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  مثبت مراجعه HIV در بیماران Bمیزان پاسخدهی مناسب به واکسن هپاتیت 

  استان کرمانشاه   HIV/AIDSکننده به مرکز مشاوره و مراقبت 
 

 3 دکتر آرش اعلائی2، دکتر سیدداوود منصوری∗1میار اعلائی دکتر کا
 پزشک عمومی دپارتمان ایدز مرکز مسیح -3 دانشیار گروه عفونی دانشگاه علوم پزشکی شهید بهشتی -2 پزشک عمومی مرکز مشاوره کرمانشاه -1

 دانشوری
 

د که توسط واکسیناسیون قابل پیشگیری       می باش  B، هپاتیت   HIVیکی ازعفونتهای توأم شایع با عفونت       : سابقه و هدف  
می باشد، اما این میزان در       % 96 در جمعیت معمولی بیش از         Bمیزان اثربخشی دوز  روتین واکسن  هپاتیت           . است

 .گروههای خاص از میزان اثربخشی کمتری برخورداراست
-Hbs Ag, Anti Hbsژی منفی    مثبت دارای سرولو   HIV بیمار 48در یک کارآزمایی بالینی خود شاهد        :مواد و روشها  

Ab      تحت واکسیناسیون  هپاتیت ،B  )0  ،1ماه پس ازتجویز آخرین دوز واکسن،        2قرارگرفتند و )  ماه 6و Anti-HbsAb 
 .وضعیت ایمنی سلولی توسط فلوسیتومتری مورد ارزیابی قرارگرفت.  بررسی شدElisaمجدداً به روش 

).  زن 3مرد و 11( پیداکردند Anti-HbsAb مثبت، سرولوژی مثبت از نظر       HIVازبیماران  %) 1/29(مورد14تنها   :ها یافته
  B مثبت که به واکسن  هپاتیت         HIV بیمار 34 سال بودند و از       40در گروه سنی بالای     %) 6/28( مورد   4از این تعداد    

 گروه پاسخ داده     دار در  T+CD4میانگین تعداد لنفوسیتهای    .  سال بودند  40بالای  %) 4/29(مورد  10پاسخ نداده بودند،    
 6 و   >200CD4+T مثبت با    HIV بیمار   17از  %) 6/17(دو مورد .  بود 9/283 و در گروه بدون پاسخ،     5/352به واکسن   

 مثبت واکسینه شده با     HIV بیمار   7از%) 8/42( مورد   3 و >CD4>200 500 مثبت با    HIV  بیمار 19از  %) 5/31(مورد  
500 CD4> به واکسن  هپاتیت  Bپاسخ دادند  . 
آلودگی به ویروس     بهتر است درمرحله مقدماتی     Bبا توجه به نتایج این مطالعه واکسیناسیون  هپاتیت            : گیری نتیجه
HIV                          تجویز گردد و دوز روتین واکسن جهت ایجاد مصونیت زائی از کارآیی لازم برخوردار نمی باشد بنابراین 

  در Bز روتین یا افزایش دفعات تجویز واکسن  هپاتیت مطالعات بیشتری جهت بررسی تجویز دوز دو برابر یا تکرار دو
 .این گروه در معرض خطر مورد نیاز است

 .  دارCD4+T، لنفوسیتهای B، واکسن هپاتیت HIV/AIDS  :کلیدی های اژهو
   

 مقدمه
آنکه به عنوان یک عفونت         وجود  ویروسی با   Bهپاتیت  

 اما از  آید مثبت به حساب نمی      HIVفرصت طلب شایع در بیماران      

 ).1(  انتقال می یابد     HIVهمان راهی منتقل می شود که ویروس       

   در بیماران غالبا بطور توأم یافت        HIV و   Bبنابراین عفونت  هپاتیت     

 منتقله از راه خون      Bاغلب موارد جدید مبتلا به هپاتیت      ).2(می شوند 
 درکشورهای توسعه یافته غربی مربوط به اعتیاد تزریقی است که              

 

 شایعترین عامل   ).3(ی از راههای عمده انتقال ایدز می باشد           یک

خطر ). 4( می باشد  Bویروسی قابل پیشگیری درگیری کبد، هپاتیت        
در بیماران دارای سیستم ایمنی     % 5 مزمن از میزان     Bبروز هپاتیت   

 مثبت افزایش می یابد این       HIVدر بیماران   % 20سالم به بیش از      
  مقدم باشد  B بر هپاتیت    HIVلا به   وضعیت در صورتی است که ابت     

 مبتلا شود   Bمثبت اگر به ویروس هپاتیت       HIV واقع فرد    در ،)5(
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ولی این میزان   .  برابر افزایش می یابد    4خطر مزمن شدن آن حدود      

 مبتلا شده   HBV به عفونت  HIVدر صورتیکه فرد پیش از ابتلا به         
گیری از  این مسئله اهمیت پیش    ). 5و6(باشد تغییری پیدا نمی کند     

از سوی دیگر   .  مثبت را گوشزد می کند     HIV  در بیماران     Bهپاتیت  
می باشد که   % 70  در معتادین تزریقی بیش از           Dبروز  هپاتیت     

با پیشگیری  ). 7و8( توأم بودند  HIVاغلب این افراد مبتلا به عفونت       
بیماران .  نیز جلوگیری نمود   D می توان از بروز هپاتیت       Bاز هپاتیت   

  شانس بیشتری جهت ابتلا به        HIV و HBV عفونت توأم    مبتلا به 
HGV             دارند در صورتیکه این خطر در بیماران مبتلا به عفونت توأم 
HIV و HCV      عفونت). 9(  افزایش پیدا نمی کندHBV   در بیماران 
HIV                مثبت با خطر بیشتری از ابتلا به سیروز و پیشرفت هپاتوما 

 ). 10(همراه است

 از راههای مختلف، تعجب     B هپاتیت   با توجه به خطر انتقال    
 AIDSاز بیماران مبتلا به       % 95آور به نظر نمی آید که حدود            

 Bمارکرهای سرولوژیک دال بر عفونت قبلی  هپاتیت                      

)Anti-Hbs    یا Anti-Hbc ناقل % 15-10دارند و بیش از    )  مثبت
از سوی دیگر پاسخ به      ). 11و12(می باشند )  مثبت HbsAg(مزمن  

 یک پنجم    HIV و   B مبتلا به عفونت توأم  هپاتیت         درمان بیماران 
 ).13(موارد تحت درمان می باشد

خوشبختانه  بیش از یک دهه است که واکسن مؤثر بر علیه               
برای بالغین سالم دوز مؤثر      ). 13و14( شناخته شده است    Bهپاتیت  

10µg) ریکامبیواکس(یاµg20) Energerix (     به صورت داخل
معیار محافظت  . میباشد)  ماه 6و  1،  0(انه  عضلانی در سه دوز جداگ    

 میباشد که در قریب به      mlu/ml 10 بیشتر از  Anti-Hbsسرمی تیتر   
اما این میزان اثربخشی در       . افراد واکسینه ایجاد می گردد      % 96

سال، مبتلا به مرحله انتهائی بیماری کلیه، سیروز      40بیماران بیشتر از    
 از پیوند کبد کمتر      و پس    ) decompensated(غیرقابل برگشت    

می باشد بنابراین توصیه می شود که برای این گروه خاص واکسن با     
یا بصورت تزریق داخل جلدی و بوستر اضافی         ) µg 40(دوز بالاتر   
  .)15(تلقیح گردد

به  . نیز صادق است   HIVاین امر در بیماران آلوده به عفونت        
ن آلوده به   در بیمارا  Bواکسن هپاتیت   طوری که میزان اثر بخشی       

 ارتباط مشخصی بین افزایش  زیرا.می باشد% 41  حدودHIVعفونت  

 مو عد  ,CD4   HLA DR,CD38 سطح سلولهای لنفوسیت دارای   
میزان اثر   بطوریکه   ).16(ردوجود دا  Bهپاتیت  پاسخدهی به واکسن    

 در بیماران آلوده به عفونت  حتیBواکسن هپاتیت  وتین  رز  وبخشی د 
HIV   که تحت درمان HAART  بوده % 55 به طور متوسط      هستند

بیماران با   در و CD4>200  ،33%<500 که این میزان در بیماران با     
500<CD4   ،5/87 %بعد از     میزان پاسخدهی     هرچند  .است  

بیمارانی که به     در) ز به فواصل یکماه    و د 3(واکسیناسیون مجدد    
 از این افراد  % 58 اما تنها      است %90 اند حدود  واکسن پاسخ نداده  

  خواهند  مناسب HBs Ab یکسال پس از واکسیناسیون دارای تیتر      
 ).17و18(بود

 در گروههای   Bبا توجه به اهمیت استفاده از واکسن  هپاتیت          
برآن شدیم که میزان    )  مثبت HIVازجمله بیماران   (در معرض خطر    

 Recombivax(  با دوز روتین       Bتأثیر تلقیح واکسن هپاتیت       

HB,10µgimx3 (   در بیماران   توصیه شده HIV   مثبت را)در ) 19
 بررسی  Bایجاد پاسخ ایمنی مناسب جهت پیشگیری از  هپاتیت              

نمائیم و ارتباط آن با متغیرهائی چون سن، جنس، سابقه اعتیاد                 
تزریقی و شدت سرکوب ایمنی وابسته به سلولهای لنفوسیت                 

Thelperرا مورد تجزیه وتحلیل قراردهیم . 

 

 مواد و روشها 
 HIV بیمار 48العه کارآزمایی بالینی خود شاهد      در یک مط   

 Western توسط   HIVAbوجود   مثبت که سرولوژی آنها از نظر      

Blot,Elisal,II   پس از تجویز واکسن  هپاتیت       قبل و   تائید شده بود
B    بعلت محدودیت کل موارد     .  مورد ارزیابی قرار گرفتندHIV  مثبت 

تا  و  باشند HBVت  هرگونه آلودگی به عفون   فاقد  شناسایی شده که    
. بود موجود  کل موارد  ، حجم نمونه  ،پایان مطالعه نیز همکاری نمایند    

  از نظر وجود   Bسرولوژی همه بیماران قبل از تجویز واکسن هپاتیت         

Anti-HbsAb و HbsAg           منفی بوده و هیچ یک سابقه دریافت 
 مثبت در صورت واکسینه     HIV زیرا فرد    ند نداشت Bواکسن  هپاتیت    

به ). 20( پیدا نخواهد کرد    HBs-Agولوژی مثبت، برای     شدن، سر 
به میزان   (B دوز جداگانه واکسن هپاتیت            3کلیه بیماران     

,10µgimx3   ازواکسن Recombivax HB, (   6 و 1،  0در فواصل 
ماه پس از تجویز آخرین دوز واکسن سرولوژی          2ماه تلقیح شد و      
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ورد به واکسن، م   دهی   بیمار جهت بررسی میزان پاسخ       48تمامی  

  با معیار مثبت بالاتر از       Anti-Hbs Abارزیابی مجدد از نظر وجود      
10mlu/ml     مورد از   43. قرار گرفتند  که ملاک اصلی مطالعه میباشد 

 این بیماران تحت فلوسیتومتری جهت بررسی لنفوسیتهای                

T CD4   ملاک .  قرار گرفتند  به عنوان شاخص وضعیت ایمنی      دار
 جداول دو بعدی جهت      ازود و   توصیف داده ها شاخصهای عددی ب      

ارائه همبستگی یا توزیع داده ها برحسب متغیرهای مربوطه استفاده           
 مورد تجزیه و     paired و   t-testداده ها با استفاده آزمون        . گردید

 . معنی دار تلقی شد>05/0pتحلیل قرار گرفته و 

 

 یافته ها
  بیمار 48از  %) 1/29(مورد  14براساس نتایج بدست آمده تنها      

HIV         مثبت پس از تجویز واکسن  هپاتیت B    دارای سرولوژی مثبت 
 3و  %) 6/78( مورد مرد    11از این تعداد    .   شدند  Anti-Hbsاز نظر   

.  تنها مردان دارای اعتیاد تزریقی بودند       کهبودند  %) 4/21(مورد زن   
مشابه قبل از   %) 9/70( مثبت واکسینه شده      HIV  مورد دیگر     34

  بودند که از     Anti-Hbsولوژی منفی از نظر     تجویز واکسن دارای سر   
تمامی . بودند%) 7/14( نفر زن    4و  %) 3/85( نفر مرد  30این تعداد   

 . مورد از زنان سابقه اعتیاد تزریقی داشتند2مردان و 

B  ،4واکسن  هپاتیت    پاسخ داده به     مثبت   HIV  بیمار 14از  
  بیمار 34از  .  سال بودند  40درگروه سنی بالاتر از      %) 6/28(مورد  

HIV          مثبت که به واکسن  هپاتیت B       ،مورد 10  پاسخ نداده بودند 

). >05/0p( سال قرار داشتند    40در گروه سنی بالاتر از        %) 4/29(
بررسی وضعیت ایمنی سلولی توسط فلوسیتومتری لنفوسیتهای             

CD4+ T      بیمار   48 مورد از     43 دار بر روی HIV   مثبت واکسینه 
  و  Anti-Hbs Ab بیمار دارای    14ز  مورد ا 12(شده انجام پذیرفت    

 میانگین  .)  منفی بودند   Anti-Hbs Ab بیمار دارای      34 مورد از    31
 دار در گروه پاسخ داده به واکسن             +T CD4تعداد لنفوسیتهای    

 ،B، و در گروه پاسخ نداده به واکسن  هپاتیت              B  ،5/352هپاتیت  

  و   CD4<200 مثبت   HIVر بیما 17از  %) 6/17(مورد  3.  بود 9/283
 3 و   CD4 <500>200 مثبت با    HIV بیمار   19از  %) 5/31( مورد   6

  CD4 >500 مثبت واکسینه شده با       HIV بیمار   7از  %) 8/42(مورد
 ).>05/0p( پاسخ دادندBبه واکسن  هپاتیت 

 بحث
 مثبت  HIVبراساس این مطالعه میزان پاسخ دهی بیماران          

دود یک سوم    این میزان ح  . می باشد % B 1/29به واکسن هپاتیت    
می باشد  %) B) 96میزان پاسخ دهی افراد جامعه به واکسن  هپاتیت          

  B مثبت به واکسن  هپاتیت        HIVمیزان پاسخ دهی بیماران     ). 15(
میزان عدم پاسخ دهی دربیماران دارای سیستم         ). 21(ضعیف است 
این درحالی است که این میزان در       . می باشد % 5-%5/2ایمنی سالم   

و ) 22(می باشد % 40مثبت در مطالعات مشابه بیش از        HIVبیماران  
این میزان  ) Plasma-drived(در مورد واکسنهای مشتق از پلاسما        

 ). 23(است% 50

 بنابراین میزان عدم پاسخ دهی در بیماران مورد مطالعه ما             

 با توجه به اینکه     .)24و25(بیشتر از مطالعات دیگر می باشد     %) 9/70(
بقه اعتیاد تزریقی بودند، شاید یکی از علل          تمامی مردان دارای سا    

 HIV در بیماران    Bکمتر بودن میزان پاسخ دهی به واکسن  هپاتیت          
در مقایسه با مطالعات مشابه شیوع       %) 1/29(مثبت مورد مطالعه ما      

بالای اعتیاد تزریقی باشد که منجر به تشدید عدم پاسخ دهی به                
 . می گرددBواکسن  هپاتیت 

ایج بین جنسیت و میزان پاسخ دهی به واکسن           با توجه به نت   
از بیماران  %  6/78.( رابطه آماری معنی داری وجود ندارد       Bهپاتیت  

از بیماران فاقد پاسخ    % 3/85  و    Bپاسخ دهنده به واکسن  هپاتیت        
 .)به واکسن مرد بودند

   Bبین گروه سنی وعدم پاسخ دهی به واکسن  هپاتیت                 
رد و شانس عدم پاسخ دهی به واکسن          ارتباط معنی داری وجود ندا     

40با کمتر از    %) 5/71(سال  40 در گروه سنی بالاتر از        Bهپاتیت  
این نتیجه مخالف نتایج بدست      . تقریباً یکسان است  %) 6/70(سال  

آمده دیگر می باشد که شانس عدم پاسخ دهی به واکسن  هپاتیت               
B      بنابراین  ).15( سال را کمتر می دانند      40  درگروه سنی بالاتر از 

  فاکتور مهمتری جهت عدم پاسخ دهی به           HIVابتلاء به عفونت     
 )  سال 40بالاتراز  ( در مقایسه با بالابودن سن          Bواکسن هپاتیت    

می باشد که جهت اثبات این مطلب باید مطالعه مشابهی دربیماران             
HIV       براساس فلوسیتومتری  .  مثبت فاقد اعتیاد تزریقی صورت گیرد

 مثبت  HIV دار  بیماران       CD4+Tی لنفوسیتهای   بعمل آمده بر رو    
 دار درگروه پاسخ    +T CD4یواکسینه شده، میانگین تعداد لنفوسیتها    
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به واکسن  هپاتیت    ) 9/283(بالاتر از گروه بدون پاسخ    ) 5/352(داده  
 به طور   Bبنابراین شانس عدم پاسخ دهی به واکسن  هپاتیت             .بود

 کمتر دار   +CD4و  Tیتهای   مثبت با لنفوس   HIVمتوسط در بیماران    
این نتیجه مشابه نتایج بدست آمده از           .  بیشتر است   ml/300از  

 HbsAg مشابه می باشدکه میزان پاسخ دهی آنتی بادی به           اتمطالع
). 21( دار می داند   +CD4وTرا وابسته به میزان سلولهای لنفوسیت          

 در  Bاز سوی دیگر شانس عدم پاسخ دهی به واکسن  هپاتیت                 
  متفاوت است بطوریکه این میزان در         HIVختلف عفونت   مراحل م 

 و در مرحله بینابینی         % CD4 <200 (6/17(مرحله ایدز   

)200<CD4 <500(5/31 %         و در مرحله آلودگی به ویروسHIV 

)CD4>500( ،8/42 %می باشد . 

به  و میزان پاسخ دهی       HIVبنابراین بین مرحله عفونت با       
 احتمال پاسخ   وماری وجود دارد     رابطه معنی دار آ    Bواکسن هپاتیت   

 در مراحل اولیه آلودگی بیشتر است،         Bدهی به واکسن  هپاتیت        
 مثبت را هرچه سریعتر و در مراحل        HIVبدین سبب بهتر است افراد      

ابتدائی آلودگی واکسینه نمود و بیماران مرحله ایدز شانس کمتری             
فانه و متاس ) 16و26(برای پاسخ دهی به واکسن های مختلف دارند         

هنوز مشخص نشده است که آیا این میزان پاسخ دهی با تکرار                 
واکسیناسیون و افزایش دوز یا افزایش تعداد دفعات تزریق واکسن             

 ). 4(تغییر می یابد

 :با توجه به نتایج بدست آمده پیشنهاد می شود

  با دوز دو برابر در ایجاد        Bبررسی تأثیر واکسن هپاتیت       )1

  مثبت HIV مارانپاسخ ایمنی مناسب  در بی

 با دوز روتین در      Bمقایسه میزان تأثیر واکسن  هپاتیت         )2
  HIVدوگروه معتاد تزریقی با و بدون عفونت  

 در سه   Bمقایسه میزان پاسخ دهی به واکسن  هپاتیت            )3
 مثبت فاقد پاسخ به واکسیناسیون روتین قبلی، یکی با            HIVگروه  

 و گروه آخر با اضافه       دوز  دو برابر، گروه دوم با تکرار دوز روتین            
 کردن یک دوز به سه دوز روتین قبلی 

 در  Bمقایسه میزان پاسخ دهی به واکسن هپاتیت               )4
 HIVگروههای مختلف آلوده به عفونت 

 در تشدید سرکوب    Bبررسی تأثیر واکسیناسیون  هپاتیت       )5
 HIVسیستم ایمنی و افزایش تکثیر عفونت 

 در بیماران   Bت  بررسی میزان پاسخ دهی به واکسن  هپاتی       ) 6
HIV       مثبت تحت درمان با HAART        که وضعیت ایمنی آنها به  

 رسیده است ) CD4+>500(سطح قابل قبولی 

 

 تقدیر و تشکر 
علوم دانشگاه   وسیله از زحمات بیدریغ ریاست محترم        نبدی
هداشتی ب معاونت محترم    ،سعیدی  جناب آقای دکتر   کرمانشاه پزشکی

ی عفونی  گروه محترم بیماریها   مدیر  و  وزیری   جناب آقای دکتر   
 .سرکار خانم دکتر نامداری کمال تشکر را دارم
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