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  چكيده 
كـاركرد كبـدي مـي توانـد در ارزيـابي موقعيـت و پـيش آگهـي         بررسي ازه گيري شاخص هاي  ويرولوژيك  به همراه       اند :زمينه و هدف  

هدف از اين مطالعه بررسي شاخص هـاي عملكـرد كبـد در دو گـروه مبـتلا بـه هپاتيـت ب               . هپاتيت ب نقش بسزايي داشته باشد     مبتلا به   بيماران  
 . يكديگر مي باشدا مثبت و مقايسه آنها ب HBe Ag  منفي و هپاتيت ب مزمن HBe Agمزمن 

 117 منفي و   117HBe Ag(  بيمار مبتلا به هپايت ب مزمن فعال Historical -Cohort ،234 در اين مطالعه تحليلي از نوع :روش كار

HBe Ag كلينيك هاي ،زاهدان به  كلينيك هپاتيت سازمان انتقال خون  مراجعين.  بررسي شدند1387 و 1386در طي سالهاي )  مثبت 
و نيز پرونده هاي بيماران موجود در سازمان انتقال خون زاهدان با تاييد هپاتيت مزمن فعال به ترتيب وارد مطالعه ) خصوصي و دولتي(تخصصي 

  در اين مطالعه يافته هاي سونوگرافي به صورت سونوگرافي نرمال كبد، اكوي خشن كبد و شواهد سيروز كبد شامل كاهش.شدند
 اطلاعات بدست آمده در نرم وكليه آزمايشات كبدي در آزمايشگاه انتقال خون انجام شد وسايز و ندولاريتي كبد دسته بندي شد

 وارد و آناليز توصيفي با استفاده از ميانگين و انحراف معيار و درصدها و آناليز تحليلي از طريق  تي تست و كاي  SPSS 13 افزار
 .اسكوئر انجام گرديد

ميـانگين سـني در گـروه هپاتيـت ب     . مرد و اكثريت آنان سيستاني و متاهل بودنـد بيمار  180 بيمار مبتلا به هپاتيت ب مزمن، 234 از :فته ها يا
 تفـاوت معنـي   )P>0001/0 (.بدسـت آمـد  77/28 ±8/9  مثبـت   HBe Ag و در گروه هپاتيت ب مزمن 03/38± 1/11 منفي  HBe Agمزمن 

ولي يافته هاي .   مثبت مشاهده نشد HBe Ag منفي و  HBe Ag  كبد در دو گروه مبتلايان به هپاتيت ب مزمنداري در شاخص هاي عملكرد
  . منفي گزارش كردHBe Ag  سونوگرافي كبد شواهد بيشتري از شروع سيروز را در مبتلايان به هپاتيت ب مزمن

  مثبـت، لازم   HBe Ag منفـي و   HBe Ag  به هپاتيـت ب مـزمن  هاي كبدي در دو گروه مبتلايان  با توجه به تشابه شاخص:نتيجه گيري
، 10 دوره    مجله طبيب شـرق،    (.است براي تشخيص افتراقي شاخصهاي ديگري از جمله تعداد ويروس و بافت شناسي مورد بررسي قرار گيرد                

  )    189  تا183 ، ص1387، پائيز 3شماره 
  كبد، سونوگرافي كبد شاخص عملكرد،HBe Agهپاتيت ب مزمن،: ه هاژكليدوا

 26/7/87: مقاله  تاريخ دريافت

 8/8/87: تاريخ پذيرش مقاله 
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 قدمهم

 ميليون نفر در سراسر جهان به صورت مزمن 350حدود 
آلوده به ويروس هپاتيت ب هستند و ريسك گسترش بيماري 

بيش از يك ميليون نفر از  )1(.هاي كبدي در حال افزايش است
   به هپاتيت ب به علت بيماري هاي مزمن كبدي فوتمبتلايان
 شيوع ناقلين هپاتيت ب  در ايران حدود سه درصد )3،2(.مي كنند

البته اين آمار در . افراد جامعه يا قريب به دو ميليون نفر است
 در ايران )4(.شهرها و روستاهاي مختلف كشور متفاوت است

 در استان صددر7/1از  شيوع ناقلين مزمن ويروس هپاتيت ب
بلوچستان گزارش شده   در استان سيستان ودرصد6/5فارس تا 

 البته قابل ذكر است كه ميانگين شيوع جهاني ناقلين )5(.است
 )6( عنوان كرده اند 2002 در سال درصد33ويروس هپاتيت ب را 

و بيشترين شيوع هپاتيت ب مزمن در كشورهاي خاورميانه و 
كه چين  به عنوان يك منطقه با آسيا گزارش شده است به نحوي 

 درصد 09/9شيوع بالاي آلودگي به ويروس هپاتيت ب حدود 
 مركز در 146 نتايج مطالعه اي در )2(. مثبت داردHBs Ag افراد 

  باسرتاسر جهان نشان داد كه تابلوي باليني افراد هپاتيت ب مزمن
 HBeآنتي ژن  منفي از افراد هپاتيت ب مزمن با HBeآنتي ژن 

هپاتيت ب به مبتلا افراد سن  كه طوري به )6(.ثبت متمايز استم
 بيماري كبدي آنها بسيار بالاتر و آنتي ژن منفي HBeمزمن با 

 از طرفي شانس پيشرفت بيماري كبدي در اين افراد .متغير است
بيشتر و خاموشي خودبخودي بيماري در اين نوع افراد خيلي كم 

تفاوت معني داري  ن داد كه نشا مطالعه اي در چين )6-8(.است
و آنزيم ) AST(بين جنس، آنزيم آسپارتات آمينوترانسفراز سرم 

و هيستولوژي كبدي در ) ALT(آلانين آمينوترانسفراز سرم 
 )2 (.ندارد  آنتي ژن منفي و مثبت وجودHBeب مزمن هپاتيت 

كره تفاوت معني داري درسطح سرمي آنزيم هاي در مطالعه 
 ، منفي و مثبت گزارش شدHBe Agژي سرولوكبدي در دو 
 سطح سرمي آنزيم هاي كبدي در مبتلايان به به طوري كه

اما در قسمت بود  مثبت بيشتر HBe Agهپاتيت ب مزمن 
و ) Alb(، پروتئين آلبومين سرم )pt( پروترومبين يبيوسنتز كبد

 )9(.تفاوت معني داري مشاهده نشد) Bili(بيلي روبين توتال سوم 
 مثبت ها  HBe Agدر كانادا نشان داد كه  لعه اي نتايج مطا
ولي .  بالاتري دارندHBV DNA و سطح سرمي ندجوانتر

 هتفاوت معني داري در سطح سرمي آنزيم هاي كبدي ب
در يافته هاي سونوگرافي در دو .   وجود ندارد ALTخصوص

تفاوت نيز منفي و مثبت  HBe  Ag گروه هپاتيت ب مزمن 
 كه در صد بالاتري از تابلوي طوري شد، به معني داري مشاهده

 از آنجايي كه  )10(. منفي ها مشاهده شدHBe Agسيروز در 
ابتلا به هپاتيت ب يك معضل جهاني شناخته شده است و 
ژنوتيپ هاي متنوع ويروس هپاتيت ب مي تواند پاسخ به درمان 
و شدت بيماري كبدي در افراد آلوده به ويروس هپاتيت ب 

)(HBVتحت تاثير قرار دهد  را )بر آن شديم تا با بررسي و )11 
مقايسه فعاليت بيوسنتزي و دفعي كبد در دو سرولوژي مختلف 

 شواهدي از تفاوت پرفايل باليني و ،ويروس هپاتيت ب
آزمايشگاهي اين دو سرولوژي و ماهيت آسيب زايي اين 

 .ويروس را در اين منطقه بيان نماييم

   كاروشر  
-1387در طي سالهاي بتلا به هپاتيت ب مزمن  بيمار م234

 بيمار 117شدند كه كوهورت تاريخي مطالعه يك  وارد 1386
HBe Ag بيمار 117 منفي وHBe Agمعيارهاي .  مثبت بودند

 6كه براي بودند ورود به مطالعه افراد مبتلا به هپاتيت ب مزمن 
آنها و آنزيم هاي كبدي بوده    مثبت  HBS Agماه  و يا بيشتر 

شامل آلانين امينو ترانسفراز و آسپارتات امينو ترانسفراز، در دو 
 و درمان آنتي توالي حداقل يك ماهه افزايش داشتنوبت م

 ندافرادي كه شرايط زير را داشت. ويرال نيز دريافت نكرده بودند
    مثبت،HDV Anti: شدندجمعيت مورد مطالعه حذف  از

HCV Anti ،مثبت HIV ،ش كبد چرب در گزار  مثبت
 كبد در زمان افزايش آنزيم هاي كبدي، مصرف زسونوگرافي ا

ومصرف داروهايي كه سميت  مشروبات الكلي در دراز مدت
نمونه مورد مطالعه از افراد مبتلا به عفونت ويروس . كبدي داشتند
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هپاتيت ب مراجعه كننده به  كلينيك  هپاتيت سازمان انتقال 
 از مركز انتقال خون استان به كلينيك خون  ويا افراد  ارجاع شده

ويا پرونده هاي بيماران موجود ) خصوصي و دولتي(تخصصي 
در سازمان انتقال خون زاهدان با تاييد هپاتيت مزمن فعال از زمان 
. شروع مطالعه تا تكميل تعداد نمونه به ترتيب وارد مطالعه شدند

 به ساير پرسشنامه اي شامل اطلاعات فردي، عوامل خطر و ابتلا
در طي انجام . بيماريها و نيز نتيجه آزمايشات تكميل گرديد

 سونوگرافي كبد 213  تنهامطالعه به دليل عدم همكاري بيماران،
بطور مساوي در دو گروه كه انجام شد  تست بيلي روبين 182و 

كليه آزمايشات كبدي در آزمايشگاه . مورد مطالعه قرار گرفت
 اين مطالعه يافته هاي سونوگرافي به در. انتقال خون انجام شد

صورت سونوگرافي نرمال كبد، اكوي خشن كبد، و شواهد 
. سيروز كبد شامل كاهش سايز و ندولاريتي كبد دسته بندي شد

براي جلوگيري از خطاي مشاهده، اكثريت سونوگرافي ها توسط 
 .يك سونوگرافيست مجرب انجام شد

  وارد و آناليزSPSS 13 اطلاعات بدست آمده در نرم افزار 
توصيفي با استفاده از ميانگين و انحراف معيار و در صد ها و 

 .آناليز تحليلي از طريق  تي تست و كاي اسكوئر انجام گرديد

   يافته ها  
 مورد 84 مورد در گروه منفي و 96( مرد 180در اين مطالعه 

 مورد در 33 مورد در گروه منفي و 21( زن 54و ) در گروه مثبت
 . اكثريت آنان سيستاني و متاهل بودند. بررسي شدند) گروه مثبت

 منفي  HBe Agميانگين سني در گروه هپاتيت ب مزمن 
  مثبت  HBe Ag و در گروه هپاتيت ب مزمن 1/11±1/38
در مجموع تفاوت سني معني داري بين . بدست آمد8/9±8/28

 منفي  HBe Agدر گروه ). P>0001/0(دو گروه مشاهده شد 
و  9/75±9/56آسپارتات آمينو ترانسفراز ميانگين سطح سرمي 

 HBe Ag و در گروه 1/113±8/63آلانين آمينو ترانسفراز 
آسپارتات آمينو ترانسفراز و آلانين آمينو  سطح سرمي مثبت

 بود كه تفاوت 1/126±9/63 و 1/81±3/48به ترتيب  ترانسفراز 
چنين آزمونهاي هم. آماري معني دار بين گروه ها مشاهده نشد

در دو گروه   pt، Alb ،Biliميانگين سطح سرمي آماري بين 
  .تفاوت معني داري نشان نداد

 در بررسي يافته هاي سونوگرافي دو گروه، درصد مشاهده  
 منفي ها بطور معني داري بيشتر از HBe Agشروع سيروزدر 

در ) 1جدول شماره (). p>05/0(گروه مثبت گزارش شده است 
 كنترل در دو  pt  بيمار از  ptزمان پروترومبين و تفاضل بررسي 
 مثبت تفاوت معني داري HBe Ag منفي  و HBe Agگروه 

  . مشاهده نشد
مقايسه تست هاي عملكرد  كبدي در مبتلايان به ): 1( جدول شماره 

   مثبت HBe Ag  منفي و HBe Agهپاتيت ب مزمن 

  

  بحث  
 منفي بطور معني HBe Agدر مطالعه حاضر بيماران مبتلا به 

اين داري مسن تر و سابقه ابتلا آنان به هپاتيت ب بيشتر بود كه 
نتايج مشابه مطالعه روي بيماران كره اي، آسيايي و آمريكايي 

 مطالعه ما نشان داد كه تابلوي سيروز در سونوگرافي )12،10،9 (.بود
 منفي بطور معني داري بيشتر HBe Agسرولوژي بيماران با كبد 

اين يافته  كه . مثبت مي باشدHBe Agسرولوژي بيماران از 
 ميزان بالاي )6-15،13،10،8(.مشابه نتايج ساير مطالعات مي باشد

HBe Agي مي تواند حاكي از اين  منفي در بيماران سيروز
  منفي بيش از بيماران HBe Agمسئله مي باشد كه بيماران 

HBe Ag مثبت به سمت سيروز كبدي ومتعاقبا اختلالات
  )14،13(.عملكرد كبدي پيش مي روند

  سرولوژي ويروس
 HbeAg neg Hbe Ag pos P ميانگين

 P=001/0 77/28 ±8/9 03/38 ± 1/11 سن

 آلانين امينوترانسفراز
(u/l) 

82/63 ± 10/113 91/63 ± 02/126 123/0=P 

 آسپارتات آمينوترانسفراز
(u/l) 

91 /56 ± 98/75 32/48  ± 08/81 0462/0=P  

 83/0 ± 18/4 78/0 ± 18/4 994/0=P (g/dl)آلبومين

 50/0 ± 1 51/0  ± 95/0 534/0=P (mg/dl)بيلي روبين

 3/1 ± 28/13 1/1 ±19/13 608/0=P (sec)زمان پروترومبين 
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يافته هاي مطالعه ما، تفاوت آنزيم هاي كبدي در دو گروه 
  در مطالعه .را نشان داد ولي تفاوت معني دار آماري مشاهده نشد
در ) ALT(ي فتاحي و همكاران، سطح آلانين آمينوترنسفراز

HBeAg مثبت ها، نسبتا بيش از بيماران  HBeAg  منفي ها 
 مطالعه زاهدي نيز مطلب فوق را تاييد )16 (.گزارش شده است

كرده و بيان مي كند كه افزايش آنزيم هاي كبدي ارتباط 
 ها آنزيم هاي  مثبت HBeAg د ودارHBeAg نزديكي با 

ولي تفاوت معني داري در فعاليت كبدي . كبدي بالاتري دارند
 منفي و HBe Agدر دو سرولوژي Bili وAlb و PT  از نظر

سطح سرمي و همكاران،   Heo در مطالعه )3(مثبت وجود ندارد 
 HBe Agآنزيم هاي كبدي در مبتلايان به هپاتيت ب مزمن 

 و pt( ر قسمت بيوسنتز كبد است اما د شده   گزارشمثبت بيشتر
Albو Bili ( نتيجه اخيركه تنها تفاوت معني داري مشاهده نشد 

 و  Fung sk درنتايج مطالعه ي)9 (.با يافته هاي ما مطابقت دارد
همكارانش بيان مي شود كه موتاسيون در ناحيه پره كور و 

 منفي HBe Agكورپروموتور  در مبتلايان به هپاتيت ب مزمن 
 مثبت HBe Agب بيشتر از مبتلايان به هپاتيت ب مزمن به مرات
 ويروس هپاتيت ب را در ايجاد علايم پاين مطالعه ژنوتي .است

 دانشمندان مختلف، موتاسيون )10(.مي داند هپاتيت ب مزمن موثر
هاي متعدد در ژنوم ويروس هپاتيت ب را در پيشرفت آسيب 

 ايمني بدن بر سيستم كبدي  و يا هپاتيت فولمينانت و عملكرد
 نوع پره كور موتانت )17،18 (.روي ويروس، دخيل مي دانند

ويروس هپاتيت ب، كه  نوع تغيير شكل يافته ويروس مي باشد  
در نقاط مختلف  جهان متفاوت گزارش گرديده است و مي 

   متنوعي از علايم  بيماري در افراد هپاتيت باتتواند تظاهر

وي كه در تعدادي از مقالات عنوان  به نح)11،19(مزمن ايجاد  كند
شده است، شانس پيشرفت به سمت هپاتوسلولاركارسينوما در 

كورپروموتور به مراتب بيشتر موتاسيون مبتلايان به هپاتيت ب با 
 با توجه به مطالعات متعدد تفاوت علايم باليني و )17(.است

 منفي نسبت HBe Ag  باآزمايشگاهي در گروه هپاتيت ب مزمن
در آسيب كبدي  بيشتر عشيو مثبت و همچنين HBe Agبه 

 علت هاي متعددي د  ناشي از مي توان  منفي HBe Ag بيماران
 آلودگي به ويروس، طولانياز جمله سن بالا و متعاقب آن سابقه 

خاموش بودن بيماري در طول مدت ابتلا و متعاقب آن عدم 
ويروس تشخيص و درمان به موقع آن، وجود ژنوتيپ هاي متعدد 

 موتاسيون هاي  ناحيه پره كور و كور پروموتوردر ،هپاتيت ب
ژنوم ويروس وعدم آگاهي دقيق از پاتوژنز بيماري و عملكرد 

تمام .   منفي ومثبت باشدHBe Agسيستم ايمني در دو گروه 
موارد فوق مي تواند توجيه كننده ي تفاوت ميان مطالعات انجام 

ين وجود لزوم انجام مطالعاتي شده در سراسر جهان باشد كه با ا
همچنين با . در زمينه علت هاي فوق ضروري  به نظر مي رسد

توجه به تشابه شاخصهاي كبدي در دو گروه مبتلايان به هپاتيت 
  مثبت، لازم است براي  HBe Ag منفي و  HBe Ag ب مزمن

تشخيص افتراقي، شاخصهاي ديگري از جمله تعداد ويروس و 
  .بافت شناسي مورد بررسي قرار گيرد

  سپاسگزاري 
كمال تشكر و قدرداني را از همكاري و حمايت هاي مالي 

سازمان  دانشكده پزشكي زاهدان براي اجراي اين پايان نامه و
لا خسروي در به اتمام انتقال خون زاهدان و خانم دكتر سهي

  .رساندن آن دارد
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Comparison of Sonographic findings and Liver Enzyme Status 
in Patients with HBeAg-Negative and HBeAg-Positive Chronic 

Hepatitis B 
Bahari A, MD*; Khazaiyan S, **; Hashemi SH,**;   Sanei Moghadam ME, PhD*** 

 Shahriari H, MD****; Rakhshani F, PhD***** 
 
 
 
Background: Virologic parameters and liver enzymes are generally measured to determine 

prognosis of hepatitis B. The present study was conducted to determine the liver function indices 
and sonographic findings of chronic hepatitis B (CHB) in HBeAg-negative and HBeAg-positive 
patients. 

Materials and Methods: This Historical Cohort study was conducted on 234 patients with active 
CHB (117 HBeAg-negative and 117 HBeAg-positive) in 2007. The patients who were referred to 
Hepatitis Clinic of Blood Transfusion Organization were included in the study.  

Results: One hundred eighty patients were male, majority of them were resident of Sistan 
province and married. The mean age of patients with CHB HBeAg-negative was more than patient 
with CHB HBeAg-positive (38.03±11.1 vs 28.77±9.8). There were no significant difference in 
Bilirubin, Albumin, ALT and AST levels and also PT between the two groups, but a significant 
difference in sonographic findings of liver was demonstrated between two groups.  

Conclusion: Based on our results, it is recommended to use other diagnostic indices including 
virologic parameters and histopathology to distinguish CHB patients. 

 
KEY WORD: Chronic hepatitis B, liver function test, HBeAg negative, HBeAg positive. 
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