

Gزان تماس با ويروس هپاتيت تعيين فراواني مي  در اهداكنندگان خون
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 چكيده 
در ژاپن تا   % 5/2در جهان از نظر جغرافيايي متفاوت و در اهداكنندگان خون بين            ) (G HGVفراواني ويروس هپاتيت     :سابقه و هدف  

 مـي باشـد و عفونـت        HGV يك نشانگر مفيد براي تشخيص بهبودي از عفونـت           E2انتي بادي   . در لهستان گزارش شده است    % 2/24
 . در اهداكنندگان خون مي باشدHGVهدف از اين مطالعه تعيين فراواني ميزان تماس با . را نشان مي دهدHGV گذشته با
در انهـا  )  ويـروس E2پـروتئين  انتي بادي بـر عليـه   (E2  اهداكننده خون جمع اوري گرديد و انتي بادي 478نمونه خون  :روش كار
 .  بررسي گرديدHGV RNA از جهت وجود RT PCRتوسط روش E2 نمونه هاي مثبت ازنظر انتي بادي . بررسي شد

 بـا   HGVعفونـت همزمـان     .  مثبـت بودنـد    E2انتي بادي   %) 1( نفر انها    5 . اهداكننده خون در اين مطالعه وارد شدند       478 :يافته ها 
 ويروس از هيچ يـك   RNA.  مشاهده نشدHCV با ويروس HGVاما عفونت همزمان . ا مشاهده گرديدانه% 3/33 در HBVويروس 

 . را در نمونه هاي خود نيافتيمHGVما همزماني ويرمي و انتي بادي .  مثبت جدا نشدanti-E2 نمونه5
ي رسد غربـالگري اهداكننـدگان خـون از          در  اهداكنندگان خون به نظر نم       Gبا توجه به فراواني پايين ويروس هپاتيت         :نتيجه گيري  

 در نمونه هاي ما يافت نشدكه نشان مي دهد اگرچه راه پارنترال موثرترين HCV با HGVعفونت همزمان .  ضروري باشدHGVبابت 
  نقش داشته  HGV مي باشد ديگر روش ها از جمله تماس جنسي و داخل خانواده نيز ممكن است در انتقال                   HGVراه انتقال ويروس    

 .باشد
  B، اهداكننده خون، عفونت همزمان با ويروس هپاتيت HGVويروس : واژگان كليدي 

 
 

 مقدمه
 اسـت كـه متعلـق بـه     single stranded RNA يـك  HGVويـروس  

اطلاعات اپيدميولوژيك نشان مي دهد كه      . خانواده فلاوي ويروس مي باشد    
در الـوده بـه     راه جنسي، و از مـا     ،  ويروس از طريق خون يا محصولات خوني      

ويروس انتشـار جهـاني داشـته و شـيوع ان در          ). 1(كودك منتقل مي گردد   
% 2/18تـا   ) 2(در بريتانيـا    % 1اهداكننگان خون بخش هاي مختلف دنيا از        

 بـه نظـر مـي رسـد بـدون          HGVعفونت   ).3(در جنوب افريقا متغير است    
ن چندين مطالعه نشا  . علامت باشد واهميت باليني ان هنوز مشخص نيست       

 مشـاهده   داده كه بيماري جدي كبـدي در بيمـاران داراي ويرمـي             

و ) 5 و 4 (گرچه احتمال نقـش ان در هپاتيـت بـرق آسـا           ). 2(نگرديده است 
 ). 6(انمي اپلاستيك گزارش شده است 

در غياب روش هاي سرولوژيك قابل قبول براي تشخيص عفونت           

HGV

HGV  ، 
در دسـترس   تنهـا روش  RNART PCR ويـروس بـا روش   جدا كردن 

روش الايزا  ). 7( مي باشد  ongoingHGV) (براي تشخيص عفونت فعلي     
 ويروس توسعه   E2envelope،براي تشخيص انتي بادي بر عليه پروتئين        

). 8(يافتـــــــــــــــــــــــــــــــه اســـــــــــــــــــــــــــــــت
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 37، شماره دوازدهم فصلنامه بيماري هاي عفوني و گرمسيري ، سال 
Gهپاتيت   در اهدا كنندگان خون

42ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
 

)ب  از سـرم  E2HGV RNAحضور انتي بادي  سرم معمـولا بـا پاكسـازي    
انتـي بـادي   ). 7،9،10(بيماران الوده با ويروس همـراه مـي باشـد    

با استفاده از  :  
E2  يـك 

 بوده و سالها بعـد از       HGVونت  مفيد براي تشخيص بهبودي از عف     نشانگر  
 خيلـي   E2حضور همزمان ويرمي و انتي بـادي        . محو ويرمي باقي مي ماند    

اهداكننـدگان خـون و بـيش از    % 5  در بـيش از   anti-E2 ). 9(نادر است
ديـده  ) IDU(اشخاص با رفتارهاي پرخطر مانند تزريـق مـواد مخـدر          % 68

مـي  % 3-14وع ان   اهداكننـدگان خـون شـي      اروپـا ميـان      در). 9(شده است 
 داراي عوامل خطر پارنترال مشترك با ساير ويروس هاي          HGV).11(باشد

در اهداكننـدگان   HCV  و HGVميزان عفونت همزمـان  . هپاتيت است
). 12(مي باشد % HBV 32و با ،  بسته به عوامل خطر   ،  % 4/3-%4/24خون  

 با ديگر ويروس هاي هپاتيت ممكـن اسـت سـبب            HGVعفونت همزمان   
هرچند مطالعات متعـدد نشـان      . شود  كبدي  زمينه اي    ت در بيماري  تغييرا

 به نظر نمي رسد سير هپاتيت ويـرال زمينـه اي را تغييـر               HGVداده كه   
 ).      9،10،13،14(دهد 

 در اهداكنندگان خون اقدام نمي HGVامروزه هيچ كشوري به غربالگري 
 را بر روي HGV مطالعات بيشتري لازم است تا اثر عفونتبا اينحال . كند

هدف از . شخص سازدمكبدي  زمينه اي ويروسي سلامت بشر و بيماري
در ) عفونت گذشته(HGV مطالعه حاضر تعيين فراواني ميزان تماس با

اهداكنندگان خون ، تعيين عوامل همراه با ان و عفونت همزمان با ساير 
 .مي باشد ويروس هاي هپاتيت 

 
 روش كار
 بر روي اهداكننـدگان خـون       1384 در سال    طعي مق - توصيفي   اين مطالعه 

 زن جمـع    13 مـردو    465 نمونـه خـون از       478. در شهر تبريز انجام گرفت    
اطلاعـات از    . درجـه ذخيـره شـد      80اوري گرديد و پلاسماي انها در منفي        

 ثبـت    محل زندگي شهر و روستا     طريق  پرسشنامه اي شامل سن، جنس و       
 .ن روستا بودند نفر ساك23 نفر در شهر و 455 .گرديد

 HGV anti-E2 وHBsAg،  anti-HBs،anti-HCV در تمام افراد 
 Enzyme-linked   immunosorbent assay (ELISA) بـا روش 
ــ ــديبررسـ ــراي  .  شـ ــرفي بـ ــاي مصـ  anti-HBs وHBsAg كيتهـ

)Hepanosticka Biomerieux, Netherlands(  ، anti-HCV 
)Biorad, Italy (وHGV anti-E2) ClinPro International 

Co. LLC, USA (جهت تاييد تسـت آنتـي بـادي    . بودHCV تسـت، 
Recombinant immunoblot assay  (RIBA Innogenetics, 

Ghent, Belgium)سـپس در نمونـه هـاي    .انجام شدanti-E2  مثبـت 
ــور   ــين  حض ــت تعي  HGV-RNA ، reverse transcriptaseجه

polymerase chain reaction (RT-PCR)   زيـر انجـام    بـه شـرح
 : گرفت
با استفاده از كيت استخراج : HGV ژنومي RNA استخراج )الف

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

Anti HGV IgG antibody موجود در سرمهاي RNAپروسه كيت 

RT ( Reveres Transcription)Random 
Hexamer primer فرمولاسيون  براي Master MixRT به ازاي هر 

نمونه
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 

 استخراج شده آب مقطر استفاده RNAبراي كنترل منفي بجاي * 
 .شد

 درجه قرار داده شدند تا 37نمونه ها به مدت يكساعت در دماي 
. در مورد آنها انجام شودعمل  TranscriptionReverse 

 
اه دكتر كيوان گرفته شده بود مثبت و نمونه كنترل مثبت كه از آزمايشگ

 .استخراج گرديد

 HGVNested فرآيند با استفاده از پرايمرهاي اختصاصي : PCR) ج
PCRبا استفاده از سكانس پرايمرهاي زير  روي نمونه ها و كنترل مثبت 

 : انجام گرفت
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 Master MixPCRفرمولاسيون  براي دور اول 
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 

 
 داخلي به  با پرايمرهايMaster MixPCRفرمولاسيون  براي دور دوم 

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  
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50 μl Total volume  

 37، شماره دوازدهم ه بيماري هاي عفوني و گرمسيري ، سال فصلنام
آميتيس رمضاني و همكاران 

43ــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــــ
 

PCRرژيم حرارتي براي دور اول   : 

 min. 94° 2يك سيكل
45 sec. 94° 
45 sec. 55° 29سيكل 
45 sec. 72° 

 min. 72° 4يك سيكل
 

 : PCRرژيم حرارتي براي دور دوم  
 min. 94° 2يك سيكل

45 sec. 94° 
45 sec. 55° 

 سيكل39

45 sec. 72° 
 min. 72° 4يك سيكل

 
 ) 15،16(الكتروفورز گرديد% 2 در ژل آگارز  PCRمحصول 

-chi و t و آزمونهاي اماري SPSS 11.5ه ها با استفاده از نرم افزار يافت
square) تجزيه و تحليل شد و مرز معني داري ) يا تست دقيق فيشر

  .قرار داده شد P >05/0اختلافات روي 
 

 يافته ها
انتي بادي  %) 1( نفر انها    5.  اهداكننده خون در اين مطالعه وارد شدند       478
E2ســط ســن اهداكننــدگان خــون  متو . مثبــت بودنــدanti-E2 مثبــت 

متوسـط  .  سال بود  6/33 ±9/9 منفي   anti-E2سال و درگروه    3/7±6/33
 IU/L3/5 در گروه انتـي بـادي مثبـت و منفـي بـه ترتيـب                 ASTميزان  

ــرايIU/L 2/8±9/20 و ±2/18   و IU/L ALT 1/5 ± 21    و ب
IU/L 9/12 ±5/24  بادي مثبـت  اختلاف معني داري بين گروه انتي     . بود 

افـراد انتـي    . مشـاهده نگرديـد  ALT وAST و منفي از نظر سن و سطح
 نفـر از اهداكننـدگان      9.بادي مثبت افزايش انزيم هاي كبدي نشان ندادنـد        

-anti  نمونـه 5از . بودنـد  مثبـت  HBsAg نفـر  3 و anti-HCVخـون  
E2 مورد بـراي   1مثبت، تنها  HBsAg      نيـز مثبـت بـود و همـه مـوارد 

anti-HCV  ارتبـاط معنـي داري بـين حضـور ماركرهـاي       . منفي بودنـد
عفونت همزمـان   ). P >031/0( وجود داشت  E2 و انتي بادي     Bهپاتيت  
HGV    با ويروس HBV   بيماران مشاهده گرديـد امـا عفونـت        % 3/33 در

-anti  اهداكننده5همه .  مشاهده نشدHCV با ويروس HGVهمزمان 
E2    اختلاف .  از روستا گزارش نگرديدمثبت ساكن شهر بودندو نمونه مثبتي

معني داري بين نمونه هاي انتي بادي مثبت و منفـي در ارتبـاط بـا محـل                  
 نمونه مثبت از نظر وجود 5 ويروس از هيچ يك  RNA. زندگي يافت نشد

 را در HGVما همزمـاني ويرمـي و انتـي بـادي          .  جدا نشد  E2انتي بادي   
 .نمونه هاي خود نيافتيم

 
 بحث

را در اهداكننـدگان خـون      %) anti-E2) 1طالعه فراواني پايين    ما در اين م   
-antiدر كشورهاي اروپايي ، ميـزان سـرولوژي مثبـت            .تبريز نشان داديم  

E2  ــون از ــدگان خ ــوده و  % 9/10-%2/24در اهداكنن ــر ب در % 9/10متغي
ــان ــا% 6/12،)17(الم ــريش % 3/15،)18(ايتالي ــپانيا % 16،)17(ات و )19(اس

ميـزان بـالاتر انتـي بـادي در         . گـزارش شـده اسـت     )20(در لهستان % 2/24

در  .گـزارش شـده اسـت     ) 17%(5/19و برزيـل  ) 17%(3/20افريقاي جنوبي   
و )17% (7/2،فيليــــين)21%(5/2كشــــورهاي اســــيايي ماننــــد ژاپــــن 

 .شيوع انتي بادي فوق كمتر مي باشد) 17%(3/6مالزي
ننـد  در گـروه هـاي پرخطـر ما       %) E2)73%-52ميزان بـالاتر انتـي بـادي        

سـابقه تزريـق خـون،  هموديـاليزي هـا،            معتادين به مواد مخـدر تزريقـي،      
اغلـب  ). 19(گزارش شده است   Cهموفيلي ها و بيماران مبتلا به هپاتيت 

 منفي هستند كه نشان مي E2HGV RNA مثبت ، بيماران انتي بادي 
 ). 19( ماركر ويروس وجود دارد2دهد ارتباط معكوسي بين اين 

ــوده و % 1-%2/18 از HGV RNAشــيوع  ــر ب ــاي %2/18متغي در افريق
) 23( ويتنـــــــــــام٪4/7،)22( برزيـــــــــــل٪9،)3(جنـــــــــــوبي

 امـادر  .گزارش شده اسـت   )2( بريتانيا ٪1و) 25(امريكا٪5/1،)24(اسپانيا3٪
 از HGVRNA  احمد كالكان بر روي اهداكنندگان خـون تركيـه   مطالعه

رال ميزان شيوع     درافراد داراي ريسك فاكتورهاي پارنت    ). 26(خون جدا نشد  
ــوده و بــه  در % 16-%33در همــوفيلي هــا و % 18بــالاتر ب  HGVRNA

  را IDUs  HGV فوق طيف وسيعي از فراوانـي تمطالعا). 27( مي رسد
 .در مناطق جغرافيايي مختلف نشان ميدهد

و فاكتورهـاي خطـر   بـوده   اغلب با يكديگر همراه HGVHCVعفونت   و   
% HGV HCV 4/3 و ن دو ويـروس ميزان عفونت همزمـا .مشتركي دارند

 3در مطالعه مـا از   ).12(مي باشد% HGVB  32 با هپاتيت و % 4/24تا 
 مثبت  HBsAgE2 مثبت تنها يك نفر از نظر انتي بادي          اهداكننده خون 

را نشان مي دهد هرچند ما عفونت همزمان        % 3/33بود كه عفونت همزمان     
اين يافته ها با گزارشات .  نداشتيمبا  HCV Praharaj تطبيق مي كنـد . 

نشان داد كـه قابـل   % 4/29 را HGV HBV  با او ميزان عفونت همزمان
 در Praharajامـا مطالعـه مـا بـا        . مي باشـد  %) 3/33( قياس با  مطالعه ما    

در برابـر   % 3/33( تطبيق نمي كند   HGVHCV با   زمينه عفونت همزمان    
HGV  بـا  زمانپاندا در مطالعه خود عفونت هم).9)(صفردر صد مطالعه ما

HCVHBV و  ).28( را نشان نداد
 HGVHCV  درصدي ازعفونت همزمان50بعضي مطالعات ميزان تا  بـا  

).24( را در اهداكنندگان خـون نشـان داده انـد   و  HBVAl-knawy  از 
گـزارش كـرده   %31 را HGVHCV  بـا عربستان سعودي عفونت همزمان

و ) 31(،ايتاليـا   )30(كه بـيش از ميـزان گـزارش شـده از ژاپـن              )29(است  
اين يافته ها با ديگر گزارشات جمع اوري شـده          . مي باشد ) 32(جنوب چين 

و نشـان دهنـده راه      )13،27( مثبت تطبيق مي كند    HCVبر روي بيماران    
 . مشترك انتقال و فاكتورهاي خطر براي اين دو عامل است

 بـا بعضـي از   HGVHCV يافته مطالعه ما در زمينه عفونت همزمـان  بـا 
 HGVHCV ويك توجيه ان شيوع پـايين عفونـت     . ات مغاير است  مطالع

 ممكن است راه انتقال مستقلي داشته و        HGVدر مطالعه ما است و اينكه       
راه هاي ديگري براي انتقال ويروس علاوه بر راه پارنترال مانند راه جنسـي،              

 ديده مـي  HBVورتيكال، يا حتي تماس نزديك مانند انچه كه در عفونت          
 .داشته باشدشود نقش 

مطالعات محدودي بر روي نقش  عفونـت همزمـان بـر روي سـير بيمـاري                 
 داراي  HGVبعضي دانشـمندان معتقدنـد كـه عفونـت           .كبدي وجود دارد  

 زمينه اي و بافت شناسـي كبـد         Cاثرات قابل ملاحظه اي بر روي هپاتيت        
 مطالعات ديگري نشـان داده كـه عفونـت همزمـان    ). 21،33،34(مي باشد
HGV  تاثيري بر روي تكثيـر  ويـروس و اسـيب كبـدي    HCVRNA  با
 ). 9،14،35(ندارد
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زمينـه اي يـا تغييـر سـير ان متعاقـب عفونـت         را در مبتلايان بـه هپاتيـت        HGVبعضي مطالعات شيوع بالايي از عفونت       
 اين حال شواهدي مبني بـر تشـديد عفونـت    اب). 36،37(يافته اندمزمن 

هپاتيت 
 B

B HGV  وجـود 
 ). 36-38(ندارد
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ش خفيـف در انـزيم هـاي كبـدي      تنها افـزاي   HGVغلب بيماران الوده با     ا

 تـاثير   HGV. ويروس بـه طـول مـي انجامـد         RNAدارند كه تا پاكسازي     
دربررسي كـه بـر روي اهداكننـدگان        . اندكي بر روي انزيم هاي كبدي دارد      

 عفونت همزمان   HCV به تنهايي و افراديكه با       HGVخون داراي عفونت    
 ــ  HGVت دارنــد انجــام شــده ارتبــاطي بــين انــزيم هــاي كبــدي و عفون

 ). 14(نيافتند
Roth  نشان داد شيوع عفونتHGV در اهداكننگان خون شهري بيش از 

در اهداكننـدگان خـون     HGVشيوع بـالاي عفونـت      ). 25(روستايي است   
با توجه . شهري نشان دهنده راه هاي انتقال خاصي براي اين گروه مي باشد

هري  به نظر مي رسد اهداكننـدگان خـون ش ـ         HGVبه روش هاي انتقال     
بيشتر در معرض الودگي از طريق دستكاري هاي دنداني، تزريقات، سـوراخ            

مـا هـيچ گونـه تفـاوتي در شـيوع انتـي بـادي فـوق                 .هستند...كردن گوش، 
دراهداكنندگان خون شهري و روستايي نيافتيم كه ممكن است اين تفـاوت    

 .ناشي از تعداد كم اهداكنندگان روستايي در بررسي ما باشد
 و  E2اندك بودن اطلاعات در زمينه وجود همزمان انتي بـادي           با توجه به    

 رادرافـراد   RNA HGV حضور   RTPCRويرمي، ما با استفاده از روش       
 RNAانتي بادي مثبت بررسـي كـرديم ولـي در هـيچ يـك از نمونـه هـا              

در % 18 و   IDUsدر  % 4در مطالعات قبلي اين ميـزان        .ويروس يافت نشد  
اين يافتـه   ). 8( انتقال خون گزارش گرديده بود     مبتلايان به هپاتيت ناشي از    

ولي بايد در نظر ). 9( تطبيق مي نمايد tanها با مطالعات انجام شده توسط       
HGV نشانه بهبودي از عفونت anti-E2داشت كه 

 
RNA   بعضـي مطالعـات   ). 7،9،10(ويروس ظاهر مي گـردد ناپديد شدن

 به طور همزمان HGVE2 و انتي بادي  ويرمي افراد% 5نشان داده كه در 
بهر حال مطالعات بيشتري لازم است تا تاييد كنـد وجـود            ). 10(وجود دارد 

همزمان اين دو ،نشانه اي از بهبودي عفونت است يا سويه هـاي خاصـي از                
 .ويروس مسئول ان مي باشد

 
 نتيجه گيري

دگان خون به نظر     اهداكنن   در Gبا توجه به فراواني پايين ويروس هپاتيت        
.  ضـروري باشـد    HGVنمي رسد غربالگري اهداكننـدگان خـون از بابـت           

ــي   ــر روي فراوان ــاليني ب ــدميولوژيك و ب ــات اپي  در HGV RNAمطالع
 .اهداكنندگان و گيرندگان خون توصيه مي شود

 
 تشكر و قدرداني

نويسندگان اين مقاله از مركز تحقيقات عفوني دانشگاه علوم پزشكي شهيد           
 بابـت حمايـت     ي و مركز تحقيقات عفوني دانشگاه علوم پزشكي تبريز        بهشت

 .مالي اين طرح تشكر وقدرداني مينمايند
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