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  )۴۳پي در پي ( ۳شماره /  ۱۴ره دو/  ١٣٩١پاييز  /مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان /  ١٠٤

  

  تحقيقي

  ۱۰۸تا  ۱۰۴ صفحات

  
  )۱۳۸۷- ۸۸( شهر كاشاندر كودكان سال پس از تزريق  چهارده Bواكسن هپاتيت  اثرارزيابي 
  ۴انيد خادميکتر مج، د۳غلامعباس موسوي ،۲محمدرضا شريفدکتر ، ۲*بابک سلطانيدکتر  ،۱عباس تقوي اردکانيدکتر 

، دانشگاه علوم کودکان ، استاديار گروهکودکان فوق تخصص عفوني  -۲. کاشان ، دانشگاه علوم پزشکيکودکان  ، استاديار گروهکودکان فوق تخصص گوارش و کبد  -۱
 .دانشگاه علوم پزشکي کاشان ، دستيار تخصصي کودکان -۴ .، دانشگاه علوم پزشکي کاشان گروه آمار يمرب -۳. پزشکي کاشان

  ________________________________________________________________________    
  چكيده

ن مطالعه يا .اجرا شده استنوزادان متولد شده  يبرا ١٣٧٢از سال  Bواکسيناسيون عليه ويروس هپاتيت  يکشور برنامه : زمينه و هدف
  .انجام شددر كودكان چهارده سال پس از تزريق  Bواكسن هپاتيت  اثربه منظور تعيين 

و  يدر دانشگاه علوم پزشک شهر کاشان )دختر ١٠٠پسر و  ١٠٠( ساله ١٤ کودک ٢٠٠ يرو نگر تاريخي آيندهمطالعه اين :  روش بررسي
سـي   سـي  ٢از هر کودک . به صورت تصادفي ساده انتخاب شدندافراد . انجام شد ١٣٨٧-٨٨ يها سال يط کاشان يدرمان يخدمات بهداشت

بـالاتر از   anti-HBSنتيجه آزمـايش  . انجام گرفت اليزابه روش  anti- HBCو  anti-HBSآزمايش سپس  .شد ياخذ و سرم آن جداسازخون 
IU/L ورت مثبت بودن در ص. به عنوان ايمني تلقي شد ١٠anti- HBC  کودک به عنوان فرد مبتلا به عفونت هپاتيتB    تلقي شـد و آزمـايش

HBS Ag  افـزار آمـاري    ها با استفاده از نـرم  داده .انجام شدبراي رد حالت هپاتيت مزمن فعالSPSS-13 ، Chi-Square  وFisher’s exat test 
  .تجزيه و تحليل شدند

شته و ايمن مطلوب دا anti-HBSسطح سرمي ) درصد٥/٩٣(نفر  ١٨٧در مجموع  و) درصد٩٥( پسر ٩٥و ) درصد٩٢( دختر ٩٢ :ها  يافته
  سـطح سـرمي   تمـامي آنهـا   کـه در  مثبت بود) درصد٤(نفر  ٨و در مجموع در ) درصد٥( پسر ٥و ) درصد٣( دختر ٣در  anti-HBC .بودند

anti-HBS  يا مساويکمتر IU/L ۱۰ هيچ موردي در  .بودHBS-Ag ٥/٢وزن هنگـام تولـد کمتـر از    بـا  کودکـان  در  يايمن .مثبت ديده نشد 
از ) درصـد  ٧/٩٦(نفر  ١٧٦ لوگرميک ٥/٢ يا مساويشتر يب با وزن هنگام تولد در کودکان وکودک  ١٨از ) درصد ١/٦١(نفر  ١١در کيلوگرم 

  ).>٠٥/٠P( نفر مشاهده شد ١٨٢
پس  )ماهگي ٦-٢-٠( يطبق برنامه كشور Bد شده در اثر تزريق كامل واكسن هپاتيت يمني ايجااين مطالعه نشان داد که ا : گيري نتيجه

  .باشد يم مطلوب لسا ١٤از گذشت 
  B  ،anti-HBS، واكسن هپاتيت  Bهپاتيت  : ها کليد واژه

  ________________________________________________________________________    
  babak_soltani1969@yahoo.com يپست الکترونيک،  بابک سلطانيدکتر : نويسنده مسؤول  *

  ۵۵۵۸۹۰۰، نمابر  ۰۳۶۱-۵۵۷۵۸۴۰، تلفن  ، بيمارستان شهيدبهشتي ، بلوار قطب راوندي کاشان: نشاني 
  ۲۹/۶/۹۰ :مقاله رش يپذ،  ۱۹/۶/۹۰ :، اصلاح نهايي  ۱۵/۵/۹۰ : مقاله وصول

  
  

  مقدمه
 نوعی بیماري عفونی ویروسی با گستره جهانی Bبیماري هپاتیت 

میلیـون   400جهانی بیش از بهداشت براساس گزارش سازمان . است
و سـالانه یـک   ) 1(نفر به صورت مزمن به این ویروس آلوده هستند 

). 2(میرنـد   میلیون و دویست هزار نفر در اثر ابتلا به این بیمـاري مـی  
علت اصلی مرگ در اثر این بیماري سـیروز کبـدي و سـرطان کبـد     

ایـن  ). 3(شـوند   هایی هپاتیـت محسـوب مـی   است که تابلوي بالینی ن
عوارض در مراحل انتهایی قابل درمان نبوده و انجـام واکسیناسـیون   

 ؛که در بسیاري از کشورها در حال اجراست Bعلیه ویروس هپاتیت 
شـی از ایـن بیمـاري مـوثر     تواند در کاهش ابتلا و مرگ و میـر نا  می

  ).4(باشد 
 Bون علیه ویروس هپاتیتواکسیناسی يکشوربرنامه  1372از سال 

در حال حاضر تزریـق   .اجرا شده استمتولد شده تازه نوزادان  يبرا
 يبـرا مـاهگی و   صـفر، دو و شـش   يهـا  نوزادان در نوبت درواکسن 
شـود   یک و شش ماه بعد انجام می ،هاي پرخطر در نوبت صفر گروه

ایـن روش تزریــق در کودکــان سـبب ایجــاد مصــونیت بــالایی   ). 5(
ژن  بـادي علیـه آنتـی    گیري سـطح سـرمی آنتـی    ه با اندازهگردد ک می

 یـا  مشـخص شـده و سـطح مسـاوي و     (anti-HBS)سطحی ویروس 
لـیکن از آنجـا کـه     ).7و6( دهنده ایمنی است نشان IU/L 10از  بیشتر

تجـویز دوز   ؛یابـد  به مرور زمان کاهش مـی  anti-HBSسطح سرمی 
مـورد اخــتلاف  یـادآور واکسـن در افـراد بـا سیســتم ایمنـی طبیعـی       

ــا ).8-10(متخصصــین اســت  ــدانی در   ییاز آنج ــات چن ــه مطالع ک
بادي ناشی از واکسن در کشور ما انجـام   خصوص سطح سرمی آنتی

ــده  ــ  نش ــده غالب ــام ش ــات انج ــس از  اً و مطالع ــاهی پ ــدت کوت در م
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  ١٠٥ / رانو همکا عباس تقوي اردکانيدکتر   

  )۴۳پي در پي ( ۳شماره /  ۱۴دوره /  ١٣٩١پاييز  /مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان 

؛ )12و11(اند هبادي را مورد بررسی قرار داد  واکسیناسیون سطح آنتی
چهـارده سـال    Bواکسن هپاتیت  ثرا یابیارز به منظوراین مطالعه لذا 

  .انجام شددر کودکان پس از تزریق 
  روش بررسي

 100(سـاله  14کـودك   200روي  نگر تـاریخی  آیندهمطالعه این 
و خـدمات   یدر دانشگاه علوم پزشـک شهر کاشان ) دختر 100پسر و 
بـه  افـراد  . انجام شد 1387-88هاي  طی سالکاشان  یدرمان یبهداشت

  .ادفی ساده انتخاب شدندصورت تص
ایـن سـن بـه     کودکـان در  کـه  بودسال آن  14دلیل انتخاب سن 

ند ینما یمدریافت واکسن روتین دوگانه مراجعه  يبرا یدرمانمراکز 
 B این فاصله زمانی پس از دریافت آخـرین دوز واکسـن هپاتیـت   و 

  .زمان قابل توجهی است
مـام در هنگـام   سـال سـن ت   14ار ورود به مطالعه شامل داشتن یمع

  .ون از بدو تولد بودیناسیک دوره کامل واکسیافت یمطالعه و در
براساس اطلاعات حاصل از واحد گسترش شبکه مرکز بهداشت 

لغایـت   1372 مـاه نوزاد در تاریخ یکـم آذر  2000شهرستان کاشان، 
ه قـرار گرفت ـ  Bتحت واکسیناسـیون علیـه هپاتیـت     1373ام آبان  سی

هــاي ثبــت  ارهــاي ایــن نــوزادان در سیســتماطلاعــات خانوبودنــد و 
  .مرکز بهداشتی و درمانی در شهر کاشان موجود بود 29اطلاعات 

کـودك دختـر و    100با استفاده از جدول اعداد تصادفی تعـداد  
حجـم نمونـه بـا در نظـر گـرفتن      . کودك پسـر انتخـاب شـدند    100

ایمنـی پـس از گذشـت     درصـد 85مبنی بر  ؛)13و12( مطالعات قبلی
و دقـت   درصـد 5ال از واکسیناسیون، خطاي نـوع اول معـادل   چندس

  .نفر تعیین شد 200برابر با  درصد5معادل 
 یک ـیبرقرار شد و از  یتلفنتماس با خانواده هر یک از کودکان 

بـه مرکـز بهداشـت مراجعـه     از آنان دعوت شد تا به همراه کـودك  
 ،العهپس از ارائه توضیحات کامل مبنی بر اهداف و روش مط .ندیانم

 يسـپس بـرا  . دی ـل گردی ـتوسط آنـان تکم نامه آگاهانه  فرم رضایت
ــه  ــع  انجــام آزمایشــات مربوطــه ب  .فرســتاده شــدندآزمایشــگاه مرج

کودکانی که به هردلیل در دسترس نبودند و یا والدین آنها رضایت 
ز مطالعـه خـارج   نکردنـد؛ ا کودك اعلام از خود را براي خونگیري 

  .شدلعه و نفر بعدي وارد مطا ندشد
عمل آمده بـا آزمایشـگاه و بـدون دریافـت هزینـه       با هماهنگی به

پــس از  .ســی خــون دریافــت شــد ســی 2آزمــایش، از هــر کــودك 
با استفاده ازکیت  anti- HBCو  anti-HBSآزمایش  ،جداسازي سرم

انجـام   Delaware Biotech Incشـرکت   ساخت کشور آمریکـا زا یال
بـه عنـوان    IU/L 10یا بـالاتر از   برابر anti-HBSنتیجه آزمایش . شد

کـودك بـه    anti-HBCدر صورت مثبت بـودن  . دیگردایمنی تلقی 
 HBS Agتلقی شد و آزمـایش   Bعنوان فرد مبتلا به عفونت هپاتیت 

  .براي رد حالت هپاتیت مزمن فعال صورت گرفت

و  SPSS-13 ، Chi-Squareافزار آمـاري   ها با استفاده از نرم داده
Fisher’s exat test ها  آزمون يدار یسطح معن .تجزیه و تحلیل شدند

  .در نظر گرفته شد 05/0
  ها يافته

 187در مجمـوع   و) درصـد 95( پسـر  95و ) درصـد 92( دختر 92
مطلـوب داشـته و ایمـن     anti-HBSسـطح سـرمی   ) درصد5/93(نفر 
  .مثبت نبودند HBS-Agهیچیک از کودکان  .بودند

ــر و مســاو anti-HBSســطح ســرمی کــودك،  13در   10 يکمت
مثبـت بودنـد کـه     anti-HBC) درصـد  62(کـودك   8. مشاهده شـد 

) درصد23( دختر3 و) درصد 38(پسر  5ب در یبرحسب جنس به ترت
  ).کیجدول (دار نبود  یمعن ين اختلاف از نظر آماریا .مشاهده شد

  
  هاي ويرولوژي وضعيت شاخص:  ۱ جدول

  ۱۳۸۷-۸۸ يها ساله شهر کاشان در سال ۱۴کودکان در 
  دختر  شاخص ويرولوژي

  درصد
  پسر
 p-value  درصد

anti-HBS )۳۹۰/۰  ۹۵  ۹۲  مثبت) ايمني  
anti-HBC ۴۷۰/۰  ۵  ۳  مثبت  
HBS-Ag ها مشاهده نشد در هيچ کدام از گروه مثبت. 

  
  

  ني بر حسب وزن هنگام تولدوضعيت ايجاد ايم:  ۲ جدول
  ۱۳۸۷-۸۸ يها ساله شهر کاشان در سال ۱۴کودکان 

 نگام تولدوزن ه
  )کيلوگرم(

  تعداد درصد يمنيا
p-value ندارد  دارد  

  دختر
۵/۲<  ۵ )۵۰(  ۵ )۵۰(  

* ۰۰۱/۰< ۵/۲≥  ۸۷ )۷/۹۶(  ۳ )۳/۳(  
  )۸( ۸  )۹۲( ۹۲  جمع

  پسر
۵/۲<  ۶ )۷۵(  ۲ )۲۵(  

۰۵۰/۰  ۵/۲≥  ۸۹ )۷/۹۶(  ۳ )۳/۳(  
  )۵( ۵  )۹۵( ۹۵  جمع

  کل
۵/۲<  ۱۱ )۱/۶۱(  ۷ )۹/۳۸(  

* ۰۰۱/۰<  ۵/۲≥  ۱۷۶ )۷/۹۶(  ۶ )۳/۳(  
  )۵/۶( ۱۳  )۵/۹۳( ۱۸۷  جمع

  .بود دار تفاوت معني *
  

وزن هنگام تولد کمتر  با میزان ایمنی ناشی از واکسندر دختران 
گرم  2500گرم در مقایسه با کودکانی که وزن هنگام تولد  2500از 

 این). >001/0P(داد نشان  داري یمعنآماري تفاوت  ؛و بیشتر داشتند
و ) =050/0P( دار بـود  نزدیک به حد آماري معنـی تفاوت در پسران 

داد داري نشان  فاوت آماري معنیتبه صورت کلی در تمام کودکان 
)001/0P<) ( 2جدول.(  

  بحث
یمنـی ایجـاد شـده در اثـر تزریـق      نتایج این مطالعه نشان داد که ا

پـس  ) مـاهگی  6-2-0(ي طبق برنامه کشور Bکامل واکسن هپاتیت 
  .باشد یم سال مطلوب 14گذشت از 

ســال پــس از واکسیناســیون معــادل     12-15میــزان مصــونیت  
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  در كودكانچهارده سال پس از تزريق  Bواكسن هپاتيت  اثرارزيابي /  ١٠٦

  )۴۳پي در پي ( ۳شماره /  ۱۴دوره /  ١٣٩١پاييز  / مجله علمي دانشگاه علوم پزشكي گرگان

در  درصـد 87، )15(در آلاسـکا   درصـد 74، )14(در چین  درصد50
در گامبیـا   درصـد 94و ) 17(در ایتالیـا   درصـد 53، )16(کنگ  هنگ

در کودکان مطالعه ما این نسبت در حدود  .گزارش شده است) 18(
دلیـل  . نسبت به سایر کشورها بیشـتر بـوده اسـت   بود که  درصد5/93

ــه تفــا ایــن تفــاوت مــی ــد ب ــژادي، برنامــه  يهــا وتتوان ژنتیکــی و ن
واکسیناسیون، نوع واکسن، روش تزریـق واکسـن، میـزان آلـودگی     

مربـوط   Bو سـطح آندمیسـیته هپاتیـت     Bمادران به ویروس هپاتیت 
  .باشد

مـوردي بـه   در هـیچ   مـن نبودنـد؛  یادر مطالعه مـا کودکـانی کـه    
که در رسد  نظر می به .مبتلا نبودندسالگی  14تا سن  مزمن Bهپاتیت 

ــی   ــان عل ــن کودک ــم  ای ــر از  anti-HBSرغ ــاطره IU/L 10کمت ، خ
 مزمن Bایمونولوژیک باقی مانده در کودکان مانع از ابتلا به هپاتیت 

تواند باعث تداوم مصـونیت در   خاطره ایمونولوژیک می .باشدشده 
داراي یـک   Bاز آنجا کـه عفونـت هپاتیـت    . ادي گرددب غیاب آنتی

بــروز عفونـت و تحریــک   ؛دوره نهفتـه چندهفتــه تـا چنــدماه اسـت   
توانـد باعـث تولیـد سـریع      اي توسط ویـروس مـی   هاي خاطره سلول
در مطالعـات  . گـردد  ینیبـال بادي شده و مـانع از بـروز عفونـت     آنتی

ي کـه بـه فراوانـی در    ا ساله یا بیشتر در افراد واکسینه شده 5پیگیري 
قابل توجه در این افراد  ینیبالعفونت  ؛اند معرض ویروس قرار گرفته

  عفونـت تحـت کلینیکـی کـه بـا مثبـت شـدن        .بوده استبسیار نادر 
anti-HBC منجر بـه ویرمـی موقـت بـدون بـروز      گردد؛  مشخص می
مطالعـه مـا صـدق     کـه ایـن موضـوع درمـورد     )19(شـود   علایم مـی 
  مثبـــــت،anti-HBCتمـــــامی مـــــوارد  یعنـــــی در .کنـــــد مـــــی

anti-HBSاز کمتــر IU/L 10 کــدام ازآنهــا  ولــی در هــیچ  ؛بــوده  
HBS-Ag ًهـاي   دلیل تحریـک سـلول   هب مثبت نشده است که احتمالا
  .اي توسط واکسن است خاطره

میان دختران و پسران به لحـاظ میـزان ایمنـی و    حاضر در مطالعه 
 .نشـد داري دیـده   نـی مع يآمـار تفـاوت   Bهمچنین ابتلا به هپاتیـت  

ابـل تـوجهی   قمثبت در دو گروه جنسی تفاوت  anti-HBCهمچنین 

اسـت کـه    ؛ آننکته مهم دیگري که باید به آن توجه نمـود . نداشت
ساله تحت مطالعه ما  14مثبت در کودکان  HBS-Agهیچ موردي از 

مثبت نشانگر حالت ناقـل در   HBS-Agکه  با توجه به این. دیده نشد
و از سوي دیگر کشـور ایـران در ناحیـه آنـدمیک      استفرد عفونی 

دهـد کـه در    یافتـه مطالعـه مـا نشـان مـی      ؛ قـرار دارد  Bبراي هپاتیت 
  .عه ایمنی مطلوبی ایجاد شده استکودکان تحت مطال

دختران و هم در پسران وزن هنگام تولد هم در در مطالعه حاضر 
در کـه   یصورت هب .شتبا ایجاد ایمنی ناشی از واکسیناسیون رابطه دا

گرم میزان ایمنـی ایجـاد    2500کمتر از  با وزن هنگام تولد کودکان
 ـ   کودکان و در شده کمتر   ،گـرم  2500ش از یبـا وزن هنگـام تولـد ب
 با وزن هنگام تولد کم دهد که کودکان این یافته نشان می. بیشتر بود

 نیازمند بررسی بیشتر به لحاظ ایمنی ایجاد شده در اثر واکسیناسـیون 
 ذکر. ددوز یادآور دریافت نماین یستیباو در صورت لزوم  باشند یم

دلیل تعداد کم کودکان با وزن  هاین نکته لازم است که درمطالعه ما ب
، Bتولــد کــم و گذشــت زمــان طــولانی از زمــان واکســن هپاتیــت  

  .نمود ین خصوص اظهارنظر قطعیتوان در ا ینم
  گيري نتيجه

یمنـی ایجـاد شـده در اثـر تزریـق      ه انتایج این مطالعه نشان داد ک
پـس  ) مـاهگی  6-2-0(ي طبق برنامه کشور Bکامل واکسن هپاتیت 

بـه  کـودك   8رغم ابـتلاي   علی .باشد یم سال مطلوب 14از گذشت 
ن لیکن کودکـا . مثبت نشدند HBS-Agکدام  هیچ Bویروس هپاتیت 

 تـري  در فاصله کوتاه يبیشترمطالعات نیازمند باوزن کم هنگام تولد 
 .باشند یماز تزریق آخرین نوبت واکسن پس 

  تشكر و قدرداني
 یتخصص ـ اریان دستید خادمیدکتر مجنامه  انین مقاله حاصل پایا

ــود کاشــان یدانشــگاه علــوم پزشــک از  کودکــان  له ازیوســ نیبــد. ب
شهرستان کاشان و کارکنان  یدرمان یهمکاران محترم مراکز بهداشت

دانی ربهشـتی کاشـان تشـکر و قـد    بیمارستان شهیدشگاه یمحترم آزما
  .میینما می
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Abstract 
Background and Objective: Hepatitis B vaccination has been conducted  in neonates in the routine 
vaccination in Iran since 1993. This study was carried out to evaluate the serum hepatitis B antibody level 
in vaccinated children after 14 years in Kashan, Iran. 

Materials and Methods: This prospetive cohort study was conducted on 200 fourteen-year-old children 
which were selected via a simple random sampling method in Kashan, Iran drung 2008-09. This subjects 
were have been vaccined according to the govermental guildline at 0, 2 and 6 months old. Two ml blood 
specimens were obtained from children and serum hepatitis B surface antibody (anti-HBs) and hepatitis B 
core antibody (anti-HBc) were determined by ELISA method. Immunity was interpreted as anti-HBs≥10 
IU/L. Data were analyzed using SPSS-13, Chi-Square and Fisher’s exat tests. 

Results: 92% girls and 95% boys, totally 187(93.5%) children had serum anti-HBs≥10 IU/L. Anti-HBc 
was positive in 3 (3%) girls and 5(5%) boys, totally 8(4%) which all of them had serum anti-HBS≤10 
IU/L. No case of positive HBs Ag was detected. Immunity was detected in 11 of 18 (61.1%) children with 
birth weight<2.5 kg and in 176 of 182 (96.7%) children with birth weight≥2.5 kg (P<0.05). 

Conclusion: The immunity following the complete series (0, 2, 6 months old) of hepatitis B vaccination 
remained detectable after 14 years. 
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