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   دانشگاه آزاد اسلاميپزشكيعلوم جله م
  162تا  157صفحات ، 91 تابستان، 2، شماره 22 ورهد

  

   Cاثرات درازمدت درمان بيماران هموفيلي مبتلا به هپاتيت 
 اينترفرون و ريباويرينبا پگ

 3، سلما اهي2مهشيد طالبي طاهر ،  1سيامك خالقي
 

  دانشگاه علوم پزشكي تهران ، هاي داخلياريگروه بيموق تخصص گوارش و كبد، ف ،استاديار 1
   دانشگاه علوم پزشكي تهران ،مركز تحقيقات مقاومت ميكروبي ،هاي عفونيمتخصص بيماري ، دانشيار2

   دانشگاه علوم پزشكي تهران، هاي داخلي دستيار بيماري3

  چكيده
عواقب  شواهد چنداني ازكارايي و. شود محسوب مي معضلي اساسيي در مبتلايان هموفيلCعفونت مزمن هپاتيت  :سابقه و هدف

بيوشيميايي و ويرولوژيك در درمان بيماران ،  ارزيابي نتايج باليني،هدف از اين مطالعه. طولاني مدت درمان اين بيماران در دست نيست
 .بود و ريباويرين طي پنج سال پيگيري a- 2لفاآاينترفرون  مزمن با پگC  مبتلا به هپاتيتيهموفيل

 طي C  مبتلا به هپاتيت مزمن پس از درمان استاندارد هپاتيتي بيمار هموفيل35، نگردر اين پژوهش كوهورت گذشته يسروش برر
در نظر  )غير قابل شناسايي شش ماه پس از خاتمه درمان SVR ) HCV RNA پاسخ به درمان به صورت .مدت پنج سال پيگيري شدند

  . در ارزيابي ارتباط ژنوتيپ با پاسخ درماني انجام شددو  آزمون كايوSPSS 15 فاده از نرم افزار با است هادادهتحليل . گرفته شد
سال سوم و پنجم همان نتايج به  در شش بيمار به درمان پاسخ ندادند.  دست يافتندSVRبه %) 1/93(بيست و هفت بيمار  :هايافته
 سرطان عدم جبران كبدي و يا  كدام از بيماران دچار هيچ. ديده نشد  بالينيمد و هيچ مورد از عود ويرولوژي، بيوشيميايي و آدست

 . هپاتوسلولار نشدند

فقدان عود ويرولوژيك وباليني بيماران در پنج سال پيگيري به منزله رهايي  نهايت در  وSVR رسد كه تحققبه نظر مي :گيرينتيجه
 .باشدان مينويدبخش زندگي بهتر اين بيمار و Cاز بيماري هپاتيت

  .ريباويرين، اينترفرونپگ، c هپاتيت، هموفيلي :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
صد و هشتاد ميليون نفر  با بيش از يكCعفونت مزمن هپاتيت 

مبتلا در سراسر جهان از معضلات اساسي سيستم سـلامت بـه          
در C ، زيراعفونت حاد بـا ويـروس هپاتيـت    )1(آيد حساب مي

ابتلا به سيروز   خطر  انجامد و با افزايش      مي موارد به ازمان  % 80
 گزارشـات نـشان    ). 2( و هپاتوسلولار كارسـينوما همـراه اسـت       

در نقاط كمتـر شـايع       %5/0-1 از   Cدهد كه شيوع هپاتيت     مي
                                                 

  دكتر مهشيد طالبي طاهر، عفوني-بيمارستان رسول اكرم بخش داخليتهران، : مسئولنويسنده آدرس 
)email: m-talebitaher@tums.ac.ir  (  

  10/9/1390: تاريخ دريافت مقاله
  28/2/1391 :تاريخ پذيرش مقاله

تـر  در نـواحي شـايع    % 20مريكاي شمالي، و تا بـيش از        آنظير  
 بيماران مبتلا ). 3،4( مصر و خاورميانه متغير است       مانندجهان  

اي از  زمـان، گـروه ويـژه      هـم  Cبه اختلالات انعقادي و هپاتيت      
مـذكر هـستند، غالبـاً در       بيـشتر   شوند كه   بيماران را شامل مي   

انـد و احتمـال مواجهـه        شـده  Cسنين جواني مبتلا به عفونت      
 از اهدا كنندگان متفاوت وجود      Cمكرر آنان با ويروس هپاتيت      

 اصـلي هپاتيـت     ل عل ـ ز  ي ا دارد و ابتلا به اين نوع هپاتيت يك ـ       
قبل از دستيابي به    ). 5-7( مزمن در اين دسته از بيماران است      
 و ساير ي، بيماران هموفيلCابزارهاي شناسايي ويروس هپاتيت    

اختلالات ارثي انعقادي كـه كنـسانتره فاكتورهـاي انعقـادي را            
 )8( بودند C در خطر كسب ويروس هپاتيت       ،كردنددريافت مي 
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  اينترفرون و ريباويرين با پگCهپاتيت و درمان بيماران هموفيلي                              دانشگاه آزاد اسلاميپزشكي علوم مجله / 158
 درصـد  95 تا   70در اين گروه از بيماران از        Cو شيوع هپاتيت    

 در ايدر مطالعــه).9( در نقــاط مختلــف جهــان متغيــر اســت 
مبـتلا بـه    نفـر   % 4/51 ي، بيمار همو فيل   137پاكستان بر روي    

ن آ بودند كه در مقايسه با اهداكنندگان خون شيوع          C هپاتيت
اي در همچنـين مطالعـه  ). 10( گيري بـالا بـود    به صورت چشم  

 مبـتلا بـه     ي، بيمـار همـوفيل    75از  % 7/38كه   نشان داد كوزوو  
 بيمـاران   %60در ايـران نيـز بـيش از          ).11( بودنـد  Cهپاتيت  
درمـان   ).12( انـد  مبـتلا شـده    C به عفونت هپاتيـت      يهموفيل

 PEG،  مــزمنCارجــح و انتخــابي توصــيه شــده در هپاتيــت 

interferon دارويـي علاوه ريباويرين است كه به درمان تكه  ب 
علاوه ريباويرين ه با اينترفرون و يا درمان استاندارد اينترفرون ب

 . متغيـر اسـت    HCVطول درمان بر اساس ژنوتيپ       .ارجح است 
 2 هفته و ژنوتيـپ      48 طول درمان استاندارد     1 و 4 ژنوتيپ در
هــدف درمــان در ). 13( باشــدهفتــه مــي  بيــست و چهــار3 و

كــه بــا  ويروســي اســت RNA كنــي مــزمن، ريــشهCهپاتيــت 
 قابـل   Sustained virologic response(SVR)دسـتيابي بـه   

به صـورت عـدم وجـود ويـروس قابـل            SVR .پيش بيني است  
 شش ماه پس از قطع درمـان تعريـف    PCRشناسايي به روش 

كارايي درمـان    شود كه نقطه پاياني و هدف درمان و بيانگر        مي
 SVRجد احتمال عود ويروس در بين بيماران وا). 14( باشدمي

عـدم  حـال،    بـه هـر      .)15( برآورد شده اسـت    %7/4–7/8تنها  
وجود ويروس قابل شناسايي در پلاسما ايـن نظريـه را تقويـت             

 ممكن است از بيمـاري رهـايي        SVRكند كه بيماران واجد     مي
تنهـا مطالعـات معـدودي در        ).16( و درمان شده باشـند     يافته

بـه   ماهـه   شـش  SVR مورد نتايج طولاني مدت بيماران واجـد      
اي در  در مطالعه ). 16-19( موجود است  هادر آسيايي  خصوص

كـه بـا     C مبتلا به هپاتيـت      ي بيمار هموفيل  367ايران بر روي    
بـه  %) 61( بيمـار 225 ،اينترفرون و ريباويرين درمان شدند    پگ

SVR  از  ).20( عــود داشــتند%) 98/17( بيمــار 66رســيدند و
طــول دوره پيگيــري در بــاليني  بــروز رخــدادهاي ،ديگــر ســو

سـرولوژيك تـا حـدود زيـادي         طولاني مدت بيماراني با پاسـخ     
مبهم است و حتي سير آن ممكن اسـت در مبتلايـان غـرب و               

لذا با توجـه بـه گـستردگي عفونـت          . )21(شرق متفاوت باشد    
بر كيفيت   هاي ناشي از آن كه     مزمن و كوموربيديتي   Cهپاتيت  

گذار است، بر آن شـديم   تاثير زندگي مبتلايان در سراسر جهان    
تا نتايج عواقب درمان را در طولاني مدت در بيماران مبتلا بـه             

هـاي آتـي    ريـزي كـه در برنامـه     بررسي نماييم، باشد   هموفيلي
     .درماني راه گشا باشد

  

  مواد و روشها
نگر طراحي شده   اين مطالعه به صورت مطالعه كوهورت گذشته      

 به مركز هموفيلي كه بـه   بيمار متوالي مراجعه كننده  35 .است
ــد Cهپاتيــت  مــزمن  ــل بودن ــتلا و واجــد شــرايط ذي      در ، مب

تا پـنج سـال پـس از          وارد مطالعه شده و    1381-82هاي  سال
 C  بيماران مبتلا به هپاتيت مزمن  .خاتمه درمان پيگيري شدند   

بـا حـساسيت   ( RT-PCR مثبت ايشان با متد HCV RNAكه 
HCV RNA>50 IU/ml)(  لانين ترانسفراز آطح ثابت شده وس

را دارا بودنـد وارد مطالعـه       طبيعـي   حـداكثر    برابر 5/1بيش از   
بيماران درمان شده با اينترفرون اسـتاندارد كـه درمـان           . شدند
مـاه از پايـان درمـان        3بيش از    و ميز نبوده آشان موفقيت قبلي

. نيز قابليت ورود بـه مطالعـه را داشـتند         بود  نها گذشته   آقبلي  
 RFLP) restriction fragment ويـروس بـا روش   ژنوتايپينـگ 

length polymorphism( هـاي  بيماراني كه بيمـاري  .انجام شد
 ،نارسـايي كليـه  ، B مثبـت، هپاتيـت   HIV  شامل همراه ديگر

 سـيروز جبـران     و بدخيمي   ،اختلالات شديد رواني  ،  نارسايي قلب 
به با توجه    بيوپسي كبد . نشده داشتند نيز از مطالعه حذف شدند      

بيمـاران تحـت درمـان بـا      .خطـر بـالقوه خـونريزي انجـام نـشد     
peginterferon alfa2-a (pegasys-Roche-Germany) به ميزان 

 800- 1200بــه ميــزان ريبـاويرين   در هفتــه و ميكروگـرم  180
 هفته پس از 24تا   بر اساس وزن قرار گرفتند و روزانهگرم ميلي

جهت بررسـي   ،  بار كهفته ي  4 خاتمه درمان به صورت مكرر هر     
. ، ويزيـت و پيگيـري شـدند       احتمالا تغيير دوز داروهـا     عوارض و 

شـمارش كامـل    . هفته درمـان شـدند     48 همه بيماران به مدت   
 در هـر ويزيـت و     ) ALT(و آلانين آمينوترانـسفراز     ) CBC(خون  

 . هفته چك شد12هر ) TFT(تست عملكرد تيروييدي 

HCV RNA   پايـان   (24-48 هـاي  به صـورت كيفـي در هفتـه
 5 و 3 سـال  و )هفته پـس از خاتمـه درمـان     24( 72 و) درمان

در صورت افـت هموگلـوبين بـه         .پس ازخاتمه درمان چك شد    
ــر از ــاويرين قطــع و، g/dl10 كمت ــگ دوز ريب ــرون در پ اينترف
ــورت ــر از   صـ ــت كمتـ ــمارش پلاكـ ــا mm3/50000 شـ             يـ

دوز اوليـه   درصـد    25 تـا  mm3/750مورفونوكلئر كمتـر از     پلي
انجـام   يـا تعـديل دوز   در تمام بيماراني كه تغيير .ش يافتكاه
ارزيابي صورت گرفـت     و هفته ويزيت مجدد   2 شد به فاصله  مي
پس از كنترل عارضه تنها هدف بازگـشت بـه درمـان بـا دوز                و

  بيماراني كه درمان مذكور را    ،دراين مطالعه  .بود استاندارد اوليه 
يا ارزيابي ) SVR( ژيكاز جهت پاسخ پايدار ويرولو كامل كردند 

HCV RNA خاتمـه درمـان بررسـي شـدند     سال بعـد از  5 تا .
بيمـاران  . صورت گرفـت ALT پاسخ بيوشيميايي نيز با بررسي 
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 159/  و همكاراندكتر سيامك خالقي                                                                                           91 تابستان    2 شماره   22 دوره

 سالانه دو نوبت جهت بررسي شواهد هپاتوسلولار كارسـينوما و         
ساير اقدامات تشخيصي در صورت لزوم       با سونوگرافي و   سيروز

، ايكتر، شامل   ت نيز علايم باليني   در هر ويزي   .شدندپيگيري مي 
هـاي عملكـرد     آزمون و خونريزي از واريس  ،  سيت، آ انسفالوپاتي
هــاي تكميلــي در صــورت ضــرورت بررســي و CBCكبــدي و 
عوارض بيمـاري    بيماران از مزاياي درمان و     .پذيرفتصورت مي 

  .عوارض دارويي احتمالي مطلع شدند و
    :اصطلاحات در زير امده است تعاريف

SVR) Sustained virologic response(: HCV RNA 
   .خاتمه درمان از غيرقابل شناسايي شش ماه پس

EVR) Early virologic response(: HCV RNA ــل  غيرقاب
در  HCV RNA افـت  2logبـيش از   يـا 12 شناسايي در هفتـه 

  .همان زمان

End treatment response : HCV RNA  غيرقابل شناسايي در
   .پايان درمان

دو زمون كاي آوSPSS 15 با استفاده از نرم افزار  هادادهتحليل 
 p>05/0 .در ارزيابي ارتباط ژنوتيپ با پاسخ درماني انجام شـد         

   . دار تلقي گرديدماري معنيآاز نظر 
  

  هايافته
 بـا حـداقل     2/26±48/8ميانگين سني بيماران مـورد مطالعـه        

 نفـر مـرد     34سال بـود كـه       48حداكثر سني    سال و 13سني  
يـانگين سـن    م. شـد را شامل مي  ) %9/2( نفر زن    1و  ) 1/97%(

 سـال و  14 بـا حـداقل سـني        28/24±11/8تشخيص هپاتيت   
 Cژنوتيپ ويروس هپاتيت     . سال محاسبه شد   44 حداكثر سني 

  نفـر  1a، 4ژنوتيـپ   %) 60(  نفـر  12:  بيمار چنـين بـود     20در  
انه ارزيابي متاسف. 3aژنوتيپ %) 20(  نفر 4  و 1b ژنوتيپ%) 20(

 .پذير نبوده است بيمار امكان15ژنوتيپ در

در دوازدهمين هفته درمـان     ) EVR( پاسخ ويرولوژيك زودرس  
پاسـخ ويرولوژيـك انتهـاي      . مشاهده شد  بيمار%) 4/91( 32در

شـش  . رويت گرديد  )%9/82 ( بيمار 29 در نيز ) ETR(درمان  
 قـرار   تحت درمان دوباره  مورد عدم پاسخ به درمان داشتند كه        

شش  پاسخ ويرولوژيك پايدار.  و از مطالعه حذف شدند گرفتند
 بيمـار   29از    بيمـار  27هم در  )SVR(ماه پس از خاتمه درمان      

بيماران به مدت پنج سـال پـس ازخاتمـه           .ديده شد ) 1/93%(
بـه   HCV RNA ،پنجم درمان پيگيري شدند و در سال سوم و

ي عود سنجيده   جهت ارزيابي پاسخ يا موارد احتمال      PCRروش  
رسـيده   SVRبيماربه   27از    بيمار 25درسال سوم تمامي     .شد

در  و  پاسخ ويرولوژيك مشاهده شد    ،كه به پيگيري ادامه دادند    

ميـزان  ميانگين   . مشاهده نشد  يسال پنجم نيز هيچ مورد عود     
 درمــان پــس ازو  97/92±7/41 قبــل از درمــانALTســرمي 

 بيمـاران ،  يگيريطي پنج سال پ    .محاسبه شد  98/51±21/45
، سالانه تحت سونوگرافي جهت بررسي هپاتوسلولار كارسـينوما       

 قرار گرفتنـد و    بررسي شواهد سيروز   و سايز كبد ،  اسپلنومگالي
 بيمـار   35  از .درخواست شدند  LFT و   CBC زمايشات سريال آ

اسپلنومگالي خفيـف   بررسي شده در شروع درمان تنها يك نفر 
 نهايت پاسخ پايدار پنج ساله      بدون شواهد سيروز داشت كه در     

افـزايش مختـصر    تنها يـك مـورد    .در اين بيمار هم محقق شد     
هيچ موردي از هپاتوسلولار كارسينوما      .اكوي كبد مشاهده شد   

در بررسي ارتباط ژنوتيپ بيماران با پاسخ پنج ساله  .رويت نشد
 مورد واجـد    9هرچند  ،  )NS (دار نبود ماري معني نظر آ نتايج از   
 پاسـخ   b1 و a3هـاي   مورد واجدين ژنوتيپ   4و هر   a1ژنوتيپ  

   .)1جدول ( داشتند پنج ساله پايدار ويرولوژيك
  

ميزان پاسخ ويرولوژيك پايدار بر اساس ژنوتيـپ در سـال          -1جدول  
    پنجم پس از درمان

 HCV ژنوتيپ پاسخ ويرولوژيك پايدار پنج ساله

 مثبت منفي

1a 3 9 

1b 0 4 

3a 0 4 

 17 3  مجموع

  
  بحث

طي پيگيري پنج ساله بعد از درمان در بيماران          در اين مطالعه  
 شواهدي از عـود ويرولوژيـك يـا         Cهموفيلي مبتلا به هپاتيت     

در  .  رويـت نگرديـد     SVRبيوشيميايي بعد از دست يافتن بـه        
 يژنوتيپ غالب در جمعيـت همـوفيل      ،   بيمار 20 بررسي ژنوتيپ 
 و b1 هاي ژنوتيپ سپس و )%60 ( گزارش شد  a1مورد مطالعه   

a3   براورد شـد كـه خـود اهميـت پاسـخ            %20  با ميزان مشابه 
در بررسي ديگري كه   . سازدويرولوژيك حاصله را دو چندان مي     

 ،a1 ژنوتيـپ    %45 ، ايراني انجـام شـد     يبرروي بيماران هموفيل  
بررسـي  ). 22(  گزارش شدa3 ژنوتيپ %30 و b1 ژنوتيپ   15%

تو پاستور بـرروي بيمـاران    در انستي2009 در سال ديگري كه
هـاي   انجام شده اسـت نيـز ژنوتيـپ        Cايراني مبتلا به هپاتيت     

 و% 8/13،  %2/61بـا شـيوع       بـه ترتيـب      a3 و a1  ،b1 غالب را 
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هاي موجود بـه    با توجه به يافته    .)23( گزارش كرده است  % 25

  ايران ي در جامعه هموفيل   Cرسد ژنوتيپ غالب هپاتيت     نظر مي 
  EVR 4/91%، ETR.  ايراني نباشد  C هپاتيت   متفاوت از جامعه  

 و پاسخ ويرولوژيك سه سـاله و      % SVR 1/93 خرآ در   و% 9/82
پنج ساله مشابه در مقايسه با ساير مطالعـات وحتـي بـدون در              

 در عمـده    1نظر گرفتن ژنوتيپ غالب، كه با توجه بـه ژنوتيـپ            
اي جزو بيماران دشـوار درمـان       بيماران و شرايط بيماري زمينه    

كه مطالعه انجام    اي به گونه  ،شوند، قابل توجه است   توصيف مي 
ــال ــده در س ــر 2009 ش ــا  ب ــاي ايتالي ــاران   در ورون روي بيم

را مـوثرترين فـاكتور      1 ژنوتيـپ    C  مبتلا به هپاتيـت    يهموفيل
در . )24 (بيني پاسخ نامطلوب درماني عنوان كـرده اسـت        پيش

 SVR ورد بـرا  ، در كشور همسايه پاكـستان     2009 بررسي سال 
%  EVR 7/66و  % 6/57،  3 واجد ژنوتيپ  C در مبتلايان هپاتيت  

 پژوهش مركـز همـوفيلي و اخـتلالات         ).25 (بود% ETR 69و  
 ي بيمـاران همـوفيل    SVR نيـز    2009انعقادي ميلان در سـال      

HCV/HIV  محققـين  ). 26 (براورد كـرده اسـت    % 44  همراه را
ــتان ــز آ LAIKON بيمارس ــن ني ــر% SVR 40 ت ي را در پيگي

در . )27 (بيماران هپاتيت دچار اختلال انعقادي گزارش نمودند      
% 3/56و  % 61به ترتيـب     SVRدو مطالعه انجام شده در ايران       

در  ).28 ،20( و بيماران پيگيري طـولاني مـدت نداشـتند         بود
ترين مطالعـه بـه ايـن پـژوهش از جهـت طـول مـدت                نزديك

طـي سـه    و همكارانش  Chavalitdhamrong،پيگيري و درمان
%) 8/1( مـزمن سـه مـورد        C سال پيگيـري بيمـاران هپاتيـت      

كه موردي از     نآ حال   ،هپاتوسلولار كارسينوما را گزارش كردند    
ترين پيگيري پـس    طولاني). 29 (عود ويرولوژيك مشاهده نشد   

 بـر روي بيمـاران درمـان شـده بـا            C از درمان هپاتيت مـزمن    
ش صـورت   همكـاران  و VELDTاينترفرون بـه تنهـايي توسـط        

% 7/4 گرفته است كه عـود ديـررس ويرولوژيـك پـنج سـاله را             
 سـال   5 در %1 عدم جبران كبـدي را      و SVRدربيماران واجد   

در ايــن بررســي پــنج ســاله مــوردي از  .گــزارش كــرده اســت
 ).21 (نشدمشاهده هپاتوسلولار كارسينوما 

ــصر   ــردر م ــه ديگ ــا    48 ،در مطالع ــان ب ــس از درم ــه پ            هفت
  ريباويرين بيمـاران را پيگيـري كـرده و         و b2اينترفرون الفا پگ

SVR  69 و% 66،  %29 را به ترتيب     48 و 36،  24 هاي  هفته %
  بود 4 قابل ذكر است ژنوتيپ غالب اين بيماران      . گزارش كردند 

 ژاپـن هـم پـس از درمـان       Fukuokaمحققين دانشگاه). 30(
را % SVR 61ريبـاويرين،   و   a2اينترفرون الفـا  پگ با C هپاتيت

  و همكــارانش هــم افــت Katsarou O). 31 (زارش كردنــدگــ
HCV RNA مــوثرترين عامــل در پيــشگويي   را12 در هفتــه

SVR  001/0 ( گزارش كردند=p( .      همچنين در بيمـاران واجـد

 پاسخ ويرولوژيك پايدار بهتري حاصل      1جز  ه  ها ب ساير ژنوتيپ 
حاضـر    در پژوهش  ).27 (نبوددار  معنيماري  آشد كه به لحاظ     

EVR    باليني قابـل ملاحظـه پـنج سـاله           با پاسخ ويرولوژيك و
تاثير ميانگين سني پايين بيماران مورد  .رسدمرتبط به نظر مي

تـوان ناديـده    با توجـه بـه سـاير مطالعـات نمـي           بررسي را هم  
 در اين پيگيري پنج ساله شواهدي از عود ويرولوژيك،        . انگاشت

ر بيمـاران واجـد     عدم جبران كبدي يا كارسينوم هپاتوسلولار د      
SVR       مشاهده نگرديد كه در مقايسه با مطالعـات مـشابه قابـل 

 ايـن مطالعـه در مقايـسه بـا سـاير         حـال، به هر    .ملاحظه است 
در % 7/4-7/8 هاي پيشين كه ميزان عود ويرولوژيك را      پژوهش

نتايج بـه مراتـب بهتـري        پيگيري درازمدت عنوان كرده بودند،    
 ،ي و ويرولوژيـك كـسب شـده       اما در مورد پاسـخ بـالين      . داشت

 كه با توجـه بـه مطالعـات         1عليرغم  اكثريت واجدين ژنوتيپ      
در دسـت نداشـتن      سـت  ا پيشين  مورد انتظـار نبـود، ممكـن        

ژنوتيپ ساير بيماران مورد بررسي، تعداد بيمـاران و چـه بـسا              
هاي قومي نژادي احتمالي در پاسخ بارز درمـاني دخيـل           تفاوت
در اين زمينه مطالعـات      قضاوت رسدهر چند به نظر مي     باشند،
در پيگيري سه ساله وپـنج       نتايج مشابه .  طلبدتري را مي  كامل

 نهايـت  در    و SVRتحقـق    ساله شايد بيانگر اين نكته باشد كه      
پنج سال پيگيري به     سه و  باليني طي  فقدان عود ويرولوژيك و   

 چه بسا اين امـر نويـد    .است Cمنزله رهايي از بيماري هپاتيت      
حتي گامي بـه     وآنان  خانواده   و   ش زندگي بهتر اين بيماران    بخ

در ايـن مطالعـه      .بـار باشـد   سوي جامعه عاري از ويروس مرگ     
 از جمله فقدان ژنوتيـپ در       ،هايي پيش  روي ما بود     محدوديت

دسترس همه بيماران، عدم امكان بيوپسي كبد درهمه بيماران         
  و ايقادي زمينـه  با توجه به خطر بالقوه خونريزي و اختلال انع        

 بيماري هموفيلي كه اكثريت جنسي مـرد را         x-linkedماهيت  
ديگر پيگيـري پـنج     سوي  از   .نمودناپذير مي در مطالعه اجتناب  

هاي مكرر، ساله بيماران با توجه به زمان طولاني، نياز به ويزيت
بنــدي  پــاي وتشخيــصي زمايــشگاهي وآهــاي ســريال بررســي
بـه از دسـت دادن       و شودب مي معضلي اساسي محسو   بيماران

ها  اما با وجود همه اين محدوديت.انجامدتعدادي از بيماران مي
ماري قابل مقايـسه بـا   آبه لحاظ  نتايج كسب شده قابل توجه و   

نظر به تعـداد انـدك مطالعـات مـشابه از           . ساير مطالعات است  
- يافته، جمعيت خاص بررسي شده و جهت طول مدت پيگيري

  . ه قابل تامل استهاي اين مطالع
 تشكر و قدرداني 

كه ما را در  روزگري فمارستاني بيني بالقاتيتوسعه تحق مركزاز 
     انجام اين طرح تحقيقاتي ياري دادند، تشكر و قدرداني 
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