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  چكيده
نظر به شيوع و روند رو به  .هپاتيت اتوايميون نوعي التهاب سلولهاي كبدي عود كننده باعلت نامشخص است : زمينه و هدف

، در اين مطالعه علائم باليني و آزمايشگاهي بيماران افزايش آن و عوارض شناخته شده بيماري و عدم گزارشات كافي موارد بيماري در كشور
   .مورد بررسي قرار گرفت 1382كننده به سه مركز گاستروانترولوژي تهران در سال  هپاتيت اتوايميون مراجعه

بررسي قرار كليه بيماران مبتلا به هپاتيت اتوايمون مراجعه كننده در طول يك سال مورد  در اين مطالعه توصيفي : كار مواد و روش
  فرم اطلاعاتي جهت بررسي تابلوي باليني و آزمايشگاهي اين بيماري طراحي شد و اطلاعات بيماران براساس پرونده و مصاحبه . گرفتند

موردنظر از مطالعه در صورت عدم رضايت بيمار، نقص پرونده و عدم امكان مصاحبه با بيمار، نمونه . ها گرديد رو در رو با آنها وارد اين فرم
  .ها با آمار توصيفي ارائه گرديد يافته تابلوي باليني و آزمايشگاهي آن. خارج شد
تمامي اين بيماران مبتلا . ها زن بودند آن% 83سال و  24سن متوسط ابتلا  .بيمار واجد شرايط انجام گرفت 46روي تعداد  مطالعه :ها  يافته

از شيوع بيشتري  % 3/4و هموليز اتوايميون هر كدام با  Iبيماري اتوايميون همراه داشتند كه ديابت تيپ % 17هپاتيت اتوايميون بوده و  Iبه تيپ 
شايـعترين علائـم . بيماران بدون علامـت بودند%  8 به صورت حاد بود،% 5موارد به صورت مزمن و در % 87بروز بيماري در . برخوردار بودند

%) 15(، خارش خفيف %)20(، آرترالژي %)26(، تهوع %)26(، درد شكمي %)28(اشتهايي  ، بي%) 33(ضعف ، %) 59(بيماري به ترتيـب زردي 
، %)15( RUQ، تندرنس %)17(، زردي %)30(، هپاتومگالي %)33(اسپلنومگالي : هاي بيـماري به ترتـيب  شايعترين نشـانه. بود%) 11(و استفراغ 

در كليه بيماران منفي بود و  Cو  Bماركرهاي ويروسي مربوط به هپاتيت . موارد بود% 3رال در و عروق كلت%) 13(، ادم محيطي %)15(آسيت 
%  39روبينمي  هيپربيلي. بالا داشتند آلكالين فسفاتاز% 74و  ASTبيماران % 93. هاي نرمال بود ميزان فريتين و مس سرم در تمامي آنها در اندازه 

 4، 37، 50به ترتيب در AMAو  ASMA ،ANA ،P-ANCAزارش شد، از ماركرهاي سرولوژيك موارد گ% 67و هيپرگاماگلوبولينمي در 
  .بيماران مثبت بود% 13و 

سن ابتلا . شود هپاتيت اتوايميون بوده و ساير اشكال ندرتاً مشاهده مي Iرسد كه اكثر بيماران ايراني مبتلا به تيپ  به نظر مي : گيري نتيجه
رسد ميزان  در ضمن به نظر مي. لعات ديگر بوده و موارد حاد بيماري كمتر از آنها گزارش شده استدر اين بيماران كمتر از مطا

مجله طبيب (. گردد گزارش تجربيات ساير همكاران درخواست مي. ها در بيماران ايراني كمتر باشد بادي هيپرگاماگلوبولينمي و بروز اتوآنتي
   ) 260 تا 253، ص1383، زمستان 4سال ششم، شماره   شرق،

  هاي آزمايشگاهيعلايم باليني، هپاتيت اتوايميون،  يافته،تهران،ايران: واژه ها گل

  9/10/83 : مقاله تاريخ دريافت
  15/12/83 : اصلاح مقالهتاريخ 
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   مقدمه
هاي كبدي عود كننده  التهاب سلول يهپاتيت اتوايميون نوع

با علت نامشخص است كه با وجود علائم التهاب سلولهاي 
بولينمي و وجود وكبدي در بررسي پاتولوژي، هيپرگاماگل

تشخيص اين  )1-3(.شود ها در سرم مشخص مي بادي تياتوآن
اساس رد ساير علل بيماري مزمن كبدي با علائم  بر  بيماري

 α 1مشابه نظير بيماري ويلسون، هپاتيت مزمن ويروسي، كمبود 
         آنتي تريپسين، هموكروماتوز ژنتيكي، بيماري كبدي به

هاي  داروها، كبد چرب غير الكليك، كلانژيوپاتي علت
ايمونولوژيك، سيروز صفراوي اوليه، كلانژيت اسكلروزان اوليه 

شيوع اين بيماري در  )1(.گيرد و كلانژيت اتوايميون صورت مي
هپاتيت اتوايميون بر اساس  )4-6(.نواحي مختلف دنيا متفاوت است

كه  )7(شود تيپ تقسيم مي 3هاي مختلف به  بادي وجود اتوآنتي
گرنه هيچ يك از اين سه گروه داراي بيشتر ارزش تئوري دارد و

متفاوت يا مخصوص به خود  پيش آگهي تابلوي باليني، درمان يا
درمان اين بيماري مصرف پردنيزولون به تنهايي يا  )8(.باشند نمي

در  )9و  7و  2(.پردنيزولون با دوز پايين به همراه آزاتيوپرين است
براي اين تشخيصي  معيارهايالمللي  يك گروه بين 1992سال 

اساس مطالعاتي كه متعاقب آن  بيماري تعريف كردند كه بر
لذا در  )10-13 (.صورت گرفت نقاط ضعف اين معيارها تعيين شد

را اصلاح و تكميل  معيارهاگروه بزرگتري اين  1999سال 
هاي عملكرد  در تعيين اين معيارها جنس بيمار، تست. كردند

    وجود ها، وبولينلميزان ايمونوگ ،(LFTs)كبدي سلولهاي
كرهاي ويروسي، رباديها، مصرف داروها يا الكل، ما اتوآنتي
HLAهاي پاتولوژي و پاسخ به  ، بيماري اتوايمون همراه، يافته

تشخيصي  معيارهايالبته اين . درمان در نظر گرفته شده است
گيرد و ارزش آن در  معمولاً در بالين مورد استفاده قرار نمي

يي باليني و افتراق هپاتيت اتوايميون با ساير مطالعات كارآزما
و مطالعات انجام شده نشان  )1(هاي مزمن كبدي است بيماري

جهت تشخيص يا  درصد 100كفايت  معيارهادهد كه اين  مي

 باليناساس  افتراق اين بيماري ندارد و بايد تشخيص و درمان بر
نجام شده اساس مطالعات ا اين معيارها بيشتر بر )14(.صورت گيرد

در آمريكا و كشورهاي اروپايي تعيين شده و با درنظر گرفتن 
اين مطلب كه فاكتورهاي ژنتيكي در بروز و نحوه بيماري مؤثر 

هاي اين  و مطالعات مختلف نشان داده كه علائم  و نشانه) 15(است
                   بيماري و نتايج آزمايشگاهي آن در نقاط مختلف دنيا متفاوت

انجام مطالعات متنوع در نقاط مختلف ضروري  )16-19(،باشدمي 
اي را در  در ايران دكتر درياني و همكارانشان مطالعه. است

مراجعين بيمارستان امام خميني انجام دادند و اين مطالعه 
هايي را با نتايج بدست آمده از ساير كشورها نشان داده  تفاوت
ر جهت تأييد يا رد اين و لزوم انجام مطالعات ديگري د )20(است

لذا  بر آن شديم تا اين مطالعه را با هدف  ،ها وجود دارد تفاوت
تعيين تابلوي باليني و آزمايشگاهي بيماران مبتلا به هپاتيت 

كننده به سه مركز   اتوايمون در بيماران ايراني مراجعه
  .دهيمانجام  1382گاستروانترولوژي شهر تهران در سال 

 روش آار 
كليه  . العه به صورت توصيفي مقطعي انجام گرفتاين مط

بيماران مبتلا به هپاتيت اتوايميون مراجعه كننده مورد مطالعه قرار 
اساس نظر گاستروانترولوژيست معالج  تشخيص قطعي بر. گرفتند
سن، جنس و زمان  )1(.اساس كتب مرجع بوده است و بر

علائم و هاي همراه، سابقه فاميلي،  تشخيص بيماري، بيماري
حاد، مزمن و بدون (هاي موجود، نحوه بروز علائم  نشانه

             هاي آزمايشگاهي  ، تيپ هپاتيت اتوايميون، يافته)علامت
هاي  كبدي و الكتروفورز پروتئين عملكرد هاي آزمونشامل 

 شامل                       بادي ها سرولوژي اتوآنتي هاي آزمونخون، 
(∗∗∗∗AMA, ∗∗∗P-ANCA, ∗∗ANA, ∗SMA) فريتين و ،

                                           
∗  Smooth Muscle Antibodies 
∗∗  Anti Nuclear Antibodies 
∗∗∗  Perinuclear  Antineutrophil  Cytoplasmic Antibodies  
∗∗∗∗  Anti Mitochondrial Antibodies 
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و  Bسرولوپلاسمين سرم و ماركرهاي ويروسي مربوط به هپاتيت 
Cهاي تشخيصي و  ، نتايج پاتولوژي، نتايج تصويربرداري

دريافت كرده بررسي و در يك فرم  انهايي كه بيمار درمان
اين فرم براي كليه . اطلاعاتي مخصوص طرح ثبت گرديد

آنها كه توسط فوق تخصص گوارش پر بيماران براساس پرونده 
در مواردي كه تشخيص پزشك . شده است، تكميل گرديد

نظر از  صورت عدم همكاري بيمار نمونه مورد قطعي نبود و در
بندي، استخراج و  هاي فرم اطلاعاتي طبقه داده. مطالعه خارج شد

  .با آمار توصيفي تحليلي مورد قضاوت قرار گرفت

  يافته ها 
بيمار  38شرايط مورد مطالعه قرار گرفتند كه  جدبيمار وا 46

 .سال بود 24مرد و سن متوسط ابتلا %) 17(بيمار  8زن و %) 83(
%) 17(بيمار  8هپاتيت اتوايميون و  Iكليه اين بيماران تيپ 

شايعترين بيماريهاي اتوايميون . بيماري اتوايميون همراه داشتند
    مورد 2هر كدام با و هموليز اتوايميون  Iهمراه ديابت تيپ 

، آرتريت يها شامل نفريت گلومرول بود و ساير بيماري) % 3/4(
ليگو و هيپوتيروتيدي هر كدام يك مورد مشاهده يروماتوئيد، ويت

موارد  درصد 5موارد مزمن ،  درصد 87تظاهر بيماري در . شد
 .بيماران بدون علامت بود درصد 8حاد و در 

ها در جدول شماره  علائم و نشانه به تفكيك بالينيهاي  يافته 
 ،دهد كه شايعترين علامت بيماري ارائه گرديد و نشان مي 1

بيمار  15 درو در درجه بعد ضعف %) 7/58(بيمار  27 درزردي 
بي اشتهايي  بود و سـاير علائم به تـرتيب شيوع شامل%) 6/32(
، خارش %)6/19(، آرترالژي %)1/26(، درد شكمي %)3/28(

ضمناً علائم نادرتر . بود%) 9/10(و استفراغ %) 2/15(خفيف 
شامل ادم محيطي، راش پوستي، كاهش وزن، آمنوره، خونريزي 
غير طبيعي رحمي، رنگ پريدگي، سقط، اسهال، خونريزي و 

  .كهير بود
%) 6/32(بيمار  15نومگالي با لهاي فيزيكي اسپ شايعترين يافته
ها به ترتيب  ساير يافته. بود%) 4/30(بيمار  14و هپاتومگالي با 

و آسيت هر  RUQ، تندرنس ناحيه %)4/17(شيوع شامل زردي 
 1و عروق كلترال شكمي %)  13(،  ادم محيطي %)2/15(كدام 
  . بود%) 2/2(بيمار 

توزيع مبتلايان به :  ١جدول 
حسب علائم و  بر هپاتيت اتوايميون

 ها نشانه
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
    
 
  

ارائه  2كي بيماران در جدول شماره يهاي پاراكلين يافته
بيمار  18بالا ،  AST%) 93(بيمار  43دهد كه   گرديد و نشان مي

%) 74(بالا  آلكالين فسفاتاز  بيمار 34و %) 1/39(بيلي روبين بالا 
  . درصد هيپرگاماگلوبولينمي گزارش شد 4/67اشته و در د

درصد،  1/39در  ANA، %)50(بيمار  23، در SMA آزمون
P-ANCA درصد و 3/4 درAMA  مثبت بود%) 13(بيمار  6در.  

 فراواني                  
 يافته باليني 

  دادتع
)46=n( 

 درصد

   علائم  

  زردي 
  ضعف

  بي اشتهايي 
  درد شكمي 
  تهوع 

  آرترالژي
  خارش خفيف

 استفراغ

27  
15  
13  
12  
12  
9  
7  
5 

7/58  
6/32  
3/28  
1/26  
1/26  
6/19  
2/15  
9/10 

   ها نشانه
  اسپلنومگالي
  هپاتومگالي

  زردي
  RUQتندرنس 
  آسيت

  ادم محيطي
  عروق كلترال 
بيماري اتو ايميون  

 اههمر

15  
14  
8  
7  
7  
6  
1  
8 

6/32  
4/30  
4/17  
2/15  
2/15  

13  
2/2  
4/17 
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توزيع مبتلايان به :  ٢جدول 
هاي  هپاتيت اتوايميون برحسب يافته

 پاراآلينيك

 

) %7/96(مورد  43بيمار در  44ام شده از در بيوپسي كبد انج
هپاتيت مزمن با سيروز و تنها در يك مورد التهاب غير 

  .هاي كبدي گزارش شده بود اختصاصي سلول
كليه بيمـاران در هنگـام بررسـي حـداقل يـك دوره درمـان        

درصـد بيمـاران يـك     9/84 كـه  .ريافت نموده بودنددارويي را د
دوره درمـاني   2درصد بيماران  3/4دوره درماني با پرودنيزولون، 

با پردنيزولون و آزاتيوپرين و يك بيمار نيز يـك دوره درمـان بـا    
دوره با پردنيزولون و آزاتيوپرين دريافـت نمـوده    2پردنيزولون و 

  . بود

  بحث 
تحقيق نشان داد كه كليه بيماراني كه ما مورد بررسي قرار 

 Iاند ، شيوع تيپ  بوده Iداده ايم دچار هپاتيت اتوايميون تيپ 
هپاتيت اتوايميون در مطالعات مختلف كه در اروپا و آمريكا 

 درصد 98تا  92و در آسيا و آفريقا  )19و3( درصد 80انجام شده 
ذكر شده است ، لذا به نظر مي رسد شيوع اين تيپ خاص  )16و20(

از بيماري در كشور ما و ساير كشورهاي آسيايي يا آفريقايي 
  .يا اروپا باشد و ساير اشكال ندرتاً مشاهده شود بيش از آمريكا

مراكزي كه ما بيماران آنها را مورد بررسي قرار داديم، 
ها از كليه مناطق شهر تهران  مراكز ارجاعي بودند كه بيماران آن

ها  كردند و درصدي از آنان ساكن ساير شهرستان مراجعه مي
قابل تعميم به كل اند، لذا اگرچه اين مطالعه از نظر آماري  بوده

تواند شماي كلي از تابلوي باليني و  ا تهران نيست، ولي مييايران 
آزمايشگاهي بيماران هپاتيت اتوايميون كشورمان را در اختيار ما 

  .قرار دهد
       سن ابتلا در مطالعه ما كمتر از ساير مطالعات بوده 

اوت تف حاضرشيوع جنسي اين بيماري در مطالعه  )20و  21(.است
شيوع بيماري همراه   )21-23و3( .چنداني با ساير مطالعات ندارد

و مشابه  )1(اتوايميون در كشور ما كمتر از ساير كشورها بوده 
اما در  )20( .است كه در كشور ما صورت گرفتهاست مطالعه قبلي 

ويتليگو از شيوع بالاتري  ،مطالعه قبلي كه در ايران صورت گرفته
كند و  صدق نمي اين مطالعهاين مطلب در برخوردار بوده كه 

  )20(.احتمالاً اين واقعه تصادفي بوده است
ميزان بروز حاد يا بدون علامت بيماري در مطالعه ما كمتر از 
مطالعات ديگر است و تعداد بيشتري از بيماران، بيماري را به 

شايعترين نشانه بيماري در  ) 25و24و18(. شكل مزمن بروز داده اند
عه ما زردي و در درجه بعد ضعف بوده است در حالي كه مطال

در مطالعه مشابه در كشور ما شايعترين علامت خستگي پذيري و 
و در مطالعات مشابه در  )20(.در درجه بعدي زردي بوده است

ساير كشورها ضعف در درجه اول و زردي در درجه دوم با 
ني بيشتري شيوع نزديك به هم قرار داشته و هر دو علامت فراوا

تواند به علت نگرفتن شرح  اين مطلب مي )1و 5و23و22( داشته اند
حال دقيق در مورد تك تك علائم خصوصاً علائم غير 

  . اختصاصي مثل ضعف از بيماران توسط پزشك باشد
شايعترين يافته فيزيكي در مطالعه ما اسپنومگالي و در درجه 

در مطالعات . ستبعد هپاتومگالي با شيوع نزديك به هم بوده ا
مشابهي كه در ساير كشورها صورت گرفته اين دو يافته با 
فراواني نزديك به هم هر بار با برتري يكي از آنها ذكر شده 

 فراواني                        
  هاي پاراكلينيكي هيافت

 تعداد
)46=n( 

 درصد

 آزمون هاي آزمايشگاهي 

AST بالا  
 مقدار بالاي  بيلي روبين تام  

 آلكالين فسفاتاز بالا

 بولينميهيپرگاماگلو

43  
18  
34  
31 

5/93  
1/39  
9/73  
4/67 

 آزمون هاي سرولوژي 
SMA 
ANA 

P-ANCA 

AMA 

23  
17  
2  
6 

50  
1/39  

3/4  
13 
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است لذا به نظر مي رسد نتايج مطالعه ما در اين زمينه مشابه ساير 
تقاوت چنداني با  نيز   فيزيكي  يافته هاي  ساير .باشد  مطالعات

   )1و5و23و22(.ات نداردساير مطالع
بالا در مطالعه ما مشابه مطالعه قبلي در ايران  ASTميزان 

ولي اندكي كمتر از مطالعات ساير كشورها يي است  )20(باشد مي
ميزان  )22و1(. گزارش كرده اند درصد 100كه اين ميزان را 
برابر بيشتر از  2بالاي سرم در اين مطالعه تقريباً  آلكالين فسفاتاز

 )1و20(لعه قبلي در ايران و ساير مطالعات در ساير كشورهاست مطا
لذا لزوم انجام مطالعه ديگري وجود دارد تا مشخص شود آيا اين 

بيماران ايراني آلكالين فسفاتاز يافته تصادفي است يا واقعاً ميزان 
  . بيشتر است

 ANAو  AMAدرصد مثبت بودن ماركرهاي سرولوژيك 

  )20(مطالعه مشابه ايراني هم خواني دارد در مطالعه ما با  SMAو 
هپاتيت  Iولي چنانچه در منابع ذكر مي شود كه در تيپ 

مثبت  ANAيا  SMAيون بايد حداقل يكي از ماركرهاي يماتوا
در ميان بيماران ما چنين مطلبي صادق نبوده است و ميزان  )1(باشد

ANA در  )18و23(.به تنهايي بسيار كمتر از ساير منابع بوده است
در موارد بسيار اندكي مثبت بوده در حالي كه  PANCAضمن 

لذا با توجه  )1(.گزارش شده است درصد 90در ساير مطالعات تا 
به اين مطالعه و مطالعه مشابه ايراني  به نظر مي رسد ميزان مثبت 

شدن ماركرهاي سرولوژيك در ايران كمتر از ساير كشورها 
  .باشد

بيماران ما تنها تشخيص پاتولوژيك از آنجا كه در پرونده 
ذكر شده و از ذكر يافته هاي سلولي خودداري شده است در 
مورد ميزان شيوع اين يافته ها نمي توان اظهار نظر نمود و از آنجا 
كه براي اكثر بيماران ما تنها يك بار پاتولوژي صورت گرفته و 

هاي عملكرد  آزمونپاسخ به درمان براساس يافته هاي باليني، 
كبدي و به همراه تغييرات پاتولوژيك تعيين مي شود، نمي توان 

از . در مورد پاسخ به درمان اين بيماران اظهار نظر دقيق نمود
مشكلات ديگر اين مطالعه عدم ذكر دقيق موارد عود در پرونده 

شود با توجه به اينكه مطالعه  لذا توصيه مي. بيماران مي باشد
يران در مورد ميزان عود، پاسخ به درمان دقيقي در كشور ا

بيماران و شيوع يافته هاي پاتولوژيك صورت نگرفته است و با 
ها  تواند اين يافته توجه به اينكه خصوصيات ژنتيك و نژادي مي

را تغيير دهد مطالعاتي بعدي در جهت كسب اين اطلاعات 
  .صورت گيرد

  سپاسگزاري
مركز  DATAبخش بدينوسيله از زحمات كاركنان       

تحقيقات بيماريهاي گوارش و كبد دانشگاه علوم پزشكي شهيد 
  .بهشتي كمال تشكر و قدرداني را داريم
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 Clinical characteristics of Autoimmune Hepatitis 
 

Roshandel D., MD*; Rezai Lashkajani MR., MD*; Hekmatdoost A., MD*; Mohaghegh Shalmani H.,MD* 
Ghaziani T., MD* ; Sendi H., MD*; Alavian SM., MD**; Sherafat kazemzadeh R.,MD*   

Sima HR., MD***; Zali MR., MD * 
 

Background: Autoimmune hepatitis (AIH) is a self-perpetuating hepatocellular 
inflammation of unknown cause. It is characterized by the presence of interface hepatitis on 
histologic examination, hyper gammaglobulinemia, and autoantibodies in serum. This study 
was performed to determine clinical and laboratory profile of AIH in Iran. 

Methods and Materials: The medical records of patients with AIH from 4 gastroenterology 
clinics in Tehran were retrospectively reviewed from September 1988 to May 2003. Forty-six 
patients with AIH whose medical records were complete were selected for final review.  

Results: Of the 46 patients, 38 (82%) were female. The median age at presentation was 24 
years. All patients fell into the category of AIH type-I. Seventeen percent had associated 
autoimmune diseases with diabetes type-I and autoimmune hemolytic disease being more 
common. The onset was acute in 5% and chronic in 87% with the remaining 8% being 
asymptomatic. The most common symptoms were icterus (59%) and fatigue (33%) and the 
most common signs were splenomegaly (33%) and hepatomegaly (30%). In all cases, HBV 
and HCV serum markers were negative and serum levels of ferritin and copper were within 
normal limits. High serum levels of AST, total billirubin and alkaline phosphatase were 
detected in 93%, 39% and 74%, respectively while hyper gammaglobulinemia was found in 
67%. SMA, ANA, PANCA and AMA were positive in 50%, 37%, 4% and 13%, respectively.   

Conclusions: AIH type-I is more common in Iran than in the United States and Europe and 
other types are seen rarely. Younger age at presentation, less frequent acute onset disease and 
lower rate of autoantibody positivity and hyper gammaglobulinemia may merit attention.  

  

KEY WORDS: Autoimmune hepatitis, Clinical sign, Tehran, Iran 
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