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  چكيده
هدف از  .است  Cو  Bي در بيماران مبتلا به هپاتيت افسردگي يكي از عوارض محتمل درمان با داروهاي ضد ويروس :سابقه و هدف

 .هاي داروييِ ضد ويروس مختلف قبل، حين و بعد از درمان دارويي بود انجام اين مطالعه بررسي ميزان شيوع افسردگي با رژيم
انگاه سرپايي وابسته به درم 2نفر از  بيماران مراجعه كننده  به  248بودكه بر  مقطعياين پژوهش يك مطالعه توصيفي  :يسروش برر

با اينترفرون يا  داروي ضد ويروس   CوB درمان بيمارانِ مبتلا به هپاتيت مزمن  .انجام شد 1390- 91دانشگاه علوم پزشكي مازندران در سال
و نيز ) HADS(اني از نظر روانشناختي با استفاده از مقياس افسردگي و اضطراب بيمارست .ديگر به تنهايي و يا با تركيب آنها صورت گرفت

  . هفته پس از پايان درمان ارزيابي شد 6درمان، و  24و  12هاي  مصاحبه باليني روانپزشكي قبل از شروع درمان، و نيز در هفته
 ولي با يكديگر تفاوتيبود، بيشتر از جامعه   Cو Bشيوع افسردگي قبل از شروع درمان در مبتلايان به هپاتيت مزمن نوع  :هايافته

يشتر كه در بيماران دريافت كننده اينترفرون آلفا ب فتشيوع افسردگي افزايش يا ،درمان ضد ويروسي 24و  12هاي در هفته. دتنشندا
گشت، هاي دريافت كننده اينترفرون آلفا به سطح قبل از شروع درمان برشيوع افسردگي در گروه ،شش هفته پس از خاتمه درمان. بود

 . دادكردند رخ نه اينترفرون مصرف نميولي اين اتفاق در گروهي ك

شود كه بيماران دريافت كننده اينترفرون آلفا قبل و حين درمان به دقت ارزيابي روانشناختي گردند تا در صورت پيشنهاد مي :گيرينتيجه
 .لزوم پيشگيري و مداوا در اولين فرصت انجام شود

  .دگي، اينترفرون آلفا، ريباويرين، افسرC، هپاتيت مزمن Bهپاتيت مزمن  :واژگان كليدي

  

  1مقدمه
افسردگي يكي از عوارض داروهاي ضد ويروسـي اسـت كـه در    

 ،در مطالعـات مختلـف  . رونـد  به كار مي  Cو  Bدرمان هپاتيت 

                                                 
 دانشـگاه علـوم پزشـكي    ،ركز تحقيقات روان پزشكي و علوم رفتاريم ،مازندران :نويسنده مسئولآدرس 
  )  email:tavakkoli.saeed@gmail.com( سعيد محسني توكليدكتر ، مازندران

  17/9/92: تاريخ دريافت مقاله
  15/1/93 :تاريخ پذيرش مقاله

برخـي  .  ارقام مختلفي از شيوع اين عارضه گزارش شده اسـت 
درصد از  40تا  20دهند كه به طور متوسط  برآوردها نشان مي

ريبـاويرين   هاي اينترفرون آلفا و كننده فرآورده ران دريافتبيما
اي كه از نظر باليني  دچار علايمي از افسردگي ،در طول درمان

اي  هـر چنـد، در مطالعـه   .  )1-4( دار است، خواهند شـد  معني
درصد  گزارش شـده   82تا  ميزان افسردگي باليني با اينترفرون

 -اين عارضـه معمـولا در سـه مـاه ابتـداييِ درمـان       . )5( است
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و شيوع آن  )6 ،5 ،1( كند بروز مي - 8تا  4مخصوصاً بين هفته

  .)1( يابد ماه ابتداييِ درمان افزايش مي 6طي 
كننده  ترين علت كاهش كيفيت زندگي در بيماران دريافتمهم

ايـن مسـئله   . )6( اينترفرون آلفا و ريباويرين افسـردگي اسـت  
 تواند حتي منجر به شكست درمان، قطع درمان، يا كـاهش  مي

توانـد بـا   چنين افسردگي مـي  هم. )7( دوز مصرفي داروها شود
هايي ناشناخته پاسخ ويروس به درمـان را بـه صـورت      نيسممكا

  . )9 ،8( كاهش دهد مستقل
ميزان افسردگي با اينترفرون آلفـا و ريبـاويرين بـا تعـاريف     

 در مطالعات مختلف ،دمتفاوتي كه براي افسردگي وجود دار
برخي مطالعات افسردگي را فقط . متفاوت گزارش شده است

 انـد  در نظـر گرفتـه  ) احساس غمگيني(به عنوان يك علامت 
عيارهـاي  در حالي كه برخي ديگر افسـردگي را بـا م   ،)3 ،2(

پزشــكان بــه عنــوان مجموعــه اي از علايــم   تشخيصــي روان
در برخـي  . )10- 13 ،4( رواني و جسمي تعريـف كـرده انـد   

و به صورت كمـي ارزيـابي     افسردگي با پرسشنامه ،مطالعات
ســـت كـــه علائـــم مختلـــف از جملـــه اضـــطراب، شـــده ا
هاي جسـمي بـه صـورت مجـزا در      پذيري، و شكايت تحريك

بـديهي  . )7 ،5 ،1( انـد تعيين شدت افسردگي دخيـل بـوده  
است زماني كه افسردگي به عنوان يك علامت تعريف شـود  
نسبت به زماني كه با  معيارهاي كامل روانپزشـكي  تعريـف   

  . )14( داشتشيوع بيشتري خواهد ، شود
بـروز افسـردگي در    كـه هدف از انجام مطالعه حاضر ايـن بـود   

كه تحت درمـان بـا     Cو Bبيماران مبتلا به هپاتيت مزمن نوع 
مـورد ارزيـابي قـرار     ،نـد بود داروهاي  ضد ويروس قرار گرفتـه 

ابعاد  افسـردگي در بيمـاران    ،بديهي است از اين رهگذار. گيرد
هاي يافته. هد شدتر خوامبتلا به هپاتيت تحت درمان مشخص

هـاي  اي به سوي تصـميم گيـري  توانند دريچهاين پژوهش مي
     .آتي در جهت اقدامات پيشگيري، درمان و بازتواني باشند

  
  مواد و روشها

نفر از مراجعين   248يك پژوهش توصيفي بود كه   اين مطالعه
شـهر و درمانگـاه    به درمانگاه طب عفوني بيمارستان رازي قـائم 

مارستان امام خميني ساري كه با تشخيص هپاتيـت  گوارش بي
. مورد بررسـي قـرار گرفتنـد    ،تحت درمان بودند Cيا  Bمزمن 
گيري بر اساس نمونه گيري ساده در دسترس بود و ايـن  نمونه

انجـام   1391تـا اسـفند    1390پژوهش در بازه زماني  اسـفند  
  .شد

بـراي  ) HADS(از مقياس اضـطراب و افسـردگي بيمارسـتاني    
معمولا در  . رزيابي افسردگي در هر يك از بيماران استفاده شدا

هـاي  مواردي كه لازم است تـا ارزيـابي روانشـناختي از جنبـه    
مقيـاس  . شـود از اين مقياس استفاده مي ،مختلف صورت گيرد

HADS    به تغيرات خلقي بيمار طي مراحل مختلـف بيمـاري و
اين مقيـاس  فارسي   پايايي و روايي نسخه. درمان حساس است

به هـر يـك   . )15( در جمعيت ايراني بررسي و تاييد شده است
به صورت ليكرت بين صفر تـا سـه امتيـاز    ، HADSاز سوالات 
 21امتياز نهايي هر فرد عـددي بـين صـفر تـا     . گيرد تعلق مي

، و 10-8، 7-0امتيازهاي بين  ،در  مطالعه حاضر. محاسبه شد
ــدون علائــم  افســردگي«بــه ترتيــب  11-21 افســردگي «، »ب

در نظـر گرفتـه    »اختلال افسردگي از نظر بـاليني «، و »خفيف
مرحلـه  (كنندگان پيش از ورود بـه مطالعـه    تمام شركت. شدند
پـس از  ) مرحله سوم( 24و هفته )مرحله دوم ( 12، هفته )اول

مرحلـه  (هفته پس از پايـان درمـان دارويـي     6شروع درمان و 
افرادي كه نمرات مقياس  .اين مقياس را تكميل كردند )چهارم
 ـ ،داشتند 8بالاي  تلا بـه افسـردگي توسـط يـك     جهت تاييد اب

دستيار ارشـد روانپزشـكي مـورد مصـاحبه بـاليني بـر اسـاس        
DSM-IV-TR قرار گرفتند .  

مـزمن در   Cمزمن يـا هپاتيـت    Bبيمار مبتلا به هپاتيت  274
پيش از ورود بـه مطالعـه اطلاعـات    . اين مطالعه شركت كردند

معيـار ورود بـه   . دموگرافيك هر يك از بيمـاران ثبـت گرديـد   
العه شامل تشخيص قطعي هپاتيت مزمن توسط متخصـص  مط

بيمـاران در صـورت ابـتلاي    . هاي عفوني يا گوارش بود بيماري
، وجود سابقه ابتلا بـه  Cو  Bزمان به هر دو عفونت هپاتيت  هم

پزشكي ماژور نظير روان گسيختگي و  دوقطبي،  اختلالات روان
در  7الاي پزشكي، يا كسب امتياز ب سابقه مصرف داروهاي روان
. شـدند  ، از مطالعه خـارج  HADS  اولين نوبت پاسخ به مقياس

اين مطالعه مطابق با قوانين بيانيه هلسينكي طراحي شده و در 
كميته اخلاق دانشگاه علوم پزشكي مازندران مورد تاييـد قـرار   

  نامـه  از تمام بيماران پيش از ورود به مطالعه رضايت. بودگرفته 
ي ي ـرژيـم دارو . ژوهش  دريافت گرديدكتبي جهت شركت در پ

-بيماران بنا به صلاحديد متخصص گوارش و عفوني تعيين مي

شد كه عبارت بود از اينترفرون آلفا و يا لاميودين براي درمـان  
و نيز اينترفرون آلفا به تنهايي يا همراه با ريباويرين  Bهپاتيت 

  .Cبراي مبتلايان به هپاتيت نوع 
ويرايش هفدهم انجام   SPSSافزار  ده از نرمتحليل آماري با استفا

هاي مركـزي و پراكنـدگي   براي توصيف جمعيت از شاخص. شد
هاي كمي در دو گـروه از آزمـون    براي مقايسه داده. استفاده شد

گروه و بيشـتر از   3، براي مقايسه داده هاي كمي در )t-test(تي 
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از  هـاي كيفـي در دو گـروه   ، بـراي مقايسـه داده  Anova آزمون
بـراي   p>05/0. استفاده شـد ) Chi-Square(كاي مجذور آزمون 
   . دار بودن نتايج در نظر گرفته شدمعني

  
  هايافته

مراجعـه   C  و Bبيمار مبتلا بـه هپاتيـت    274 ،در اين مطالعه
نفر به علت داشتن  18هاي مذكور بودند، كه كننده به درمانگاه

ا مصــرف داروهــاي ســابقه قبلــي بيمــاري اعصــاب و روان و يــ
قبل از شروع (در مرحله اول . نشدند پزشكي  وارد پژوهش روان

تحويـل داده شـد كـه      HADS  نفـر  مقيـاس   256به  ) درمان
 85از ايـن تعـداد    ). مرحله اول( نفر آن را تكميل كردند 248
بــه علــت وجــود   -نفــر زن 37نفــر مــرد  و  48شــامل   -نفــر 

و تاييـد آن در   HADS افسردگي خفيـف و بـاليني بـر اسـاس    
در مراحل بعدي مورد ارزيابي قرار نگرفتنـد تـا    مصاحبه باليني

وجود قبلي افسردگي بـر نتـايج حاصـله اثـر مخـدوش كننـده       
داري در شـيوع افسـردگي بـين در    تفاوت معنـي  .نداشته باشد

صـد و  . )p=8/0(وجـود نداشـت    Cو  Bمبتلايان بـه هپاتيـت   
 1جدول . ش مشاركت داشتندپژوه شصت و سه بيمار در ادامه

تعـداد   2خصوصيات دموگرافيـك شـركت كننـدگان، جـدول     
مبتلايان و شيوع افسردگي را در مرحله اول  پژوهش و جدول 

را بـه   4و  3، 2تعداد مبتلايان و شيوع افسردگي در مراحل  3
  .دهدهاي درماني نشان ميتفكيك گروه

  
ه هپاتيـت مـزمن   بيمار مبتلا ب248مشخصات دموگرافيك  .1جدول 

B وC   پيش از شروع درمان(در مرحله اول( 

مبتلايان به  متغير
 Bهپاتيت 

مبتلايان به
 Cهپاتيت 

كل بيماران
 Cو  Bهپاتيت 

ــن سـ
 )سال(

  18 8 كمينه
  

23/11±21/37 

 69 65 بيشينه

ميــانگين 
انحراف  و

 معيار

09/1±9/36 14/1±19/40 

 %)6/55(138 %)57.4(39 %)55(99 مرد جنس

 %)4/44(110 %)42.6(29 %)45(81 زن

 %)9/66(166 %)66(45 %)68(121 متاهل تاهل

 %)1/33(82 %)34(23 %)32(59 مجرد

 
نشان داده شده است در  1و نمودار  3طور كه در جدول  همان
 و Bبعد از شروع درمان  مبتلايان به هپاتيت مـزمن   12هفته 

C   مبتلايـان  بـه هپاتيـت   و  تحت درمان با اينترفـرون آلفـاC  
و ريبــاورين شــيوع  تحــت درمــان بــا تركيــب اينترفــرون آلفــا

بالاتري  را نسبت بـه افـراد داراي    يدارر معنيوافسردگي به ط
 تحت درمان با لاميوودين قرارگرفته بودند كه Bهپاتيت مزمن 
هـاي  نتـايج مشـابهي در تحليـل داده   . )p=01/0(نشان دادنـد  

شــيوع  .)p=01/0( ز بــه دســت آمــدنيــ 24مربــوط بــه هفتــه 
پس از خاتمه درمان به  6ها در هفته افسردگي در تمامي گروه

درمـان كـاهش يافـت     24داري نسـبت بـه هفتـه    طور معنـي 
)05/0<p(.   
  

و مصاحبه بـاليني   HADSشيوع افسردگي بر اساس مقياس  .2جدول 
  قبل از شروع درمان 

تكميل كنندگان تعداد  
HADS  پيش از شروع

  رمان ضد ويروسيد

مبتلايان به  تعداد
افسردگي قبل از شروع 

ضد ويروس  درمان
  )1مرحله(

  %)B  180  61 )9/33هپاتيت مزمن
  %)C 68   24 )3/35هپاتيت
  ٭85  248 جمع

  .افراد مبتلا به افسردگي كه در مراحل بعدي مطالعه شركت داده نشدند ٭
  

  
ز درمان با داروهاي ضد فراواني افسردگي در حين و بعد ا. 1مودار ن

دار شيوع به كاهش معني. ويروسي در بيماران مبتلا به هپاتيت
افسردگي بعد از قطع درمان در گروه هاي مصرف كننده اينترفرون 

  .آلفا توجه كنيد
  

  بحث
هاي اين مطالعه توصيفي نشان داد كه در بيمـاران مبـتلا   يافته

روسـي شـيوع   قبل از دريافت داروي ضـد وي  Cو  Bبه هپاتيت 
در طـي درمـان بـا    . افسردگي مشابه و بيشتر از جامعـه اسـت  

ــه    ــي در هفت ــد ويرس ــاي ض ــان 24و  12داروه ــيوع  ،درم ش
يابد كه اين وضعيت در دريافت كنندگان افسردگي افزايش مي

اينترفرون آلفا به تنهايي و يا در تركيب بـا سـاير داروي هـاي    
ز دريافــت ا تــرداري برجســتهضــد افســردگي بــه نحــو معنــي
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در هفتـه ششـم بعـد از     .كنندگان لاميوودين به تنهايي اسـت 
اتمام درمان با انواع داروهاي ضد ويروسي شيوع افسـردگي در  

درمـان كـاهش    24هاي مختلف دارويي نسبت به هفتـه  برنامه
 . داري يافته استمعني

ــروز و شــيوع   ــژوهش در جهــت بررســي ب ــاكنون چنــدين پ ت
زمان با مصـرف   به هپاتيت و نيز همافسردگي در بيماران مبتلا

. داروهاي ضـد ويروسـي جهـت درمـان آن انجـام شـده اسـت       
دهند كه شيوع افسـردگي در هپاتيـت   مطالعات قبلي نشان مي

كـه   )16-20(از افراد عادي جامعه بيشتر اسـت   Bو  Cمزمن 
ايـن يافتـه   . اين يافته در مطالعه  حاضر نيز تكرار  شده اسـت 

تـنش   هاي جدي مزمن،بيماري شايد به دليل اين باشد كه در
ع و نيـز ادامـه افسـردگي نقـش     تواند در شروطول كشيده مي

مكانيسم واسط افزايش سطح كورتيزول در تـنش  . داشته باشد
  .)22 ،21( طول كشيده در اين زمينه مطرح شده است

يان بـه هپاتيـت   شيوع افسردگي در مبتلا ،هادر بعضي پژوهش
C  بيشتر از مبتلايان به هپاتيتB    25( گـزارش شـده اسـت-

ولي در پژوهش حاضر چنين تفاوتي مشاهده نشده اسـت  . )23
كه شايد يكي از دلايل آن نگرش مشابه به هر دو نوع هپاتيـت  

هر چند اثبـات چنـين   . مزمن در ميان افراد جامعه ايراني باشد
  . هاي بيشتر در حوزه نگرش سنجي داردادعايي نياز به پژوهش

تر بودن افسـردگي  تههاي مهم اين پژوهش برجسيكي از يافته
پس از شروع درمان در گروه دريافت كننده  24و  12در هفته 

در چندين پژوهش تكرار شـده   اين  يافته. اينترفرون آلفا است
به نحوي كه مطرح شده است كـه اينترفـرون    ،)26-32(است 

  )33-35( باشدآلفا احتمالا القا كننده افسردگي مي

همچنين در اين مطالعه از لحاظ فراواني افسردگي حين درمان 
داري بين افراد دريافت كننده اينترفـرون آلفـا و   اختلاف معني

آلفـاو ريبـاورين يافـت     افراد دريافت كننده مجموع اينترفـرون 
گونـه فـرض كـرد كـه اولا نقـش       نشد، كه  شـايد بتـوان ايـن   

ريباويرين در بروز افسردگي اندك است و ثانيا درمان تركيبـي  
در ايجـاد   ريبـاورين از نقـش اينترفـرون آلفـا     و اينترفرون آلفا

نيـز   يديگر اي در پژوهشچنين يافته. افسردگي نكاسته است
  . )36(به دست آمده است 

هفتـه بعـد    6شيوع افسردگي  ،هاي اين پژوهشبر اساس يافته
هاي مختلف داروهاي ضد ويروس مام درمان با انواع برنامهاز ات

شـايد  . مشابه است Cو B و در مبتلايان به هر دو نوع هپاتيت 
زاي بتوان اين پديده را به كوتاه مـدت بـودن اثـرات افسـردگي    

هـاي  اين يافته در پـژوهش . داروهاي ضد ويروس منصوب كرد
  .)35( مشابه نيز به دست آمده است

تعـداد   اينكـه  از جملـه    ،هايي داشـت مطالعه حاضر محدوديت
در گـروه تحـت درمـان بـا      Bو  Cمـزمن   مبتلايان به هپاتيت

محــدوديت منــابع  ،دليــل ايــن اتفــاق .اينترفــرون انــدك بــود
پژوهشگران از يك سو و عدم تجويز اينترفـرون آلفـا از طـرف    
درمانگران به تمام مبتلايان با توجه به وضـعيت بيمـاري آنهـا    

مجال بررسي علت مشكلات  ،از سوي ديگر در اين مطالعه. بود
فـراهم   يبيماران قبل از شروع درمان ضد ويروس روان پزشكي

لذا براي عدم تداخل در نتايج، بيماراني كه سابقه بيماري  ،نبود
بررسـي دقيـق   . روان پزشكي داشتند از پژوهش خـارج شـدند  

تعيين اينكه آيـا ثانويـه بـه     مشكلات روان پزشكي اين افراد و
ي از هاي اجتماعي اقتصـادي ناش ـ بيماري هپاتيت و يا استرس

ورد آتوانـد بـر  آن ايجاد شده و يـا بـه صـورت اوليـه بـوده مـي      

و مصاحبه باليني درهفته دوازده و هفته بيست و چهارم بعد از شروع  درمان و هفته  HADSشيوع افسردگي بر اساس مقياس . 3جدول 
  . ششم بعد از خاتمه درمان

مبتلايان كه درتعداد گروه هاي تحت درمان  نوع بيماري
پژوهش  4تا  2مراحل 

  شاركت كردندم

مبتلايان بهشيوعتعداد و
 افسردگي در هفته دوازده

  )2مرحله (درمان

مبتلايان به شيوع تعداد و 
افسردگي در هفته بيست و 

  )3مرحله (درمان چهارم

مبتلايان به شيوع تعداد و 
افسردگي در هفته ششم 

  )4مرحله ( بعد از درمان
مبتلا به
هپاتيت 

  Bمزمن 

  %)3/4(1  %)9/73(17 %)9/73(17 23 با اينترفرون  1گروه

  %)6/15( 15  %)5/36(35 %)2/29(28 96 با لاميوودين  2گروه

مبتلا به
  C هپاتيت

  %)5/12(2  %)75(12 %)75(12 16 با اينترفرون  3گروه

با اينترفرون  4گروه
  و ريباويرن آلفا

28 18)3/64(% 17)7/60(%  1)6/3(%  

  19  81 75 163  جمع ارقام هر ستون
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تري از شيوع افسردگي در مبتلايان به هپاتيت بـه دسـت   دقيق
هايي با هدف شناسايي زودرس افـراد در  طراحي پژوهش. دهد

مبتلا به افسردگي تازه آغاز و يـا   ،)32(معرض خطر افسردگي 
-افسردگي باليني و چگونگي انجام مـداخلات  دارويـي و روان  

هـاي  ماني و بررسي و مقايسه اين مـداخلات بـراي پـژوهش   رد
در حيطـه كـار بـاليني در بـين     . )33( شـود بعدي توصيه مـي 

كـرد   داروهاي ضد ويروسي بايد توجه دقيقي به اينترفرون آلفا
. زاسـت داري بيش از ساير داروها افسردگيكه به صورت معني

ران درمـان بيمـاران   شود پزشـكان و دسـت انـدركا   توصيه مي
هپاتيتي با علايم اوليه افسـردگي آشـنا باشـند تـا بـه محـض       
مشــاهده آن اقــدامات لازم جهــت ارجــاع بــه روانپزشــك و يــا 

استفاده مـنظم از ابزارهـاي   . مداخلات درماني اوليه انجام شود
بعضــي از . )37( توانــد پزشــكان را يــاري دهــدغربــالگري مــي

ها بر انجام اقدامات پيشگيرانه در كساني كـه مبـتلاي   پژوهش
گي در آنهـا بالاسـت   ولـي خطـر افسـرد    ،به افسردگي نيسـتند 

  . )39 ،38(اند كه نتايج مفيدي داشته است متمركز شده
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