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 در کودکان مبتلا به تالاسمی ماژور Bاثر بخشی واکسیناسیون هپاتیت 
  )1386 –خراسان جنوبی (

 2ـ  غلامرضا شریف زاده 1زهره آذرکار

   چکیده 
 یکی از معـضلاتی اسـت کـه بیمـاران تالاسـمی مـاژور بـا توجـه بـه            B ابتلا به هپاتیت     :زمینه و هدف  

هپاتیـت  (با توجه به عوارض حاد و مـزمن بیمـاری           . اشندترانسفوزیون های مکرر خون با آن مواجه می ب        
ن در کاهش ابتلا به این بیماری از اهمیت بسزایی برخوردار           وانجام واکسیناسی ) فولمینانت، سیروز، سرطان  

 در بیمـاران    Bهدف از این مطالعه بررسی سطح آنتی بادی پـس از انجـام واکـسیناسیون هپاتیـت                  . است
  . بی می باشدتالاسمی استان خراسان جنو

کلیـه بیمـاران تالاسـمی خراسـان جنـوبی کـه            .  تحلیلـی اسـت    -مطالعه از نـوع توصـیفی         :تحقیقروش  
اطلاعات دموگرافیـک از    .  را در سه نوبت دریافت کرده بودند مورد بررسی قرار گرفتند           Bواکسیناسیون هپاتیت   

ون، سن تشخیص بیمـاری، زمـان       طریق پرسشنامه ای که شامل اطلاعات سن، جنس، تعداد دفعات تزریق خ           
 و HBS Ag ،Anti HBS خون بیماران از نظـر مارکرهـای   هسپس نمون. جمع آوری شد... واکسیناسیون و 
Anti-HBC با روش الیزا بررسی و نتایج توسط نرم افزار SPSSآنالیز شد  .  

میـانگین  . بودنـد %) 4/47(تـر    نفر دخ  18و  %) 6/52( نفر پسر    20 کودک مبتلا به تالاسمی ماژور       38از   :یافته ها 
همه بیماران از نظـر     .  بار در سال خون دریافت می کردند       12بیش از   %) 4/97( بیمار   37.  سال بود  2/9 ± 6/4سن  

HBSAg   و anti-HBC  از نظر پاسخ    .  منفی بودندanti-HBS 16   به واکسن پاسخ نداده بودند و      %) 1/42( نفر
) بدون پاسخ، ضعیف، خوب(بیماران براساس نوع پاسخ ). IU/Lit < 10 تیتر(پاسخ مثبت داشتند %) 9/57( نفر 22

 IU/Litتیتـر  (پاسخ ضـعیف  % 7/23، )IU/Lit   10تیتر کمتر از(بدون پاسخ % 1/42: به سه دسته تقسیم شدند
 سـال و  5مواردی کـه بـیش از   % 2/34در . داشتند) IU/Lit   100تیتر  بیشتراز(پاسخ خوب % 2/34و ) 100-10

 در آنها می گذشت پاسخ آنتی بـادی یافـت           B سال از آخرین نوبت واکسن هپاتیت        5بیمارانی که کمتر از     % 8/65
همچنین بـین   ). <P 05/0(شت  ااز لحاظ آماری بین سن، جنس و پاسخ آنتی بادی رابطه معنی داری وجود ند              . شد

  ). <P 05/0(اری یافت نشد پاسخ آنتی بادی اختلاف معنی د دو گروه از نظر گذشت زمان واکسیناسیون و
   صـیه لـذا تو . در بچه های مبتلا به تالاسمی، پاسخ ایمنـی کمتـر از کودکـان سـالم اسـت                :نتیجه گیری 

 بررسـی شـده و بـا توجـه بـه تیتـر،            anti-HBS تیتـر    Bمی شود پس از انجام واکـسیناسیون هپاتیـت          
  . واکسیناسیون مجدد انجام شود

   Anti-HBS-Ab؛ واکسیناسیون؛ ماژورتالاسمی؛ Bهپاتیت  :کلید واژه ها
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  مقدمه
 یکـی از معـضلاتی اسـت کـه بیمـاران            Bابتلا به هپاتیـت     

لاسمی ماژور با توجه به ترانسفوزیون های مکـرر خـون بـا آن              تا
با توجه به عوارض حاد و مزمن بیماری        ). 2,1(مواجه می باشند    

انجـام واکـسیناسیون در     ) هپاتیت فولمینانت، سیروز، سـرطان    (
در . کاهش ابتلا به این بیماری از اهمیت بسزایی برخوردار اسـت       

ولیز مداوم، بـالانس مثبـت      بیماران تالاسمی عواملی از قبیل هم     
آهن، نقص ایمنی ناشی از ترانسفوزیون های مکرر می توانـد در            

  ). 3( مؤثر باشد Bکاهش تیتر آنتی بادی هپاتیت 
بیمــاری تالاســمی شــایعترین هموگلوبینوپــاتی در جهــان 

تالاسمی شامل گروهی ناهمگن از کم خونی       . محسوب می شود  
لیـد زنجیـره هـای      ارثی اسـت کـه مشخـصه آن اخـتلال در تو           

ایـران در خـط کمربنـدی تالاسـمی کـه شـامل             . گلوبینی است 
کشورهای مدیترانه، شبه جزیره عربستان، آفریقا، ترکیه، هنـد و          

  ).4(آسیای جنوب شرقی می باشد  قرار گرفته است 
   بیمـاری   ءبه واسطه ترانسفوزیونهای مکرر که لازمـه بقـا        

 بیمـاران   ایـن  در B شانس ابتلا به بیماری هپاتیـت        ،می باشد 
 مـورد بـه     5 تا   4سالانه از هر هزار بیمار تالاسمی       . وجود دارد 

 علاوه بر   HBVعفونت  ). 4(هپاتیت ویروسی مبتلا می شوند      
افزایش خطر ابتلا به کارسینوم هپاتوسلولار و سـیروز کبـدی           

موارد به حالـت مـزمن درآمـده و احتمـال انتقـال و              % 60در  
  ).5,4(ی یابد گسترش آن در جامعه افزایش م

 در  Bبهترین راه کنترل و پیشگیری از عفونـت هپاتیـت           
 Bگروههای پرخطر ایجاد ایمنی با استفاده از واکسن هپاتیت       

نوزادان % 95پس از یکسری واکسیناسیون بیش از       . می باشد 
و بـالغین   کودکـان بزرگتـر     % 85-95و شیرخواران و بیش از      

  ). 5,4 (سالم آنتی بادی قابل قبول کسب می کنند
سن بالا، چاقی، مصرف سیگار، نقص ایمنی و بیماریهـای    
کبدی و کلیوی می توانند در کاهش تیتر آنتـی بـادی علیـه              

در بیمـاران تالاسـمی عـواملی از        ). 5( مؤثر باشند    Bهپاتیت  
قبیل همولیز مداوم، بالانس مثبـت آهـن، عـوارض کبـدی و             

ــسفوزیون هــای مکــر   ــوی، نقــص ایمنــی ناشــی از تران   ر کلی
ــادی هپاتیــت      مــؤثر Bمــی توانــد در کــاهش تیتــر آنتــی ب

  ). 4,2(باشد 

براســـاس برنامـــه واکـــسیناسیون کـــشوری در ایـــران 
 در بیماران مبتلا به تالاسمی در سه        Bواکسیناسیون هپاتیت   

   زیـر ده سـال و      cc1( ماه با دوز دو برابر نرمال        6 و   1،  0نوبت
cc 2بـه منظـور   ا  لـذ ).6(تجـویز مـی شـود    )   بالای ده سال

 در کودکـان مبـتلا بـه        Bبررسی اثر بخشی واکسن هپاتیـت       
  . تالاسمی در خراسان جنوبی مطالعه ای صورت گرفت

  
  تحقیقروش 

 بر  1386 تحلیلی در سال     -این مطالعه به روش توصیفی    
 کودک مبتلا به تالاسمی ماژور کـه بـه طـور مکـرر              38روی  

همـه  . ترانسفوزیون خون دریافت می کردنـد صـورت گرفـت         
 را در سـه نوبـت دریافـت         Bکودکان واکسیناسیون هپاتیـت     

 اطلاعات مورد نیاز از قبیل اطلاعات دموگرافیک،      . کرده بودند 
 مدت زمان تـشخیص بیمـاری، تعـداد         سن تشخیص بیماری،  

دفعــات ترانــسفوزیون در ســال، زمــان انجــام واکــسیناسیون 
  .  به وسیله پرسشنامه جمع آوری گردیدBهپاتیت 

 نبـوده و سـابقه   Bام از بیماران، مبتلا به هپاتیت   هیچکد
 ســپس از کلیــه  .ایــن بیمــاری را نیــز در گذشــته نداشــتند

 و Anti-HBC و HBS Agخون جهت بررسی cc  5بیماران
Anti-HBS Ab     گرفته شـد و نمونـه هـا بـا روش ELISA 

  SPSSنتایج با استفاده از نرم افـزار        . مورد بررسی قرار گرفت   
 مورد تجزیه و تحلیـل      chi-square و t-testمون  با کمک آز   و

  . قرار گرفت
  

   یافته ها
%) 6/52( نفـر    20 کودک مبتلا به تالاسـمی مـاژور       38از  

ــسر و  ــر 18پ ــد %) 4/47( نف ــر بودن ــنی . دخت ــانگین س   می
 بـار در    12بـیش از    %) 4/97( بیمـار    37.  سال بود  6/4±2/9 

ر سـن   موارد بیماری د   % 71در .سال خون دریافت می کردند    
  .زیر یکسال تشخیص داده شده است

 منفـی  anti-HBC و HBS Ag همـه بیمـاران از نظـر    
) بدون پاسخ، ضعیف، خوب (بیماران براساس نوع پاسخ      .بودند

  : دسته تقسیم شدند3به 
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 کمتر  anti-HBS-Abتیتر  (بدون پاسخ   )  نفر %16 (1/42 - 
  )IU/Lit 100از 
 بـین  anti-HBS-Abتیتـر   (ضعیف  پاسخ  )  نفر %9 ( 7/23 -

IU/Lit 100-10 (  
تر بیش anti-HBS-Abتیتر  ( خوبپاسخ  )  نفر %13 (2/34 -

  ) IU/Lit100 از 
 پاسخ قابل قبول Bبه واکسن هپاتیت % 9/57در مجموع 

ــد ــخ      .داده بودن ــنس، پاس ــن، ج ــین س ــاری ب ــاظ آم   از لح
  ).<05/0P(آنتــی بــادی رابطــه معنــی داری وجــود نداشــت 

   بـه واکـسن پاسـخ داده بودنـد، کمتـر از             بیمارانی کـه  % 65     

همچنین کودکان مورد مطالعه براساس مـدت       .  سال داشتند  10
  : زمانی که از واکسیناسیون گذشته به دو گروه تقسیم شدند

 B سال از تزریق واکـسن هپاتیـت         5 بیمارانی که کمتر از      -1
ــا مــی گذشــت ــروه . آنه   پاســخ  ) نفــر11(% 2/61در ایــن گ
ــت  ــادی داش ــی ب ــا  آنت ــادی آنه ــی ب ــر آنت ــانگین تیت   ند و می

IU/Lit  7/99بود  .  
 آنها B سال از تزریق واکسن هپاتیت 5بیمارانی که بیشتر از    -2

 پاسخ آنتی بادی داشتند     )نفر11( %55در این گروه    . می گذشت 
   .)1جدول( بود IU/Lit 3/43و میانگین تیتر آنتی بادی آنها 

  

   در بیماران مبتلا به تالاسمی بر حسب زمان گذشته از آخرین نوبت واکسنAnti HBSیت مقایسه توزیع فراوانی وضع : 1جدول
  

  Anti HBS  وضعیت                            جمع  مثبت  منفی
  فراوانی  درصد  فراوانی  درصد  فراوانی  درصد  زمان از آخرین نوبت واکسن

  18  100  11  2/61  7  8/38   سال و کمتر5
  20  100  11  55  9  45   سال5بیشتر از 
  38  100  22  9/57  16  1/42  جمع

             82/0=p                    1=df               06/0=x2  
 از نظـر تیتـر   آمار نشان داد که بین دو گـروه از بیمـاران    

ــادی و  ــی ب ــسیناسیون  آنت ــان از واک ــت زم ــتلاف  گذش    اخ
  ). P=6/0( وجود ندارد معنی داری 

  
  بحث 

% 57/ 9ز این مطالعه نشان مـی دهـد کـه     نتایج حاصل ا  
 Bکودکان مبتلا به تالاسمی ماژور به واکسیناسیون هپاتیـت          

بیماران هیچ پاسخی   % 42/ 1پاسخ خوب و ضعیفی داده اند و      
همچنین در این مطالعه مـشخص      . به واکسیناسیون نداده اند   

ریـق  ز سـال از ت    5بیمـاران بـا گذشـت بـیش از          % 55شد که   
ــد    ــولی دارن ــل قب ــادی قاب ــی ب ــر آنت ــسن تیت ــانگین(واک   می

  IU/Lit43/3 .(  
مطالعات مشابه فراوانی بر روی کودکان در ایران و سـایر           

اما تعداد بسیار اندکی    ) 12,7,1(نقاط جهان انجام شده است      
  . از این مطالعات بر روی کودکان تالاسمی ماژور بوده است

روی کودکان تالاسـمی     بر   1385مطالعه ای که در سال      
کودکـان  % 65استان کرمان انجام شده نشان داد که بـیش از        

  ). 1( پاسخ داده اند Bتالاسمی به واکسن هپاتیت 

 بـر روی    1380همچنین در یـک مطالعـه کـه در سـال            
کودکان تالاسمی در تهران انجام شد، رابطه میزان آنتی بادی          

 مـورد   Bت  و مدت سپری شده از انجام واکسیناسیون هپاتی ـ       
   کـودک تالاسـمی بـا      50در ایـن مطالعـه      . بررسی قرار گرفت  

 مورد شاهد مقایسه شدند که در کودکان تالاسمی پس از           50
 سال از واکسیناسیون سطح آنتی بـادی در         7گذشت کمتر از    

  ).IU/Lit 5 ±90)(4(حد قابل قبول بود 
 در مازندران انجام شـد      1378در مطالعه ای که در سال       

 مبتلا به تالاسمی مـورد مطالعـه قـرار گرفتنـد کـه               بیمار 98
 سال از واکسیناسیون تیتر آنتـی بـادی         6آنها با گذشت    % 78

  ). 3(قابل قبولی داشتند 
 بیمـار  56همچنین در مطالعه ای در ایتالیا کـه بـر روی    

 را دریافت کرده بودند     Bتالاسمی که سه دوز واکسن هپاتیت       
یون سـطح آنتـی بـادی       سال پـس از واکـسیناس      3انجام شد،   

  ). 8( واحد گزارش شده است 10کمتر از 
 بیمار تالاسمی مـاژور     114در مطالعه دیگری که برروی      

 منفی کـه سـه دوز واکـسن را در           HBV بیمار   60انجام شد،   
 مـاه بـه     72 تـا    12 ماه گرفته بودند پـس از        6  و 0،1ماههای  
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ادی ــ ـی از آنتی ب   ــبیماران پاسخ قابل قبول   % 80،%93ترتیب
  ). 9(د ــداشتن

سال پس از واکسیناسیون  anti-HBS  5/6در اسپانیا سطح 
  ). 10(افراد ایمنی کامل داشتند % 85بررسی شد که 

 7همچنین در مطالعه ای در چـین سـطح آنتـی بـادی              
% 2/48سال پس از واکسیناسیون مورد بررسی قرار گفت که          

  ). 11(آنتی بادی قابل قبول داشتند 
ــا  ــه م ــیش از    درمطالع ــت ب ــا گذش ــز ب ــال از 5 نی  س

کودکان پاسخ آنتی بـادی قابـل قبـول         % 57/ 9واکسیناسیون
در بعضی مطالعات نتایج متفاوتی با مطالعه ما وجـود         . داشتند

داشت که این می تواند به دلیل نوع مطالعه و جمعیت مـورد             
  .  باشددر این مطالعه هدف و تعداد نمونه کمتر

 از HBS Ag میزان مثبت بودن در بیماران تالاسمی ماژور
 10و میزان عفونت قبلی از کمتـر از         % 20 تا بیشتر از     1کمتر از   

 یـک علـت     HBVبنابراین عفونت   . متغیر است % 70تا بیشتر از    
مهم برای بیمـاری کبـدی مـزمن و کارسـینوم هپاتوسـلولار در              

 مخـصوصاً در کـشورهایی      ،مبتلایان به تالاسمی ماژور می باشد     
  ). 2 (ا زیاد می باشدــتوع ویروس متوسط ــه شیــــک

. اثر بخشی واکسن در مطالعات زیادی تأیید شـده اسـت          
بیماران تالاسمی در حضور افزایش بار آهن دچار تغییراتی در          

 و  Tسیستم ایمنی می شوند مانند کـاهش لنفوسـیت هـای            
ــا ایـــن حـــال متعاقـــب  . IgM و IgGافـــزایش میـــزان  بـ

  یمنـی بـروز مـی کنـد و حتـی        واکسیناسیون روتـین پاسـخ ا     
آنتی بادی با تیتر محافظت کننده قابل توجه در این بیمـاران            
  مشاهده شده اسـت و حافظـه ایمنـی بعـد از واکـسیناسیون              

ــد  ــا  HBVض ــداقل ت ــذ   10 ح ــد ل ــی مان ــاقی م ــال ب  ا س
 بـرای هـر بیمـار جدیـد مبـتلا بـه             HBVواکسیناسیون ضد   

  ). 4,2(ود ه می شصیتالاسمی قبل از شروع تزریق خون تو
 در کودکـان تالاسـمی     Bواکسیناسیون هپاتیت   در ایران   

مـاه و بـا       6  و 1،  0  دوز 3براساس دستورالعمل کـشوری در      
ان کبنابراین دوز واکسن درکود    .دوز دو برابر معمول می باشد     

   ســی ســی 2یــک و بــالای ده ســال تالاســمی زیــر ده ســال،
  .)6( می باشد

 IU/Lit 10تـر از    هنگامی که تیتـر آنتـی بـادی بـه کم          
که داشت   وجود خواهد    Bکاهش یابد، شانس عفونت هپاتیت      

غالباً به صورت تحت بالینی بوده و با توجـه بـه منفـی بـودن                
HBS Ag  ــر ــزایش تیت ــاس اف ــشخیص براس  anti-HBC ت
 0تزریق دوز یادآور، افزایش تیتر آنتی بـادی را تـا          . خواهد بود 

  . )14,13,4,2(به همراه خواهد داشت % 5
  

  نتیجه گیری
 در  Bبا توجه به نتایج این مطالعه دوز یادآور واکسن هپاتیت           

  : در پایان توصیه می شود. بیماران تالاسمی ماژور تأیید می شود
 باتوجه به نتایج این مطالعه زمان مناسب دوز یادآور واکـسن            -1

  . شود سال بعد از واکسیناسیون اولیه پیشنهاد می B  7هپاتیت
شود قبل از تزریق دوز یادآور نسبت به تعیـین   توصیه می  -2

ر از ــــــتیتــر آنتــی بــادی اقــدام شــود و چنانچــه تیتــر کمت
IU/Lit  10    گزارش شود، طبق برنامه ایمن سـازی کـشوری

  . نسبت به واکسیناسیون مجدد اقدام گردد
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Efficacy of HBV vaccination in children with thalassemia 
major (South Khorasan – 2007) 

Z. Azarkar1, GhR. Sharifzadeh2 

Abstract 
Background and Aim: Hepatitis B is a major problem occurred in patients with thalassemia major 
due to repeated blood transfusion. Regarding its acute and chronic complications (Fulminant hepatitis, 
Cirrhosis, Hepatic neoplasm), vaccination could be helpful in thalassemia patients. Immune 
suppression due to frequent blood transfusion iron blood persistent hemolytic, decreased anti-HBS-Ab 
level after HBV vaccination. 

Materials and Method: This descriptive study was performed in South Khorasan in 2007 on 38 
patients with major thalassemia. All patients have received Hepatitis B vaccine. A questionnaire 
containing some questions about demographic characteristics was filed for all patients including: age, 
sex, frequency of blood transfusion in year. The blood samples of patients were tested to detect serum 
markers including HBS Ag, anti-HBS with ELISA method. The results were analyzed by using SPSS. 

Results: Of 38 patients with major thalassemia, 20 (52.6 %) were male and 18 (47.4 %) were female. 
Average age of patients was 9.2±4.6. 37 patients (97.4 %) have transfusion >12 time in year. All of 
patients were negative for HBS Ag and anti-HBC. 16 patients (42.1 %) was anti-HBS Ab positive and 
22 patients (57.9 %) was anti-HBS-Ab negative. Based on the Serum levels of anti HBS-Ab, subjects 
were categorized as : Good responder (anti HBS> 100 IU/lit) (34.2% ) Low responder (anti-HBS 10-
100 IU/lit) (23.7% ) Non responder (anti-HBS < 10 IU/lit) (42.1% ). 34/2 % of patients that over 5 years 
lapsed since last vaccine injection were responders. Statistical analysis has not shown significant 
relationship between age, sex and anti-HBS-Ab (p> 0.05) and time lapsed since last vaccination in two 
groups (p> 0.05). 

Conclusion: Immune response in children with thalassemia major lower than normal children and we 
recommended determining the antibody level after the last vaccination and if necessary, booster dose 
gives them. 

Key words: Thalassemia Major; Hepatitis B; Vaccination; Anti-HBS-Ab 
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