
1383، بهار 51 الي 46، صفحه )22درپي پي (2مجلة دانشگاه علوم پزشكي بابل، سال ششم، شمارة ����

26/4/82: ، پذيرش31/6/81:دريافت

 مثبت مراجعه HIV در بيماران Bميزان پاسخدهي مناسب به واكسن هپاتيت 

 استان كرمانشاه   HIV/AIDSكننده به مركز مشاوره و مراقبت 

3 دكتر آرش اعلائي2، دكتر سيدداوود منصوري∗∗∗∗1ميار اعلائي دكتر كا

 پزشك عمومي دپارتمان ايدز مركز مسيح دانشوري-3 دانشيار گروه عفوني دانشگاه علوم پزشكي شهيد بهشتي -2 پزشك عمومي مركز مشاوره كرمانشاه -1

ميزان . د كه توسط واكسيناسيون قابل پيشگيري است مي باشB، هپاتيت HIVيكي ازعفونتهاي توأم شايع با عفونت : سابقه و هدف

مي باشد، اما اين ميزان در گروههاي خاص از ميزان % 96 در جمعيت معمولي بيش از Bاثربخشي دوز  روتين واكسن  هپاتيت 

.اثربخشي كمتري برخورداراست

، تحت Hbs Ag, Anti Hbs-Abژي منفي  مثبت داراي سرولوHIV بيمار48در يك كارآزمايي باليني خود شاهد :مواد و روشها

Elisa مجدداً به روش Anti-HbsAb ماه پس ازتجويز آخرين دوز واكسن، 2قرارگرفتند و)  ماه6وB)0 ،1واكسيناسيون  هپاتيت 
.وضعيت ايمني سلولي توسط فلوسيتومتري مورد ارزيابي قرارگرفت. بررسي شد

از اين ).  زن3مرد و11( پيداكردندAnti-HbsAb مثبت، سرولوژي مثبت از نظر HIVازبيماران %) 29,1(مورد14تنها :هايافته

  پاسخ نداده بودند، B مثبت كه به واكسن  هپاتيت HIV بيمار34 سال بودند و از 40در گروه سني بالاي %) 6/28( مورد 4تعداد 

 و در گروه بدون 352,5 گروه پاسخ داده به واكسن دار درT+CD4ميانگين تعداد لنفوسيتهاي .  سال بودند40بالاي %) 29,4(مورد 10

500 مثبت با HIV  بيمار19از %) 31,5( مورد 6 و >200CD4+T مثبت با HIV بيمار 17از %) 17,6(دو مورد.  بود283,9پاسخ،

200<CD4<بيمار 7از%) 42,8( مورد 3 و HIV 500 مثبت واكسينه شده باCD4> به واكسن  هپاتيت  Bپاسخ دادند  .

 تجويز HIVآلودگي به ويروس  بهتر است درمرحله مقدماتيBبا توجه به نتايج اين مطالعه واكسيناسيون  هپاتيت : گيرينتيجه

گردد و دوز روتين واكسن جهت ايجاد مصونيت زائي از كارآيي لازم برخوردار نمي باشد بنابراين مطالعات بيشتري جهت بررسي 

.  در اين گروه در معرض خطر مورد نياز استBز روتين يا افزايش دفعات تجويز واكسن  هپاتيت تجويز دوز دو برابر يا تكرار دو

.  دارCD4+T، لنفوسيتهاي B، واكسن هپاتيت HIV/AIDS:كليديهاياژهو

مقدمه

آنكه به عنوان يك عفونت وجود ويروسي باBهپاتيت 

آيد مثبت به حساب نمي HIVفرصت طلب شايع در بيماران 

  انتقال مي HIVهمان راهي منتقل مي شود كه ويروساما از

  در بيماران غالبا HIV و Bبنابراين عفونت  هپاتيت ).1(يابد

اغلب موارد جديد مبتلا به ).2(مي شوندبطور توأم يافت 

 منتقله از راه خون دركشورهاي توسعه يافته غربي  Bهپاتيت

ي از راههاي عمده انتقال يكمربوط به اعتياد تزريقي است كه 

ويروسي قابل پيشگيري شايعترين عامل ).3(ايدز مي باشد

Bخطر بروز هپاتيت ). 4( مي باشدBدرگيري كبد، هپاتيت 

در بيماران داراي سيستم ايمني سالم به % 5مزمن از ميزان 

 مثبت افزايش مي يابد اين HIVدر بيماران % 20بيش از 

 مقدم B بر هپاتيت HIVلا به وضعيت در صورتي است كه ابت

Bمثبت اگر به ويروس هپاتيت HIV واقع فرد در،)5(باشد

.  برابر افزايش مي يابد4مبتلا شود خطر مزمن شدن آن حدود 

 به HIVولي اين ميزان در صورتيكه فرد پيش از ابتلا به 
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اين ). 5و6( مبتلا شده باشد تغييري پيدا نمي كندHBVعفونت

 مثبت HIV  در بيماران Bگيري از هپاتيت مسئله اهميت پيش

  در Dاز سوي ديگر بروز  هپاتيت . را گوشزد مي كند

مي باشد كه اغلب اين افراد % 70معتادين تزريقي بيش از 

با پيشگيري از هپاتيت ). 7و8( توأم بودندHIVمبتلا به عفونت 

B مي توان از بروز هپاتيت Dبيماران .  نيز جلوگيري نمود

  شانس بيشتري جهت ابتلا HIV وHBV عفونت توأم مبتلا به

 دارند در صورتيكه اين خطر در بيماران مبتلا به HGVبه 

). 9(  افزايش پيدا نمي كندHCV وHIVعفونت توأم 

 مثبت با خطر بيشتري از ابتلا HIV در بيماران HBVعفونت

). 10(به سيروز و پيشرفت هپاتوما همراه است

 از راههاي مختلف، B هپاتيت با توجه به خطر انتقال

از بيماران مبتلا به % 95تعجب آور به نظر نمي آيد كه حدود 

AIDS ماركرهاي سرولوژيك دال بر عفونت قبلي  هپاتيت B

)Anti-Hbs يا Anti-Hbcناقل % 15-10دارند و بيش از)  مثبت

از سوي ديگر ). 11و12(مي باشند)  مثبتHbsAg(مزمن 

 و B مبتلا به عفونت توأم  هپاتيت پاسخ به درمان بيماران

HIV13( يك پنجم  موارد تحت درمان مي باشد.(

خوشبختانه  بيش از يك دهه است كه واكسن مؤثر بر 

براي بالغين سالم ). 13و14( شناخته شده استBعليه  هپاتيت 

به ) Energerix (µg20يا)ريكامبيواكس (10µgدوز مؤثر 

)  ماه6و 1، 0(انه صورت داخل عضلاني در سه دوز جداگ

 بيشتر Anti-Hbsمعيار محافظت سرمي تيتر . ميباشد

افراد واكسينه ايجاد % 96 ميباشد كه در قريب به mlu/ml10از

سال، 40اما اين ميزان اثربخشي در بيماران بيشتر از . مي گردد

مبتلا به مرحله انتهائي بيماري كليه، سيروز غيرقابل برگشت 

)decompensated ( مي باشد بنابراين از پيوند كبد كمتر و پس

توصيه مي شود كه براي اين گروه خاص واكسن با دوز 

يا بصورت تزريق داخل جلدي و بوستر ) µg 40(بالاتر 

.)15(اضافي تلقيح گردد

 نيز صادق HIVاين امر در بيماران آلوده به عفونت 

در Bواكسن هپاتيت به طوري كه ميزان اثر بخشي .است

 زيرا.مي باشد% 41 حدودHIVن آلوده به عفونت بيمارا

ارتباط مشخصي بين افزايش سطح سلولهاي لنفوسيت داراي

CD4 HLA DR,CD38,پاسخدهي به واكسن مو عد 

ز وميزان اثر بخشي د بطوريكه ).16(ردوجود داBهپاتيت 

 در بيماران آلوده به عفونت  حتيBواكسن هپاتيت وتين ر

HIVكه تحت درمان HAART 55 به طور متوسط  هستند %

دروCD4>200 ،33%<500بوده كه اين ميزان در بيماران با

 ميزان پاسخدهي هرچند.است% CD4 ،5/87>500بيماران با 

در) ز به فواصل يكماهو د3( واكسيناسيون مجدد بعد از

 اما تنها  است%90 اند حدودبيماراني كه به واكسن پاسخ نداده

 HBs  يكسال پس از واكسيناسيون داراي تيتراز اين افراد% 58

Ab17و18( بود خواهند مناسب.(

 در Bبا توجه به اهميت استفاده از واكسن  هپاتيت 

برآن )  مثبتHIVازجمله بيماران (گروههاي در معرض خطر 

(  با دوز روتين Bشديم كه ميزان تأثير تلقيح واكسن هپاتيت 

Recombivax HB,10µgimx3 ( در بيماران توصيه شده

HIV در ايجاد پاسخ ايمني مناسب جهت ) 19(مثبت را

 بررسي نمائيم و ارتباط آن با Bپيشگيري از  هپاتيت 

متغيرهائي چون سن، جنس، سابقه اعتياد تزريقي و شدت 

 را مورد Thelperسركوب ايمني وابسته به سلولهاي لنفوسيت 

.تجزيه وتحليل قراردهيم

مواد و روشها 

بيمار48العه كارآزمايي باليني خود شاهددر يك مط

HIVوجود  مثبت كه سرولوژي آنها از نظرHIVAb توسط 

Western Blot,Elisal,IIپس از تجويز قبل و تائيد شده بود

بعلت .  مورد ارزيابي قرار گرفتندBواكسن  هپاتيت 

فاقد شناسايي شده كه  مثبت HIVمحدوديت كل موارد 

تا پايان مطالعه نيز و باشندHBVت هرگونه آلودگي به عفون

. بودموجود كل موارد، حجم نمونه،همكاري نمايند

 از نظر Bسرولوژي همه بيماران قبل از تجويز واكسن هپاتيت 

وجود
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Anti-HbsAbوHbsAg منفي بوده و هيچ يك سابقه دريافت 

 مثبت در صورت HIV زيرا فرد ند نداشتBواكسن  هپاتيت 

 پيدا نخواهد HBs-Agولوژي مثبت، براي واكسينه شدن، سر

B دوز جداگانه واكسن هپاتيت 3به كليه بيماران ). 20(كرد

در ) ,Recombivax HB ازواكسن 10µgimx3,به ميزان(

ماه پس از تجويز آخرين 2 ماه تلقيح شد و 6 و1، 0فواصل 

 بيمار جهت بررسي ميزان 48تمامي دوز واكسن سرولوژي 

-Antiورد ارزيابي مجدد از نظر وجود به واكسن، مدهي پاسخ

Hbs Ab 10  با معيار مثبت بالاتر ازmlu/ml كه ملاك اصلي

 مورد از اين بيماران تحت 43. قرار گرفتندمطالعه ميباشد

به عنوان  دار TCD4فلوسيتومتري جهت بررسي لنفوسيتهاي

ملاك توصيف داده ها .  قرار گرفتندشاخص وضعيت ايمني

 جداول دو بعدي جهت ارائه ازود و شاخصهاي عددي ب

همبستگي يا توزيع داده ها برحسب متغيرهاي مربوطه استفاده 

 مورد تجزيه paired و t-testداده ها با استفاده آزمون . گرديد

. معني دار تلقي شد>05/0pو تحليل قرار گرفته و 

يافته ها

48از %) 1/29(مورد 14براساس نتايج بدست آمده تنها 

 داراي B مثبت پس از تجويز واكسن  هپاتيت HIV بيمار

11از اين تعداد .   شدندAnti-Hbsسرولوژي مثبت از نظر 

 تنها كهبودند %) 4/21( مورد زن 3و %) 6/78(مورد مرد 

 مثبت HIV  مورد ديگر 34. مردان داراي اعتياد تزريقي بودند

مشابه قبل از تجويز واكسن داراي %) 9/70(واكسينه شده 

30  بودند كه از اين تعداد Anti-Hbsولوژي منفي از نظر سر

تمامي مردان و . بودند%) 7/14( نفر زن 4و %) 3/85(نفر مرد

. مورد از زنان سابقه اعتياد تزريقي داشتند2

واكسن  هپاتيت پاسخ داده به  مثبت HIV  بيمار14از 

B ،4 از .  سال بودند40درگروه سني بالاتر از %) 6/28(مورد

  پاسخ نداده B مثبت كه به واكسن  هپاتيت HIV  بيمار34

 سال قرار 40در گروه سني بالاتر از %) 4/29(مورد 10بودند، 

بررسي وضعيت ايمني سلولي توسط ). >05/0p(داشتند

 مورد از 43 دار بر روي CD4+ Tفلوسيتومتري لنفوسيتهاي 

ز مورد ا12( مثبت واكسينه شده انجام پذيرفت HIV بيمار 48

 بيمار داراي  34 مورد از 31  وAnti-Hbs Ab بيمار داراي 14

Anti-Hbs Abميانگين تعداد لنفوسيتهاي .)  منفي بودند T

CD4+ دار در گروه پاسخ داده به واكسن  هپاتيت B ،5/352 ،

.  بودB،9/283و در گروه پاسخ نداده به واكسن  هپاتيت 

 مورد 6  و CD4<200 مثبت HIVر بيما17از %) 6/17(مورد 3

3 و CD4 <500>200 مثبت با HIV بيمار 19از %) 5/31(

CD4 مثبت واكسينه شده با HIV بيمار 7از %) 8/42(مورد

).>05/0p( پاسخ دادندB  به واكسن  هپاتيت 500<

بحث

HIVبراساس اين مطالعه ميزان پاسخ دهي بيماران 

دود اين ميزان ح. مي باشد% B1/29مثبت به واكسن هپاتيت 

Bيك سوم  ميزان پاسخ دهي افراد جامعه به واكسن  هپاتيت 

 مثبت HIVميزان پاسخ دهي بيماران ). 15(مي باشد %) 96(

ميزان عدم پاسخ ). 21(  ضعيف استBبه واكسن  هپاتيت 

. مي باشد% 5-%5/2دهي دربيماران داراي سيستم ايمني سالم 

مثبت در HIVاين درحالي است كه اين ميزان در بيماران 

و در مورد ) 22(مي باشد% 40مطالعات مشابه بيش از 

% 50اين ميزان ) Plasma-drived(واكسنهاي مشتق از پلاسما 

). 23(است

بنابراين ميزان عدم پاسخ دهي در بيماران مورد مطالعه 

 با .)24و25(بيشتر از مطالعات ديگر مي باشد%) 9/70(ما

بقه اعتياد تزريقي بودند، توجه به اينكه تمامي مردان داراي سا

شايد يكي از علل كمتر بودن ميزان پاسخ دهي به واكسن  

در %) 1/29( مثبت مورد مطالعه ما HIV در بيماران Bهپاتيت 

مقايسه با مطالعات مشابه شيوع بالاي اعتياد تزريقي باشد كه 

 مي Bمنجر به تشديد عدم پاسخ دهي به واكسن  هپاتيت 

.گردد

ايج بين جنسيت و ميزان پاسخ دهي به با توجه به نت

 رابطه آماري معني داري وجود Bواكسن  هپاتيت 
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Bاز بيماران پاسخ دهنده به واكسن  هپاتيت %  6/78.(ندارد

.)از بيماران فاقد پاسخ به واكسن مرد بودند% 3/85و 

Bبين گروه سني وعدم پاسخ دهي به واكسن  هپاتيت 

رد و شانس عدم پاسخ دهي به ارتباط معني داري وجود ندا

با %) 5/71(سال 40 در گروه سني بالاتر از Bواكسن  هپاتيت 

اين نتيجه . تقريباً يكسان است%) 6/70(سال 40كمتر از 

مخالف نتايج بدست آمده ديگر مي باشد كه شانس عدم پاسخ 

 سال را 40  درگروه سني بالاتر ازBدهي به واكسن  هپاتيت 

  فاكتور HIV بنابراين ابتلاء به عفونت ).15(كمتر مي دانند

 در Bمهمتري جهت عدم پاسخ دهي به واكسن هپاتيت 

مي باشد كه جهت )  سال40بالاتراز (مقايسه با بالابودن سن 

 مثبت HIVاثبات اين مطلب بايد مطالعه مشابهي دربيماران 

براساس فلوسيتومتري بعمل . فاقد اعتياد تزريقي صورت گيرد

 مثبت HIV دار  بيماران CD4+Tي لنفوسيتهايآمده بر رو

 دار درگروه +TCD4يواكسينه شده، ميانگين تعداد لنفوسيتها

به ) 9/283(بالاتر از گروه بدون پاسخ) 5/352(پاسخ داده 

بنابراين شانس عدم پاسخ دهي به .واكسن  هپاتيت بود

 مثبت با HIV به طور متوسط در بيماران Bواكسن  هپاتيت 

اين .  بيشتر استml/300 از كمتر دار +CD4و Tيتهاي لنفوس

 مشابه مي باشدكه اتنتيجه مشابه نتايج بدست آمده از مطالع

 را وابسته به ميزان HbsAgميزان پاسخ دهي آنتي بادي به 

از سوي ). 21( دار مي داند+CD4وTسلولهاي لنفوسيت  

 در مراحل Bديگر شانس عدم پاسخ دهي به واكسن  هپاتيت 

  متفاوت است بطوريكه اين ميزان در HIVختلف عفونت م

و در مرحله بينابيني% CD4 <200 (6/17(مرحله ايدز

)200<CD4 <500(5/31 % و در مرحله آلودگي به ويروس

HIV

)CD4>500( ،8/42 %مي باشد .

 و ميزان پاسخ دهي HIVبنابراين بين مرحله عفونت با 

وماري وجود دارد  رابطه معني دار آBواكسن هپاتيت به 

 در مراحل اوليه Bاحتمال پاسخ دهي به واكسن  هپاتيت 

 مثبت را HIVآلودگي بيشتر است، بدين سبب بهتر است افراد 

هرچه سريعتر و در مراحل ابتدائي آلودگي واكسينه نمود و 

بيماران مرحله ايدز شانس كمتري براي پاسخ دهي به واكسن 

فانه هنوز مشخص نشده و متاس) 16و26(هاي مختلف دارند

است كه آيا اين ميزان پاسخ دهي با تكرار واكسيناسيون و 

افزايش دوز يا افزايش تعداد دفعات تزريق واكسن تغيير مي 

). 4(يابد

:با توجه به نتايج بدست آمده پيشنهاد مي شود

 با دوز دو برابر در Bبررسي تأثير واكسن هپاتيت )1

 مثبت HIV مارانپاسخ ايمني مناسب  در بيايجاد 

 با دوز روتين Bمقايسه ميزان تأثير واكسن  هپاتيت )2

HIVدر دوگروه معتاد تزريقي با و بدون عفونت  

 در Bمقايسه ميزان پاسخ دهي به واكسن  هپاتيت )3

 مثبت فاقد پاسخ به واكسيناسيون روتين قبلي، HIVسه گروه 

 و گروه يكي با دوز  دو برابر، گروه دوم با تكرار دوز روتين

آخر با اضافه كردن يك دوز به سه دوز روتين قبلي 

 در Bمقايسه ميزان پاسخ دهي به واكسن هپاتيت )4

HIVگروههاي مختلف آلوده به عفونت 

 در تشديد Bبررسي تأثير واكسيناسيون  هپاتيت )5

HIVسركوب سيستم ايمني و افزايش تكثير عفونت 

 در Bت بررسي ميزان پاسخ دهي به واكسن  هپاتي) 6

  كه وضعيت HAART مثبت تحت درمان با HIVبيماران 

رسيده است ) CD4+>500(ايمني آنها به سطح قابل قبولي 

تقدير و تشكر 

دانشگاه وسيله از زحمات بيدريغ رياست محترمنبدي

 معاونت ،سعيدي جناب آقاي دكتركرمانشاهعلوم پزشكي

گروه محترم مدير و وزيري هداشتي جناب آقاي دكتربمحترم 

سركار خانم دكتر نامداري كمال تشكر را ي عفوني بيماريها

.دارم
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