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پيش گفتار
هپاتيت ويروسي يكي از مسائل مهم بهداشتي در كشور است كه توسط پنج 
گروه ويروس، شامل ويروس هاي هپاتيت C ،B ،E ،A و D به وجود مي آيد. از آنجا 
كه هپاتيت هاي ويروسي E و A راه انتقال و علائم باليني مشابهي دارند، در كتاب 
حاضر اين دو نوع هپاتيت مورد بحث قرار خواهند گرفت. هپاتيت هاي E و A از 
طريق خوراكي انتقال مي يابند و باعث بروز اپيدمي هايي در كشورها، به خصوص 
هپاتيت  علل  شايعترين  از  يكي  عنوان  به   E هپاتيت  مي شوند.  اندميك  مناطق 
بيماري در مسافراني كه  اسپوراديك در دنيا شناخته مي شود؛ در ضمن هر دو 
مي كنند،  مسافرت  پايين  بهداشت  با سطح  مناطق  به  توسعه يافته  از كشورهاي 
شايع مي باشند و مشكلات بهداشتي زيادي را به خود اختصاص مي دهند. از زمان 
ساخت واكسن  ضد هپاتيت A، شيوع اين بيماري در آمريكا كم شده است، ولي 
در مورد هپاتيت E اين موضوع صدق نمي كند و همچنان خطر شيوع اين عفونت 
وجود دارد. واكسن ضد هپاتيت E نيز در حال ساخت است و در آينده نزديك 
انسان قادر به مقابله با اين بيماري خواهد بود. هپاتيت E موجب ميزان بالايي از 
مرگ و مير در زنان حامله مي شود كه اين موضوع، اقدام جهت جلوگيري از انتشار 

اين بيماري را با اهميت مي سازد.
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E هپاتيت

مقدمه
انتقال  راه  و  است  خودمحدودشونده  و  حاد  ويروسي  بيماري  يك   E هپاتيت 
در   E هپاتيت  است.  گزارش شده  انتقال هم  ديگر  راه هاي  گرچه  دارد؛  روده اي 
قابل  نادر  طور  به  صنعتي  كشورهاي  در  ولي  مي باشد،  اندميك  آسيا  منطقه 
شناسايي است. در سال ۱97۰ براي اولين بار اين بيماري در هندوستان باعث 
يك اپيدمي هپاتيت منتقل شونده از آب شد، در حالي كه بيماران از نظر سرولوژي 
هپاتيت A منفي بودند و تمام بيماران مبتلاشده، آنتي بادي IgG براي هپاتيت 
A را داشتند و IgM هپاتيت A در آن ها منفي بود كه اين امر بيانگر وجود سابقه 
بوده  هپاتيت  نوع  اين  مقابل  در  مقاوم  ايجاد  و  افراد  اين  در   A هپاتيت  عفونت 
است. چند سال بعد Balayan و همكاران به وجود ويروس جديد پي بردند كه در 
 NonA-NonB يا هپاتيت روده اي NonA-NonB ابتدا به عنوان هپاتيت اپيدميك

نامگذاري گرديد و بعداً به عنوان هپاتيت E شناخته شد.
هپاتيت ويروسي، نوعي بيماري است كه باعث نكروز و التهاب در كبد مي شود 
و توسط ويروس هاي شناخته شده اي مثل ويروس هپاتيت B ،C ،D ،E ،G ،A و 
T به وجود مي آيد. هپاتيت هاي نوع E و A، انتقال دهاني-مدفوعي دارند و انتقال 

بقيه موارد به صورت خوني است.
كه  ديده شد  اسپوراديك  و  اپيدميك  هپاتيت  توسعه،  در حال  در كشورهاي 
مشخصات آن با هيچ يك از هپاتيت هاي E و A منطبق نبود و به عنوان هپاتيت 
بعداً  بيماري  اين  Non A-Non B شناخته شد.  نام هپاتيت  به  و  انتقال روده اي 
توسط ميكروسكوپ الكتروني در آزمايش مدفوع تشخيص داده شد و به عنوان 
هپاتيت E نامگذاري گرديد. هپاتيت E  شبيه هپاتيت A است و بيشترين علت 
اپيدمي آن به خاطر آلودگي آب به مدفوع است. موارد ثانويه در اعضاي خانواده 
كمتر ديده مي شود و يك بيماري خودمحدودشونده است. هپاتيت E ممكن است 
حالت كلستاز ايجاد كند و آنزيم هاي كبد در اين بيماري شبيه ساير هپاتيت هاي 
ويروسي، بالا است؛ ولي آلكالن فسفاتاز نسبت به بقيه بالاتر است و گاهي باعث 

طولاني شدن دوره بيماري هپاتيت مي شود.
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E مورفولوژي ويروس هپاتيت
ويروس هپاتيت E يكي از عوامل بروز هپاتيت شديد است كه به صورت انفرادي و 
گاهي به صورت دسته جمعي باعث ايجاد بيماري مي شود. اين ويروس، كروي شكل، 
بدون پوشش و با قطر ۳2 ـ۳۰ ميكرون و داراي يك ساختمان سطحي نامشخص 
 A است و در حد واسط بين ويروس نورواك از خانواده كلسي ويريده و هپاتيت
بيست وجهي  يك ساختمان  ويروس،  اين  دارد.  قرار  پيكورناويروس ها  خانواده  از 
هندسي متقارن دارد و در مقابل عوامل شيميايي و محيطي نسبتاً مقاوم است. 
ويروس هپاتيت E شامل ژنوم تك رشته اي RNA بسته در يك كپسيد مي باشد كه 
از يك يا دو پروتئين تشكيل شده؛ ولي تا به حال آناليز مستقيم خالص ويريون 

ممكن نگرديده است )۱ و 2( )شكل ۱(.

شكل 1: ساختمان الكتروني ويروس1

خانواده  اين  جزو  كلسي ويريده،  خانواده  به  شباهت  خاطر  به  ويروس  اين 
ويروس  شبيه  سكانس هايي  چون  ديگر  طرفي  از  و  مي گردد  تقسيم بندي 
 Large سرخجه دارد، در تقسيم بندي توگا ويريده آورده مي شود. ويروس داراي
داراي   ORF بزرگترين  كه  مي باشد   )Opening Reading Frames( ORFs

۱۶9۳ كدون است و پروتئين هاي غيرساختماني را كد مي كند و مسئول تكثير 
ويروس است. نوع دوم ORF، داراي ۶۶۰ كدون است و پروتئين هاي ساختماني 
1. http://emedicine.medscape.com/article/185463-overview
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مي باشند  كدون   ۱2۳ داراي  ORFها  از  سوم  گروه  و  مي نمايد  كد  را  ويروس 
پروتئين هاي  در  احتمالاً  و  نيست  مشخص  واضح  طور  به  آن ها  فعاليت  كه 

ساختماني تأثير دارند. )۳(
 ۴ و   ۳،2،۱ شماره  با  كه  دارد  انساني  ژنوتيپ  چهار   ،E هپاتيت  ويروس 
تقسيم بندي مي شوند. ژنوتيپ ۱ در كشورهاي در حال توسعه مثل آسيا و آفريقا 
صورت  به   ۳ ژنوتيپ  آفريقا.  و  مكزيك  در   2 ژنوتيپ  و  مي شود  اپيدمي  باعث 
اسپوراديك در سراسر دنيا و در خوك هاي اروپا و ژاپن و ژنوتيپ ۴ به طور اخص 
در آسيا ديده مي شود. يك نوع جديد با نام ژنوتيپ ۵ درپرندگان ديده شده است 
كه باعث سندرم هپاتيت و اسپلنومگالي مي شود. هپاتيت E داراي يك سروتيپ 
است، ولي ژنوتيپ هاي آن به زيرگروه هاي متعدد تقسيم مي شوند: نوع ۱داراي ۵ 
زيرگروه با نام هاي 1a-1e، ژنوتيپ2 داراي 2 زيرگروه با نام هاي 2a-2b، ژنوتيپ ۳ 
 4a-4g 3 و ژنوتيپ ۴ داراي 7 زيرگروه با نام هايa-3j داراي ۱۰ زيرگروه با نام هاي

مي باشند )۴( )شكل 2(.

1 E شكل2: ژنوم ويروس هپاتيت

1. http://journals.cambridge.org/fulltext_content/ERM/ERM1_18/

S1462399499001271sup010.htm
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پراكندگي جغرافيايي
آسيا،  مركزي  و  شرقي  جنوب  توسعه  حال  در  كشورهاي  در   E هپاتيت   
به صورت  بيماري  است.  مهم  بهداشتي  مشكل  يك  آفريقا  و شمال  خاورميانه 
آمريكا  در  صنعتي  كشورهاي  از  اسپوراديك  به صورت  و  مكزيك  از  اپيدميك 
متفاوت  جغرافيايي  مختلف  مناطق  در   E هپاتيت  ژنوتيپ  است.  شده  گزارش 
به  هپاتيت  ژنوتيپ،  نظر  از  نيست.  زياد  خيلي  استرين ها  تفاوت  ولي  است، 
استرين  مكزيكي،  استرين  آسيا،  ـ  آفريقا  استرين  مي شود:  تقسيم  گروه  سه 
يك  اخيراً  است.  متفاوت  آسيايي  نوع  با  مكزيكي  و  آمريكايي  نوع  آمريكايي. 
ژنوتيپ چهارمي اصلي هپاتيت E در آسيا و نوع جديد ديگري در اروپا شناخته 

شده اند. )۵-8(
گوسفند  ميمون،  شمپانزه،  مثل  جانوران  از  بعضي  در   E هپاتيت  ويروس 
بدن  به  ويروس  از  مختلفي  مقادير  ورود  مي شود.  بيماري  باعث  جوندگان  و 
انسان، باعث بروز علائم باليني متفاوتي مي شود و در صورتي كه دوز ويروس 
كمتر از ۱۰۰۰ عدد باشد، علامتي ايجاد نمي كند؛ اما ورود مقدار زياد ويروس 
باعث هپاتيت شديد مي شود. هپاتيت E، آنتي ژن هاي مختلفي را بروز مي دهد 
و   ELISA ايمونوفلورسنت،  ايمونوالكتروفورز،  آزمايش هاي  با  مي توان  كه 

وسترن بلات آن ها را تشخيص داد. )9(

اپيدميولوژي
حال  در  كشورهاي  در  شايع  ويروسي  هپاتيت  عامل  يك   ،HEV ويروس 
توسعه و به خصوص در مناطقي با بهداشت محيط ناكافي است و همچنين در 
يك خطر جدي  بي خانمان شده اند،  بلاياي طبيعي  دنبال  به  كه  جمعيت هايي 
مناطق  از  كه  مسافراني  در  توسعه يافته،  كشورهاي  در  ولي  مي شود؛  محسوب 
 ،E هپاتيت  حال  هر  به  مي شود.  ديده  اسپوراديك  صورت  به  برگشته اند  آلوده 
پاتوژن اصلي در جنوب شرقي و مركز آسيا، خاورميانه و شمال و غرب آفريقا 
است. اپيدمي هپاتيت E از مكزيك و بعضي كشورهاي صنعتي مثل آمريكا نيز 

گزارش شده است. )۱۰-۱2(
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در  و  است  بالغين  در  هپاتيت  علل  شايعترين  از  يكي   E هپاتيت  آسيا  در 
موارد  بيشترين  است.   B هپاتيت  از  بعد  علت  دومين  آفريقا  شمال  و  شرق 
مناطق  از  كه  است  مسافراني  به  مربوط  صنعتي  كشورهاي  در  گزارش شده 

اندميك برگشته اند. )۱۳ و ۱۴(
بررسي سرولوژي هپاتيت E در مناطق با شيوع پايين حدود 27 تا ۳۰ درصد 
بيماري  اين  مي باشد.  درصد   2 تا   ۱ حدود  در  غيراندميك  مناطق  در  و  است 
در كودكان درصد شيوع خيلي پاييني دارد كه اين براي يك عفونت ويروسي 
منتقل شونده از طريق دهاني-مدفوعي غيرمنتظره است. در بالغين جوان شيوع 
تفاوتي  و  ندارد  افزايش وجود  اين  ميانسال  افراد  در  و  افزايش مي يابد  بيماري 
بين زن و مرد نيز ديده نمي شود. در اپيدمي ها، مردان بيشتر گرفتار مي شوند. 

)۱۵ و ۱۶(

باراني،  فصول  در  بيشتر  آب  انتقال  علت  به  اپيدمي  اندميك،  مناطق  در 
مناطق،  اين  در  مي شود.  ديده  رودخانه ها  شدن  آب  پر  موقع  در  خصوص  به 
E مثبت دارند و در بعضي مناطق  اهلي و وحشي سرولوژي هپاتيت  حيوانات 
E در جانوران و انسان هاي مبتلا شبيه به هم بوده است  نوع ويروس هپاتيت 

)شكل ۳(. )۱7-۱9(

1 E شكل 3: پراكندگي جرافيايي هپاتيت

1. http://www.medscape.com/viewarticle/589933



۱۱

A
 و 

E
ت 

اتي
هپ

ان
شك

پز
ژه 

وي

E راه هاي انتقال هپاتيت
آب  توسط  انتقال  آن،  اپيدمي  هنگام  در   E هپاتيت  انتقال  راه  شايعترين 
اين  نيز گزارش شده است. شيوع  از طريق غذا  اپيدمي  بوده است؛ ولي گاهي 
بيماري در مناطق گرمسيري و نيمه گرمسيري، به ويژه به دليل مصرف غذاهاي 
است  دهاني-مدفوعي  از طريق  بيماري  انتقال  اصلي  راه  بالاست.  خام،  دريايي 
وجود  آشاميدني  آب  آلودگي  مواقع  در  نفر  هزاران  در  حاد  هپاتيت  احتمال  و 
دارد. ميزان مرگ و مير هپاتيت E بسته به سن ابتلا متفاوت است؛ در سنين 
پايين كمتر از ۵% است و در سن بالاتر از ۱۵ سال به 2۰% مي رسد. اين ميزان 
در خانم هاي حامله به بيش از ۳۰-2۰% مي رسد و در كل ميزان مرگ و مير 
اين بيماري در زنان بيشتر است. همچنين بسته به وضعيت آب و هواي منطقه 
شيوع آن متفاوت است و در مواقع بارندگي شديد و جاري شدن سيل و مخلوط 
شدن آب هاي آشاميدني و فاضلاب، خطر شيوع بيماري بيشتر مي شود. اپيدمي 
هپاتيت E در كشورهاي آفريقايي مثل چاد، اتيوپي، غنا، ناميبيا و سودان و در 
گزارش  ويتنام  و  نپال  ميانمار،  ايران،  پاكستان،  مثل چين،  آسيايي  كشورهاي 

شده است. )2۱ و 22(
است؛  گزارش شده  نادر  به طور   E هپاتيت  براي  غيردهاني  از طريق  انتقال 
بوده  نادر  بيمار  فرد  با  تماس  علت  به  يعني  انسان،  به  انسان  انتقال  همچنين 
مكرر  طور  به  كه  بيماراني  است.  گزارش شده  بيمارستاني  انتقال  گرچه  است؛ 
افراد  دريافت خون دريافت كرده اند، داراي سرولوژي مثبت بيشتري نسبت به 
عادي بوده اند، همچنين بيماران دياليزي، كه بايد به طور مداوم خون دريافت 
انتقال  با  بيماري  كه  است  شده  ديده  و حتي  دارند  بالاتري  سرولوژي  نمايند، 
خون از افرادي كه عفونت ساب كلينيكال دارند، قابل انتقال است. احتمالاً يكي 
به  ابتلا  نموده اند،  دريافت  خون  كه  افرادي  در  كبدي  آنزيم  بودن  بالا  علل  از 
هپاتيت E است. احتمال انتقال بيماري هپاتيت E از طريق پري ناتال )در داخل 
رحم و يا حين زايمان( به نوزاد، كم است؛ با اين حال گزارش هايي از هند در 

مورد اين نوع انتقال ارائه شده است. )2۳-2۶(
مدت مسري بودن بيماري از ۱ تا ۵ هفته بعد از شروع آن است كه در اين 
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تا  از ۴۵  را  PCR ويروس  انجام  با  از مدفوع جدا كرد.  را  مدت مي توان ويروس 
از مدفوع جدا كرده اند. به طور كلي به دليل مدت  نيز  از عفونت  ۱۱2 روز بعد 
طولاني ويرمي، احتمال انتشار ويروس از طريق مدفوع وجود دارد و حتماً قبل از 
بروز علائم بيماري نيز باعث انتشار بيماري مي شود. مثل هپاتيت A، اين بيماري 
شواهد  چند  هر  است؛  انتقال  قابل  نهفتگي  دوره  در  پلاسما  و  خون  طريق  از 

سرواپيدميولوژي براي انتقال خوني هپاتيت E وجود ندارد. )27(
ابتلا به  از  نيز منتقل مي شود و گزارش هايي  از طريق پيوند اعضا   E هپاتيت 
هپاتيت E در گيرندگان پيوند كليه، كبد و كبد-پانكراس ديده شده است. در اين 
افراد يا بيماراني كه نقص ايمني شديد دارند، مثل افراد مبتلا به ايدز يا كساني 
مي باشند   )Retuximab( ريتوكسيمب  مثل  داروهايي  با  تحت شيمي درماني  كه 
CD2 ،Tcell و يا افرادي كه لنفوپني شديد دارند يا دچار كمبود لنفوسيت هاي

مثبت، CD3مثبت و CD4مثبت مي باشند، هپاتيتE به صورت طولاني مدت فعال 
باقي مي ماند و هپاتيت مزمن E را ايجاد مي كند كه در افراد با ايمني سالم نادر 

است. )28-۳۰( 
هپاتيت E ممكن است يك بيماري مشترك دام و انسان باشد و از حيوان به 
حيوانات  از  انتقال  اثر  در  غيرمعمول  اپيدمي هاي  گاهي  كه  شود  منتقل  انسان 
به انسان به وجود مي آيد. در آمريكا و ژاپن نوعي ويروس خوكي منتقل شده به 
را  به همين علت آن  اهلي ديده شده است و  انسان و ديگر حيوانات وحشي و 
بيماري مشترك انسان و دام مي دانند. ارتباط ژنتيكي بين ويروس هاي جداشده 
از حيوانات وحشي و اهلي، مثل خوك و حتي گزارش هايي از عفونت آن در انسان 
در اثر مصرف گوشت خام خوك اهلي وجود دارد و اين مشكل بهداشتي جديدي 
در استفاده از گوشت آلوده خوك است كه بايد به آن به عنوان يك مخزن بيماري 
نگاه كرد. حيوانات آلوده، آب، علوفه و سبزيجات را آلوده مي كنند و بدين وسيله 
منشأ  تا  و موجب شوند  نمايند  آلوده  را  انسان  و حتي  ديگر حيوانات  مي توانند 

عفونت در طبيعت باقي بماند. )۱8 و ۱9(

هپاتيت E در ايران
گزارش هايي از اپيدمي هاي كوچك هپاتيت E در بين كردهاي عراقي مهاجر 



۱۳

A
 و 

E
ت 

اتي
هپ

ان
شك

پز
ژه 

وي

به ايران در يك دهه گذشته در غرب كشور گزارش شده است. طي گزارشي از 
ساري، شيوع سرولوژي مثبت HEV به طور متوسط ۳/2% بود كه با افزايش سن 
مقدار آن افزايش مي يافت. اين ميزان در كودكان 2/۱% و در سن 2۰سالگي به 
بعد حدود ۳/7% بود و در ساكنين روستا به طور معني داري بيشتر بود. گزارشي 
ديگر از شيوع بيماري در اهداكنندگان خون حدود%8/7 بوده كه ايران را جزو 
به وسعت  توجه  با  البته  است.  كرده  عفونتHEV محسوب  اندميك  كشورهاي 
متفاوت  است  ممكن  منطقه  هر  در  بيماري  ايران، شيوع سرولوژي  زياد كشور 
بعضي  در  ولي  مي باشد  كلي%8/۳  شيوع  اصفهان  استان  در  مثال  براي  باشد؛ 
بوده است.  بيشتر  بالاتر  شهرستان ها حدود ۳/۱۳% گزارش شده كه در سنين 
HEV در معتادان تزريقي بيشتر است.  همان طور كه مي دانيم شيوع عفونت 
در ايران نيز در مطالعه اي از اهواز اين موضوع اثبات شده است و شيوع سرلوژي 
مثبت در معتادان تزريقي حدود 8/22% بوده، در حالي كه در آن منطقه شيوع 
بيماري در كودكان سن پايين حدود ۵/8% بوده است. مطالعه اي نيز در سربازان 
مستقر در پايتخت ايران انجام شد كه شيوع عفونتHEV را حدود 8/۱% گزارش 
كرد. در كل با مطالعات انجام شده مشخص شده است كه عفونت HEV در ايران 
به صورت اندميك مي باشد و در بعضي مناطق از شيوع خيلي بالاتري برخوردار 
است و شيوع آن در سنين بالا و بعضي از گروه هاي با رفتارهاي پرخطر بيشتر 

است. )۱۳-۱۵(

هپاتيت E در نظاميان
به  توجه  با  است.  نظامي  نيروهاي  در  بهداشتي  مشكلات  از  يكي   E هپاتيت 
مأموريت نيروهاي نظامي، به خصوص در مناطق با سطح بهداشتي پايين و بدون 
واگير  عفونت  معرض خطر  در  گروه  اين  بهداشتي،  آشاميدني  آب  به  دسترسي 

منتقل شونده از طريق خوراكي قرار دارند. )۳۱ و ۳2(
شيوع  است.  متفاوت   HEV عفونت  مأموريت، خطر  محل  مناطق  به  توجه  با 
عفونت در سربازان آمريكايي، كه به منطقه پاكستان و افغانستان فرستاده شده 
بودند، به ترتيب حدود ۶2% و ۳۱% بود كه علت شيوع كمتر در افغانستان استفاده 
سربازان از غذا و آب بهداشتي ارسالي از سوي كشورشان بود، لذا در نظر داشتن 
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با ارزش است. اين موضوع  اين نكته در هنگام مأموريت نيروهاي نظامي بسيار 
براي كشورهاي غيراندميك HEV مهم است، زيرا باعث انتقال عفونت از مناطق 
آلوده به مناطق غيرآلوده مي شود كه ناقل آن نظامياني مي باشند كه با ابتلا به 
بيماري، باعث شيوع آن در كشور خود مي شوند. به كار بردن راه هاي پيشگيري 
از عفونت HEV در نيروهاي نظامي مأمور در مناطق اندميك، از اهميت زيادي 
برخوردار است و تهيه واكسن براي پيشگيري بسيار مهم است. تا در اختيار گرفتن 
واكسن بايد احتياطات لازم در استفاده از آب بهداشتي و مصرف غذا و سبزيجات 

غيرآلوده رعايت شوند. )۳۴-۳۶(

E پاتوژنز هپاتيت
دوره نهفتگي بيماري، يعني فاصله زماني قرارگيري در معرض ويروس تا بروز 
علائم باليني بيماري تقريباً ۴۰ـ28 روز طول مي كشد. در مطالعات تجربي به طور 
متوسط تا افزايش آنزيم هاي كبدي ۴۶ـ۴2 روز طول كشيده است. البته با انجام 
PCR ـ RT حدود سه هفته بعد از تماس مي توان ويروس را در انسان تشخيص 

داد. )27 و ۳7(
هر چند تكثير ويروس در محيط كشت سلولي به خوبي انجام نمي شود، ورود 
انجام  كبدي  سلول هاي  در  تكثير  بعد  و  روده اي  سلول هاي  طريق  از  ويروس 
نكروز  شامل  مي شود،  انجام  كبد  در   E هپاتيت  اثر  در  كه  تغييراتي  مي گيرد. 
فوكال همراه انفيلتراسيون اندك سلول هاي لنفوسيتي و التهابي از جمله تجمع 
سلول هاي كوپفر و پلي مورفونوكلئور در محل ضايعه است كه شبيه هپاتيت دارويي 
است. هپاتيت كلستاتيك يك يافته شايع مي باشد كه با تورم سلول هاي كبدي و 
كلستاز سيتوپلاسم و نكروز و سيتوليزيس فوكال همراه است. پسود وگلاندولار 
هپاتوسيت ها به طور غالب در بيشتر اپيدمي ها ديده مي شود. عدم ارتباط موقت 
بين تكثير ويروس در كبد و هيستوپاتولوژي و بيوشيمي هپاتيت نشان دهنده اين 
است كه هپاتيت E سيتوپاتيك نيست و پاتوژنز آن بيشتر به خاطر واسطه هاي 

ايمونوژنيك است. )۳8 و ۳9(
ميانگين شدت بيماري هپاتيت E بيشتر از هپاتيت A است، به همين دليل 
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ميزان مرگ و مير آن بيشتر از ۱% است )۴۰(؛ در صورتي كه اين ميزان در افراد 
 E كمتر از ۰/2% است. ميزان مرگ و مير ناشي از هپاتيت A مبتلا به هپاتيت
در خانم هاي حامله بيشتر از 2۰% است؛ اين ميزان در سه ماهه اول بارداري 
۱/۵%، در سه ماهه دوم %8/۵ و سه ماهه سوم به 2۱% مي رسد. هپاتيت E حاد 

افزوده به هپاتيت مزمن B باعث برق آسا شدن هپاتيت مي شود. )۴۱-۴۴(

پاسخ ايمني
IgM و IgG ضد هپاتيت E، در اوايل عفونت و در موقع ظاهر شدن بيماري 

از بين مي رود، ولي IgG ممكن  از چند ماه  قابل تشخيص مي باشند. IgM بعد 
 E نيز بر ضد هپاتيت IgA .است به طور مداوم و تقريباً ۱۴ـ۱۰ سال باقي بماند
وجود دارد، ولي ارزش آن نامشخص است. آنتي بادي ضد هپاتيت E در برابر تمام 
استرين هاي آن محافظت كننده است. پاسخ ايمني سلولي نسبت به هپاتيت E در 

انسان شناخته شده نيست )شكل ۴(. )۳8(

1 E شكل 4: زمان ظاهر شدن آنتي بادي ضد هپاتيت

علائم باليني
هپاتيت  ويروسي  عوامل  ديگر  از  را   E هپاتيت  نمي توان  باليني  علائم  با  تنها 
افتراق داد و طيف علائم از هپاتيت بدون علامت تا هپاتيت برق آسا وجود دارد. 

1. http://pathmicro.med.sc.edu/virol/hepatitis-disease.htm
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بيماران داراي شكم درد، تندرنس شكم، تهوع، استفراغ و تب مي باشند. بيماري در 
همه سنين از جمله كودكان و افراد مسن ديده مي شود.

هپاتيت E، بر عكس هپاتيت A به صورت عودكننده ديده نمي شود. شدت علائم 
بستگي به مقدار دوز ويروس واردشده به بدن دارد.

تنها عارضه هپاتيت E ايجاد هپاتيت شديد در حاملگي است، كه در اين گروه 
هپاتيت E برق آسا همراه مرگ و مير زياد ديده مي شود. هپاتيت E مي تواند به 
صورت داخل رحمي به نوزاد منتقل شود و باعث مرگ نوزاد گردد. اين موارد با 
آزمايش PCR ـ RT بر روي نوزاد قابل اثبات است. هپاتيت E مي تواند به صورت 
هپاتيت كلستاتيك باشد و يكي از عوارض آن طولاني شدن دوره بيماري است. در 
بيماران مبتلا به نقص ايمني و بيماري زمينه اي كبدي، احتمال ابتلا به هپاتيت 

مزمن وجود دارد. )27 و ۴۵(
باليني مؤثر است و گاهي عفونت بدون  HEV در علائم  نوع ژنوتيپ ويروس 
ديده   ۳ ژنوتيپ  در  بيشتر  نوع  اين  كه  مي باشد  ساب كلينيكال  و  باليني  علائم 
همراه  و  مي شود  و شديد شروع  حاد  به صورت  بيماري   ۱ ژنوتيپ  در  مي شود. 
مرگ و مير بالاتري است كه اين نوع در كشورهاي در حال توسعه بيشتر مشاهده 

مي گردد )شكل ۵(. )۴۶-۴9(

1 E شكل 5: زمان عفونت و شروع علائم باليني در هپاتيت

1. http://journals.cambridge.org/fulltext_content/ERM/ERM1_18/

S1462399499001271sup004.htm
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هپاتيت E در حاملگي
به  مي دهد،  رخ  حاملگي  دوران  در   E هپاتيت  مير  و  مرگ  ميزان  بيشترين 
خصوص در سه ماهه آخر حاملگي اين خطر بيشتر مي شود و به %2۰ مي رسد؛ ولي 
برق آسا شدن اين ويروس در افراد معمولي كمتر از %۱ است. علت برق آسا شدن 
بيشتر HEV در دوران حاملگي به خاطر تكثير ويروس در جفت و باقي ماندن 
طولاني تر در آن و سرعت زياد تكثير آن است. در مناطق اندميك، خطر عفونت 
هپاتيت E در حاملگي بيشتر از مناطق غيراندميك است و در ساكنين روستا نيز 
بيشتر از شهر مي باشد. در بعضي از كشورها، غربالگري زنان حامله از نظر هپاتيت 
E توصيه مي شود؛ چون خطر هپاتيت برق آسا در اين گروه زياد است. در بعضي 
كشورها مثل مصر، هپاتيت E در زنان حامله خفيف تر از كشورهايي مانند هند 
اين موضوع  با ويروس در زمان كودكي در مصر علت  است كه احتمالاً برخورد 
مي باشد. دليل مهمي كه براي مستعد شدن فرد در دوران حاملگي براي ابتلا به 
هپاتيت E مي توان بيان كرد، اين است كه ايمني سلولي و توليد اينترلوكين هاي 
التهابي مثل CD4 ،Tcellمثبت، IL2 ،IL6، IL10 ،IL12 و TNFa به ويژه در سه ماه 
سوم بارداري كاهش مي يابد و فرد مستعد عفونت هاي ويروسي كشنده مي شود. 
بيماري هاي روماتيسمي  به  باعث مي شود فرد مبتلا  التهابي  همين كاهش مواد 
خطرناك  عفونت هاي  احتمال  كه  ديگري  موضوع  شود.  بهتر  حاملگي  حين  در 
ويروسي را در حاملگي زياد مي كند، افزايش هورمون هاي حاملگي مثل استروژن، 
تكامل  كاهش  و   Tcell كاهش  باعث  هورمون ها  اين  است.   HCG و  پروژسترون 
آن مي شوند، T-helper1 كاهش پيدا مي كند و T-helper2 افزايش مي يابد و اين 
افزايش تكثير ويروس مي گردد و فرد مستعد عفونت هاي كشنده  باعث  موضوع 

مي شود. )۴2-۴۴(

تشخيص آزمايشگاهي
هپاتيت E يك بيماري ويروسي منتقل شونده از راه آب است و در كشور هاي 
در  است.  شايع  نيز   A هپاتيت  كه  مناطقي  در  مي شود؛  ديده  توسعه  حال  در 
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بلوغ  سنين  در  بيماري  است،  رفته  بالاتر  آن ها  بهداشتي  سطح  كه  كشورهايي 
اپيدمي پيدا مي كند. در اين موارد در صورت بروز هپاتيت شديد و كشنده در زنان 

حامله بايد بيشتر به فكر تشخيص هپاتيت E بود.
آنتي بادي  تيتر  افزايش  و   IgM سرولوژي  بررسي   ،E هپاتيت  تشخيص  براي 
IgGو يا مشخص كردن RNA ويروس ضروري است. در موارد اسپوراديك ممكن 

است به طور كاذب سرولوژي آن منفي باشد، به همين دليل گاهي انجام هر سه 
آزمايش ضروري است. آنتي بادي IgG بايد هم در فاز حاد و هم در فاز بهبودي 
آزمايش شود. هپاتيت E  حاد را مي توان با شناسائي IgM در فاز حاد تشخيص 
اين  است. در  انجام پذير  يا وسترن بلات   ELISA آزمايش  توسط  اين كار  با  داد؛ 
قابل   IgM عفونت،  شروع  از  بعد  هفته  ۴ـ۱  فاصله  در   %9۶ حدود  در  بيماري، 
مشاهده است و بعد از سه ماه تيتر آن كاهش مي يابد؛ ولي در فاز حاد با تيتر 
به  مبتلا  افراد  از  تعداد كمي  در  است.  اندازه گيري  قابل  تا ۱/۱۰۰۰۰   ۱/۱۰۰۰
هپاتيت E سرولوژي مثبت نمي شود كه علت نامشخص است و تشخيص را مشكل 

مي كند. )۳8(
 RTـPCR و PCR بررسي مولكولار، يك روش تشخيصي اميدواركننده است. از
مي توان منشأ اپيدمي را بررسي كرد؛ ولي اين آزمايش ها فقط در عفونت حاد قابل 
انجام مي باشند و چون بيماري به صورت مزمن نادراست، PCRـ RT براي شناسايي 
راه انتقال هپاتيت E و مدت عفونت زايي فرد بيمار به كار برده مي شود. در فاز حاد 

بيماري، RNA ويروس در مدفوع و خون قابل شناسايي است. )27-29(

تشخيص افتراقي
آلوده  و غذاي  توسط آب  منتقل شونده  E يك عفونت  آنجايي كه هپاتيت  از 
شبيه  است،  شايع تر  پايين  بهداشتي  سطح  با  مناطق  در  خصوص  به  و  است 
علائم  و  مي باشد  دهاني-مدفوعي  آن ها  انتقال  راه  كه  است  عفونت هايي  ديگر 
اوليه مشابه ايجاد مي كند و گاهي گرفتاري كبد نيز دارد كه تشخيص افتراقي 
آن ها مشكل است. يكي از موارد، عفونت لپتوسپيروز است كه توسط آب آلوده 
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به ادرار حيوانات وحشي، منتقل مي شود و بيماري در دو مرحله بروز مي كند: 
علائم  و  سرماخوردگي  مشابه  آن  علائم  كه  است  خفيفي  بيماري  اوليه  مرحله 
پرودرمال هپاتيت E است و مرحله دوم كه خطرناك و شديد است، يك بيماري 
ايكتروهموراژيك ايجاد مي كند و بيمار دچار زردي مي شود كه اين موضوع بايد 
مد نظر قرار گيرد، چون درمان اين بيماري، استفاده از آنتي بيوتيك پني سيلين 
مناطق  ضمن  در  مي شود.  انجام  سرولوژي  آزمايش  با  نيز  تشخيص  و  است 
جغرافيايي شيوع بيماري، مشابه هپاتيت خوراكي است و گاهي اين دو بيماري 
به طور همزمان در بيمار ديده مي شوند كه افتراق آن ها از هم بسيار سخت و 

درمان نيز مشكل است. )2۱(
بيماري ديگري كه شباهت زيادي به هپاتيت E دارد، عفونت دنگوويروس است. 
يك  تا  غيراختصاصي  علائم  از  نشانه ها،  از  گسترده اي  طيف  داراي  عفونت  اين 
و  بيماري شديد هموراژيك و كشنده است. گاهي عفونت هم زمان دنگوويروس 
هپاتيت E و A ديده مي شود كه خطر مرگ و مير بيماري را افزايش مي دهد. در 
عفونت دنگوويروس، علاوه بر تب بالاتر و اختلالات خونريزي دهنده، بيمار لكوپني 

و ترومبوسيتوپني واضح هم دارد كه در هپاتيت ويروسي شايع نيست.
مورد ديگري كه بايد آن را از هپاتيت E افتراق داد، بيماري هپاتيت A است 
كه بايد همزماني اين دو را مد نظر داشت كه در بخش ديگر در مورد آن صحبت 

خواهد شد. 
عفونت هاي ديگر ويروسي نيز كه گاهي گرفتاري كبدي ايجاد مي كنند، مثل 
منونوكلئوز عفوني، باعث بروز هپاتيت مي شوند و بايد در تشخيص افتراقي مد نظر 

قرار گيرند. )۵۰(

پيشگيري
در كشورهاي توسعه يافته، به علت بهبود بهداشت آب آشاميدني، اپيدمي هپاتيت 
E ديده نمي شود. پيشگيري غيرفعال، حتي در صورت تهيه ايمونوگلوبولين انساني 
ضد  آنتي بادي  تيتر  بودن  پايين  آن  علت  كه  نيست  مفيد  اندميك،  مناطق  از 

هپاتيت E در انسان است. )۵۱(
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پروفيلاكسي فعال: با توجه به اينكه ويروس HEV _ قابل تكثير و رشد در 
محيط كشت سلولي نيست، به دست آوردن يك واكسن كشته شده يا 
واكسن زنده ضعيف شده بسيار سخت است و به همين دليل واكسن هاي 
و  آن ها  اميد ساخت  كه  باشند  بازسازي شده مي توانند جايگزين خوبي 
در  آن  بالاي  مير  و  مرگ  از  جلوگيري  و  بيماري  اپيدمي  از  پيشگيري 
زنان حامله وجود دارد. از سال ۱99۶ مطالعاتي در اين مورد در آمريكا 
در  كه  است  گرفته  قرار  امتحان  مورد  مصنوعي  واكسن  و  شده  شروع 
است،   ORF2 بروزدهنده  ژن  مشابه  كه  واكسن،  كاربرد  اوليه،  مراحل 
ديده  واكسن  ساخت  اوليه  فاز  در  آنتي بادي  توليد  و  بوده  خطر  بدون 
شده است. به نظر مي رسد كه آنتي بادي به دست آمده ضد ORF2 براي 
 DNA ساخت  مي كند.  ايجاد  ايمني  ويروس  مختلف  ژنوتيپ هاي  همه 
واكسن نيز در مورد هپاتيت E در حال انجام است كه اين نوع واكسن 
علاوه بر ايمني هومورال قادر به ايجاد ايمني سلولي نيز است. هر چند 
مكانيسم ايجاد ايمني در اين نوع واكسن كاملًا مشخص نيست، برحسب 
ايجادشده فرق دارد. در مطالعه اي در چين  ايمني  تزريق،  نحوه  و  نوع 
كه بر روي افراد در سنين ۶۰-۱۶ سال انجام شد، بعد از تزريق سه دوز 
E در  ايجاد گرديد. ساخت واكسن ضد هپاتيت  ايمني  واكسن، %۱۰۰ 
حال انجام است و تحقيق در مورد نوع، نحوه تزريق و تعداد دوز مورد 
نياز و طول مدت ايمني و عوارض آن ادامه دارد. ساخت واكسن وارد فاز 
انساني شده است و به زودي در سراسر دنيا مورد استفاده قرار خواهد 

گرفت. )۵2-۵8(

درمان
ديگر  شبيه  علامتي  درمان  و  ندارد  وجود   E هپاتيت  براي  اختصاصي  درمان 
به صورت مزمن در نمي آيد   E هپاتيت هاي حاد ويروسي است و چون هپاتيت 

احتياج به درمان ضدويروس ندارد.
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كورتيكواستروئيد نبايد در درمان استفاده شود، چون باعث طولاني شدن، عود 
و مزمن شدن بيماري مي شود. البته فقط در هپاتيت هايي كه مزمن نمي شوند، 
توصيه مي شود.  استروئيد  از  استفاده  برق آسا  هپاتيت  و  كلستاز شديد  موقع  در 
بيماراني كه به علت ابتلا به هپاتيت E بستري مي شوند، بايد روزانه از نظر مقدار 
شوند.  معاينه  كبدي  آنسفالوپاتي  علائم  و  آستراكسيا  وجود  كبد،  اندازه  زردي، 
آنزيم هاي كبدي، بيلي روبين، آلكالن فسفاتاز و زمان پروترمبين بايد هفته اي دو 
بايد درمان شديد آغاز  بار كنترل شود و در صورت بروز علائم هپاتيت برق آسا 
گردد. اين درمان شامل استراحت در بستر، غذاي كم پروتئين )۳۰ـ2۰ گرم در 
روز(، انجام تنقيه جهت تخليه روده، استفاده از نئومايسين خوراكي ۱ـ۰/۵ گرم 
ايجاد  تا  هر ۶ ساعت يا لاكتولوز به اضافه سوربيتول ۶۰ccـ۳۰ هر ۶ـ2 ساعت 

اسهال خفيف توصيه مي شود. )۵9(
بايد توجه داشت كه داروهاي آرام بخش منع مصرف دارند و نبايد براي برطرف 
كردن آژيتاسيون بيمار به كار روند. در صورتي كه فرد دچار اختلال هوشياري 
شد، بايد در ICU بستري و اقدامات محافظتي شديد انجام شود. اختلال انعقادي 
بايد با استفاده از FFP  درمان شود و بيمار از نظر خونريزي گوارشي تحت نظر 
قرار گيرد و سايميتيدين ۵۰۰mgـ۳۰۰ هر ۶ ساعت يا آنتي اسيد ديگري تجويز 
گردد. هنگام بروز هپاتيت برق آسا بايد بيمار به بخش پيوند كبد ارجاع داده شود. 
اين كار ممكن است تنها راه نجات بيمار باشد؛ هر چند گاهي بهبود خودبه خود، 

پيوند كبد را به تأخير مي اندازد.
ايمني  نقص  يا  پيوندي  بيماران  در  مزمن   E هپاتيت  درمان  از  گزارش هايي 
وجود دارند كه شايد دريچه اميد براي درمان آن در آينده نزديك باشد. در دو 
مورد از بيماران كه با ريباويرين براي ۱2 هفته درمان شده بودند، علائم كبدي 
دچار  كبد  پيوند  از  بعد  كه  فردي  در  ناپديد شد.  نيز  ويروس   RNA و  برطرف 
هپاتيت Eمزمن شده بود، به مدت سه ماه درمان با Peg-Interferon 2a انجام شد 
 Peg-Inteferon كه بيمار بهبود يافت و همچنين در مورد ديگري نيز درمان با
2b به مدت چهار ماه در بيماري كه 9 سال مبتلا به هپاتيت E مزمن بود، باعث 

بهبودي شد. )۳۰-۴۱(
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A هپاتيت

مقدمه
هپاتيت A يك ويروس به وجود آورنده التهاب كبد است كه در سال ۱9۴7 
شناسايي شد. سالانه يك ميليون و چهارصد هزار مورد ابتلاي جديد به هپاتيت 
A در جهان گزارش مي شود كه تقريباً نيمي از آن دركشورهاي آسيايي است. 
اندميك  از منطقه  از يك طرف به خروج كشورها  ارتقاي بهداشت در كشورها 
 A منجر خواهد شد، اما در عين حال از آن رو كه ويروس هپاتيت A هپاتيت
افزايش مي يابد.  بالغين  اپيدمي هاي شديد در  بروز  احتمال  ريشه كن نمي شود، 
اپيدمي هاي  احتمال  و  آن  سريع  انتشار   ،A هپاتيت  منحصربه فرد  خصوصيت 
 ۰/۴ در  نمي كند،  ايجاد  مزمن  بيماري  اگرچه   A هپاتيت  ويروس  است.  وسيع 
بالايي  مرگ و مير  از  كه  مي شود  تبديل  برق آسا  هپاتيت  به  موارد  درصد   2 تا 
نظر  مد  لزوم  بالغين،  در   A هپاتيت  از  ناشي  شديد  عوارض  است.  برخوردار 
بالغين به  ابتلاي  A را در جوامع متذكر مي شود؛  داشتن احتمال بروز هپاتيت 
هپاتيت A پيامد هاي نامناسب تر و پيش آگهي بدتري را به همراه خواهد داشت. 
افراد بيش از ۴۰ سال  افزايش به حدي است كه مرگ ومير حدود 2% در  اين 
بالغين در كشورهاي مختلف متفاوت  A در  گزارش شده است. شيوع هپاتيت 
در  عفونت  شيوع  ميزان  ولي  داشته اند  عفونت  بالغين   %9۰ اتيوپي  در  است؛ 

سوئيس برابر ۳۰% بوده است. )۶۰(
راه هاي انتقال هپاتيت A مختلف و متعدد است. از جمله آن ها، راه مدفوعي- دهاني 
است كه منجر شده است تا سطح بهداشت جمعيت ها، يكي از عوامل بسيار مؤثر 
دركاهش ابتلاي به هپاتيت A باشد. بهداشت محيط و تراكم جمعيت ساكن در 
يك منطقه از عوامل تأثيرگذار در شيوع اين بيماري به حساب مي آيند. همچنين 
افراد در معرض  اپيدمي ها، تعداد  بروز  بر احتمال  از مهمترين عوامل مؤثر  يكي 

خطر اين بيماري است. )۶۱ و ۶2(

ويرولوژي
ويروس هپاتيت A، يك RNA ويروس بدون پوشش و مقاوم در مقابل گرما، 
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اسيد و اتِرِ است، ولي با يك دقيقه جوشاندن از بين مي رود. اين ويروس از خانواده 
پيكورناويروس است كه در كبد تكثير مي يابد، ولي قبل از فاز حاد بيماري، در 
خون، صفرا و مدفوع نيز وجود دارد. ويروس هپاتيت A داراي 27 نانومتر قطر، 
بدون پوشش، ايكوز هيدرال و داريا RNA مي باشد كه ژنوتيپ هپادناويروس و از 
خانواده پيكورناويروس است. ويروس هپاتيت A داراي 7۴7۴ نوكلئوتيد مي باشد 
و از سه ناحيه تشكيل شده است. داراي ۴ پروتئين ساختماني و 7 نوع پروتئين 
غيرساختماني است. چهار نوع ژنوتيپ هپاتيت A در انسان شناخته شده است كه 
از نظر بيولوژي تفاوت چنداني با هم ندارند و هر چهار نوع وابسته به يك سروتيپ 

مي باشند )۶۳( )شكل هاي ۶ و 7(. 

1 A شكل 6: ساختمان ژنومي ويروس هپاتيت

شكل 7: نحوه تكثير ويروس هپاتيت A در سلول هاي كبدي2

1. http://www.vuz.uni-luebeck.de/gaussmueller.htm

2. http://emedicine.medscape.com/article/177484-overview
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 اپيدميولوژي
شلوغي  در  و  پايين  بهداشتي  با سطح  مناطق  در  به شخص  انتقال شخص 
جمعيت اتفاق مي افتد و بيشتر در اواخر پاييز و اوايل زمستان ديده مي شود.  
مي شود.  ديده  بار  يك  سال   ۵-2۰ هر  گرمسيري  منطقه  در  آن  اپيدمي 
مسافرت از يك منطقه غيراندميك به منطقه اندميك، يك منشأ براي عفونت 
به حال  تا  ولي  نادر مي باشد؛  بسيار  از طريق خون  انتقال  و  است   A هپاتيت 
انعقادي گزارش  فاكتور هاي  A در گيرندگان  هپاتيت  به  ابتلاي  از  مورد  چند 

شده است. )۶۴(
A يك بيماري حاد خودمحدودشونده كبد است كه توسط ويروس  هپاتيت 
فرد منتقل مي شود  به  فرد  از   A به وجود مي آيد. ويروس هپاتيت   A هپاتيت 
رابطه   ،A هپاتيت  بروز  ميزان  است.  دهاني–مدفوعي  آن  اصلي  انتقال  راه  و 
سرواپيدميولوژي  مطالعات  و  دارد  اجتماعي  و  اقتصادي  وضعيت  با  نزديكي 
از  عمومي  جمعيت  در   A هپاتيت  ضد  آنتي بادي  شيوع  كه  است  داده  نشان 
هپاتيت  به  انسان  ميليون   ۱/۵ حدود  سال  در  است.  متفاوت   %۱۰۰ تا   %۱۵
ديده  به صورت تك گير  بيماري  پايين،  با شيوع  منطقه  در  مبتلا مي شوند.   A
مي شود و گاهي به صورت شيوع منطقه اي در گروه هاي خاص ايجاد مي گردد. 
را در زمان  باليني، عفونت  بدون علائم  افراد  بيشتر  بالا،  اندميك  با  در منطقه 
بيماري  كه  مناطقي  در  ولي  است؛  نادر  عفونت علامت دار  و  كودكي مي گيرند 
بروز  بالاتر  سنين  در  بيماري  است،  خوب  بهداشت  وضعيت  و  نيست  اندميك 
مي كند و اين گروه بيشتر علائم باليني را از خود نشان مي دهند و بيماري نيز 
در اين گروه شديدتر و خطر مرگ ومير زيادتر است كه به طور نادر باعث بروز 

هپاتيت برق آسا مي شود. )۶۵-۶7(
هپاتيت A از همه كشورهاي دنيا گزارش شده است. در آمريكا به خاطر استفاده 
از واكسن از سال ۱99۶ شيوع آن كاهش يافته است. در سال 2۰۰۳ ميزان بروز 
حدود 2/۶ نفردر صدهزار نفر بوده است و در كودكاني كه واكسينه شده اند شيوع 
آن خيلي پايين آمده است، ولي در سنين ۳9-2۵ سال همچنان بيماري گزارش 

مي شود )شكل 8(. )۶8 و ۶9(
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شكل 8: كاهش ميزان بروز هپاتيت A در آمريكا 1

A راه هاي انتقال هپاتيت
ويروس از طريق دهاني-مدفوعي منتقل مي شود و بيشتر افرادي كه به بيماري 

مبتلا شوند، سابقه تماس با بيمار ديگري را دارند. 
اپيدمي آن از طريق آلوده شدن مواد غذايي و آب گزارش شده است و حتي در 
گزارش هايي اپيدمي ناشي از آلودگي آب بعد از ۶ ماه آلوده شدن به مدفوع ديده 
شده است. غذاهاي دريايي مثل ماهي و سبزيجات مثل پياز سبز به عنوان عامل 

انتقال گزارش شده اند. )۶2(
انتقال از مادر به جنين گزارش شده است، ولي انتقال از زخم پوستي يا خون، 

راه اصلي براي انتقال بيماري نيست.
A در كشورهايي مثل  همان طور كه در شكل 9 مشاهده مي كنيد، هپاتيت 
در  و  است  پايين  شيوع  داراي  كانادا  و  نيوزلند  ژاپن،  استراليا،  اورپا،  آمريكا، 
 كشورهاي آمريكاي لاتين، آسيا و آفريقا از شيوع بالايي برخوردار مي باشد. )7۰-7۱( 
تخمين شيوع آنتي بادي ويروس هپاتيت A، كه شاخصي از وجود عفونت قبلي 
است، نمي تواند شيوع جاري را مشخص كند. همچنين ميزان شيوع در كشورها 
برحسب جمعيت و منطقه متفاوت است. در اين نقشه بالا، متوسط و پايين بيانگر 

چگونگي گسترش هپاتيت A در هر كشوري است.

1. http://www.cdc.gov/hepatitis/HAV/HAVfaq.htm
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شكل 9: شيوع هپاتيت A در سال 2006 1

هپاتيت A در ايران
 A مطالعات سرواپيدميولوژيك مختلف، نتايج كاملًا متفاوتي از فراواني هپاتيت
را نشان داده اند. براي مثال فراواني نسبي عفونت هپاتيت A در زابل در %۱۰۰ 
افراد ۱9-۱۵ساله، در ساري در 8۵% افراد ۱۵-۱ ساله، در تهران در 2۳% افراد 

۶ماهه تا ۱۵ساله و در يزد در 92% افراد ۱۴ساله بوده است. )72-7۴(

هپاتيت A در نظاميان
 A هپاتيت  عفونت  براي  پرخطر  گروه هاي  از  يكي  نظاميان  و  سربازان 
آنجا  از  است.  متفاوت  مأموريت  محل  منطقه  به  بسته  اين خطر  كه  مي باشند 
و  مي باشند  كافي  محيط  بهداشت  فاقد  مأموريت  محل  مناطق  اين  بيشتر  كه 
در آن ها آب و غذا بهداشتي نيست، اين خطر چند برابر مي گردد. همچنين به 
زندگي  علت  به  نظاميان  است،  به شخص  از شخص   HAV انتقال  اينكه  دليل 
 HAVعفونت اينكه  به  توجه  با  مي باشند.  جدي  خطر  معرض  در  دسته جمعي 
به  مسئله  اين  است،  همراه  بيشتري  مرگ ومير  ميزان  با  و  شديد  بالغين  در 
نيروهاي  در  است.  مطرح  نظامي  نيروهاي  براي  بهداشتي  مشكل  يك  عنوان 
از %97  HAV است، بيش  براي عفونت  اندميك  ايران، كه يك منطقه  نظامي 

1. http://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2008/ch4/hepa.aspx
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سربازان در مقابل اين بيماري ايمن مي باشند و مشكل خاصي براي مأموريت 
مأمور در  و  غيرايمن  نيروهاي  براي  اين مشكل  ولي  ندارند،؛  آلوده  مناطق  در 
اندميك وجود دارد. بعضي از كشورها واكسيناسيون سراسري را براي  مناطق 
نيروهاي خود تجويز مي نمايند و در مواردي هم از ايمونوگلوبولين سرم انساني 

استفاده مي كنند. )7۵(
پرسنل نظامي كشور يونان به علت قرار داشتن در معرض خطر ابتلا به هپاتيت 
A، واكسينه شده اند. هزينه تحميل شده در اثر ابتلا به هپاتيت A در نيروي نظامي 
آمريكا برآورد شده است؛ نتيجه حاصل نشان مي دهد كه انجام واكسيناسيون در 
تمامي افراد در مقايسه با واكسيناسيون پس از غربالگري با هزينه كمتري همراه 

بوده است )شكل ۱۰؛ اعداد برحسب ميليون دلار مي باشند(. )7۶(

A شكل 10: بار مالي در اثر ابتلا به هپاتيت

از   A هپاتيت  كه  گرديد  مشخص   2۰ قرن  آخر  دهة  در  روسيه  ارتش  در 
اهميت بسيار زيادي برخوردار است و بايد به فكر پيشگيري از شيوع هپاتيت 

A بود.
درباره نياز به پيشگيري از هپاتيت A در نيروهاي نظامي، برحسب تعداد افراد 
ايمن تصميم گيري مي شود و بر اين مبنا، استفاده از واكسن يا ايمونوگلوبولين و 
يا عدم احتياج به پيشگيري توصيه مي گردد. نحوه تقسيم بندي پروفيلاكسي در 

جدول ۱ مشخص شده است. )77 و 78(
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جدول 1: نوع پروفيلاكسي با توجه به شيوع سرولوژي هپاتيت A در نيروهاي نظامي

A شيوع آنتي بادي هپاتيت درصد تعداد نوع پروفيلاكسي

كمتر از%۴۵ %۴۴/2 2۳ واكسيناسيون سراسري

%۴۵-۵۰ %7/۶ ۴
غربالگري آنتي بادي قبل از 

واكسن

%۵۰-8۰ %۱7/۳ 9 پروفيلاكسي با ايمونوگلوبولين

بيشتر از %8۰ %۵/7 ۳ عدم نياز به واكسن

 A پاتوژنز هپاتيت
اين ويروس سيتوپاتيك نيست و بيشتر عوارضي كه در كبد به وجود مي آورد، 
ايمني است. ويروس در سيتوپلاسم تكثير مي يابد و به علت  به واسطه واكنش 
آسيب به سلول هاي كبدي به وسيله CD8 ،NK cell و HLA، پاسخ شديد ايمني 
كه  مي شود  آلوده  كبدي  سلول هاي  رفتن  بين  از  باعث   ،RNA تعداد  كاهش  و 
هر چه سرعت تخريب بيشتر باشد، بيماري شديدتر است و واسطه اين واكنش 

اينترفرون گاما است. )79(

علائم باليني
عفونت هپاتيت A معمولاً به صورت حاد و خودمحدودشونده است و به طور نادر باعث 
بروز هپاتيت برق آسا و مرگ مي شود. نوع هپاتيت برق آسا بيشتر در بيماران با زمينه 
 بيماري كبدي، به خصوص در مبتلايان به هپاتيت C اتفاق مي افتد. هپاتيت A مي تواند 

به صورت عفونت اضافه شونده در هپاتيت B يا C يا همزمان با آن ها ايجاد شود.
علائم باليني بسته به سن متفاوت است. عفونت در كودكان معمولاً به صورت 
ساب كلينيكال و بدون علائم باليني و شبيه به سرماخوردگي است ولي در بالغين 
باعث بيماري شديد مي گردد و گاهي هم به صورت برق آسا ديده مي شود. علائم 

هپاتيت A عبارتند از: )8۰ و 8۱(
تب _ 

خستگي _ 
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بي اشتهايي _ 
تهوع _ 

استفراغ _ 
درد شكم  _ 

تيره شدن ادرار _ 
درد مفاصل _ 

زردي _ 
دوره نهفتگي بيماري به طور متوسط ۳۰ )۶۰-۱۵( روز است. بيماري به طور 
ناگهاني با علائم پرودرمال شروع مي شود كه شامل خستگي، ضعف، تهوع، استفراغ 

و بي اشتهايي، تب و درد قسمت فوقاني راست شكم است )شكل ۱۱(.

1 A شكل 11: زمان بروز علائم هپاتيت

در هفته اول، ادرار تيره و مدفوع سفيد، زردي و خارش در بيمار ديده مي شود 
در  مي يابد.  كاهش  پرودرمال  علائم  كم كم  مي گردد  ظاهر  زردي  كه  موقعي  و 
معاينه فيزيكي در هپاتيت، زردي و هپاتومگالي قابل تشخيص است؛ طحال بزرگ، 
آدنوپاتي گردني، راش و آرتريت كمتر و واسكوليت لكوسيتوكلاستيك به صورت 

نادر ديده مي شوند. )82 و 8۳(

1. http://www.geekymedics.com/body-systems/hepatology/hepatitis-a/
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A عوارض هپاتيت
اين عوارض عبارتند از:

موارد   _ %2۰ از  كمتر  در   :)Recurrent Hepatitis) A هپاتيت  عود 
ديده مي شود.  كوتاه مدت مجدداً  بهبودي  از  بعد  و  عود مي كند  بيماري 
كبدي  آنزيم هاي  و  است  اوليه  بيماري  از  خفيف تر  علائم  موارد  اين  در 
تشخيص  قابل  دوباره  نيز   IgM و  مي روند  بالا  واضح  طور  به  گاهي  نيز 
قادر  و  مي شود  دفع  نيز  مدفوع  از طريق  ويروس  عود،  هنگام  مي گردد. 
نيز  مكرر  عود هاي  موارد  بعضي  در  است.  ديگران  به  بيماري  انتقال  به 
گزارش شده است. در اين عارضه براي افتراق بيماري هاي ديگر فقط انجام 
سونوگرافي كبد و مجاري صفراوي كفايت مي كند و احتياج به اقداماتي 
اقدامات درماني نگهدارنده كافي است و  مثل MRCP و ERCP نيست. 

احتياج به آزمايش هاي اختصاصي اضافي نيست. )8۳(
و  است  شده  ديده   _ A هپاتيت  دنبال  به  طولاني مدت  زردي  كلستاز: 
 ۱۰mg/dL از  بيش  به  بيلي زوبين  ماه طول مي كشد.  تا ۱2  مواردي  در 
مي رسد كه علت خاصي براي آن مشخص نشده است و با علائمي مثل 
اين حالت  اسهال همراه مي باشد.  و  وزن  تب، كاهش  خارش، خستگي، 
تقريباً بدون هيچ عوارضي بهبودي كامل خواهد يافت. در پاتولوژي كبد 
اين بيماران، نكروز مركز لوبول و التهاب پورتال وجود دارد. سونوگرافي 
مجاري صفراواي براي رد علل ديگر كلستاز كافي است و احتياج به بيوپسي 
كبد نيست. درمان نگه دارنده كفايت مي كند، ولي بعضي مطالعات، تجويز 
۳۰mg پردنيزولون و قطع سريع آن را پيشنهاد مي كنند. در مواردي كه 

خارش باعث ناراحتي زيادي شود، از كليسترامين مي توان به عنوان داروي 
موثر استفاده كرد. )۶9(

مزمن  بيماري  يك  اتوايميون  هپاتيت  اتوايميون: _  بيماري  شدن  فعال 
است كه با افزايش سطح گاماگلوبولين و اتوآنتي بادي در خون و التهاب 
مزمن سلول هاي كبدي مشخص مي شود. عفونت هاي ويروسي و بعضي از 
داروها مي توانند به عنوان يك عامل تحريك كننده عمل كنند و هپاتيت 
اتوايميون نهفته را فعال نمايند. بعد از هپاتيت A حاد، هپاتيت اتوايميون، 
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كه تا اكنون علامت نداشته، فعال مي شود كه اين امر بايد در تشخيص 
افتراقي عوارض هپاتيت A مد نظر قرار گيرد. دليل اين مشكل را نقص در 
سلول هاي لنفوسيت Tcell مهاركننده در پاسخ به عفونت ويروس هپاتيت 

A مي دانند. )۶۵(
ميليت  اوپتيك،  نوريت  آرتريت،  وازكوليت،  خارج كبدي: _  عوارض 
قرمز  گلبول  آپلازي  و  آپلاستيك  آنمي  ترومبوسيتوپني،  ترانسورس، 
از جمله اين عوارضند. عوارض خارج كبدي در بيماراني كه دچار عود 
شامل  كه  مي شوند  ديده  بيشتر  شده اند،  طولاني مدت  كلستاز  يا  و 

موارد ذيل مي باشند:
اندام تهتاني ديده  واسكوليت لكوسيتوپلاستيك )بيشتر در ناحيه پاها و  ۱ -

مي شود(
گلومر و نفريت 2 -

آرتريت ۳ -
كرايوگلوبولينميا ۴ -

نكروز اپي درمال سمّي ۵ -
ميوكارديت ۶ -

نوريت اپتيك 7 -
ميليت ترانسوِرس 8 -

ترومبوسيتوپني 9 -
آنمي آپلاستيك ۱۰ -

آپلازي گلبول قرمز- ۱۱

از  افتراق آن  بروز مي كند كه  به صورت غيرمعمول   A مواقع هپاتيت  گاهي 
ديگر بيماري ها مشكل است. يكي از موارد بسيار نادر، بيماري مننگوانسفاليت 
است كه با آنسفاليت هاي ويروسي و يا مننژيت اشتباه مي شود. در جدول هاي 
2 و ۳ علائم يك بيماري، كه با علائم مننگوانسفاليت لنفوسيتيك، تب، اختلال 
لذا  مي شوند؛  داده  نمايش  است،  شده  تأييد  كبدي  آنزيم  اختلال  و  هوشياري 
را   A بروز علائم غيرمعمول هپاتيت  احتمال  اندميك  مناطق  است در  ضروري 

مد نظر داشت. )82 و 8۳(
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A جدول 2: يافته هاي آزمايشگاهي غيرطبيعي در مننگوانسفاليت هپاتيت

مقدار يافته ها

2282U/L Aspartate amino transferase (AST(

1188U/L Alanine amino transferase (ALT(

4032U/L Lactate dehydrogenase (LDH(

502U/L Alkaline phosphatase (ALP(

3.5mg/dl Total Bilirubin

Positive HAV IgM Antibody

A جدول 3: آناليز مايع مغزي-نخاعي در مننگوانسفاليت هپاتيت

مقدار يافته ها

860/ml WBC

70% Mononuclear

806/ml RBC

85mg/dl Protein

75mg/dl Glucose

Negative Bacterial smear

Negative Bacterial culture

Negative HSV PCR

موارد ديگر نادر هپاتيت A عبارتند از:
ديابت برق آساي نوع ۱- ۱

سندرم هموفاگوسيتوز مغز استخوان و گرفتاري سيستم رتيكلواندوتليال  2 -
و  مي شود  نمايان  شديد  وخونريزي  تب  ترومبوسيتوپني،  صورت  به  كه 

بيمار به علت خونريزي فوت خواهد كرد.
به درمان خاصي  نياز  بدون  و آسيت كه  افيوژن  پلورال  موارد  بعضي  در  ۳ -

بهبود مي يابند.
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ميليت حاد كه خوش خيم است و در عرض چند ماه بهبود مي يابد. ۴ -
نارسايي حاد چند ارگان مثل نارسايي حاد كليه به علت نفريت انترستيشيال  ۵ -
نارسايي قلبي و اختلال  نارسايي مغز استخوان و  و نكروز توبولار همراه 

خوني. )8۳ و 8۴(

هپاتيت A در حاملگي
با توجه به بهبود بهداشت محيط و افزايش سن ابتلا به HAV، زنان نيز در سن 
زايمان در معرض خطر ابتلا قرار دارند. هر چند اطلاعات در مورد آسيب بيماري 
در حين حاملگي كم است. در مطالعه اي مشخص شد كه هپاتيت A در حاملگي 
بر جنين تأثير دارد و بر خلاف هپاتيت E، كه مرگ ومير خيلي زيادي براي مادر 
عارضه  بيش ترين  ولي  مي يابد،  كامل  بهبودي  تقريباً  مادر   A هپاتيت  در  دارد، 
مربوط به جنين است و سقط، وزن پايين موقع تولد و پارگي زودرس كيسه مايع 
آمينوتيك قبل زايمان از عوارض هپاتيت A است. به اين دليل بعضي مطالعات، 

كسب اطمينان از ايمني زنان در سن حاملگي را توصيه كرده اند. )8۴(

A و E عفونت همزمان هپاتيت
مرگ ومير  و  ابتلا  مسئول  دهاني-مدفوعي،  منشأ  با   A و   E ويروسي  هپاتيت 
مي يابند.  انتقال  آب  طريق  از  ويروس  دو  اين  مي باشند.  دنيا  در  هپاتيت  بالاي 
ويروس هپاتيت A در محيط به حالت بيماريزا باقي مي ماند، ولي هپاتيت E براي 
مدت طولاني در محيط باقي نمي ماند. اپيدمي با اين دو ويروس در كشورهاي با 
سطح پايين بهداشت ديده شده است. اين دو ويروس در سنين پايين خوش خيم 
مي باشند ولي در بالغين، عفونت شديد ايجاد مي كنند. هپاتيت E در زنان حامله 
كشنده است و عفونت اين دو ويروس در بالغين باعث كاهش توان كار و غيبت 
فرد از محيط كار مي شود. گاهي همزماني اين دو عفونت ديده مي شود كه باعث 
براي تشخيص  نهايت مرگ مي شود.  و در  نارسايي كبد  بيماري،  افزايش شدت 
هم زمان اين دو، بايد از آزمايش سرولوژي HAV،HEV و IgM استفاده كرد. هر 
چند درمان اختصاصي براي اين دو بيماري وجود ندارد، همزماني آن ها بر شدت 
بيماري مي افزايد و بيمار به درمان نگهدارنده بيشتري نياز دارد. به نظر مي آيد كه 
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هپاتيت A در سنين پايين تر باعث عفونت مي شود، ولي زمان گرفتاري هپاتيت 
E در سنين بالاتر است. گرفتاري همزمان اين دو در مناطق اندميك كمتر ديده 

مي شود. )8۵ و 8۶(

HIV در بيماران مبتلا به A و E هپاتيت
 A و   E هپاتيت  به  ابتلا  براي  بيشتري  معرض خطر  در  بيماران  از  گروه  اين 
مي باشند، چون بيشتر اين بيماران معتاد تزريقي، هموسكسوال و هتروسكسوال 
مي باشند؛ به خصوص آن هايي كه در كشورهاي اندميك زندگي مي كنند. از طرف 
ابتلا به هپاتيت  اثر HIV، خطر  ايجادشده در  ديگر برحسب شدت نقص ايمني 
زيادتر خواهد شد؛ لذا پيشگيري از اين بيماري ها مهم است. در مطالعاتي مشخص 
شده است كه افراد در صورتي كه تعداد سلول هاي CD4 كمتر از ۵۰ داشته باشند، 
به واكسن پاسخ ايمني نمي دهند؛ لذا در اين گروه واكسيناسيون هپاتيت A بايد 
در دو يا سه دوز و در موقعي كه مقدار سلول هاي CD4 بيش تر از 2۰۰ باشد، 
انجام شود تا ايمني خوبي ايجاد كند. با توجه به اهميت اين مسئله، مجدداً متذكر 
 A و E بايد از نظر ايمني ضد هپاتيت HIV مي گردد كه بيماران مبتلا به عفونت

مورد توجه قرار گيرند. )87-9۰(

يافته هاي آزمايشگاهي
به  در هپاتيت حاد A، آمينوترانس آميناز هاي سرم افزايش مي يابند و معمولاً 
۱۰۰۰IU/dl مي رسند. بيلي روبين و آلكالن فسفاتاز افزايش مي يابند. ALT نسبت 

 ESR ،CRP بالاتر است. اختلال آزمايشگاهي ديگر شامل افزايش اندك AST به
و ايمونوگلوبولين است. )۴۵(

تشخيص
تشخيص از روي آنتي بادي ضد هپاتيت A صورت مي گيرد. IgM يك آزمايش 
مي ماند  باقي  مثبت  ماه   ۴-۶ براي   IgM آنتي بادي  است.  طلايي  استاندارد 
در  ويروس  كردن  مشخص  ولي  است،  تشخيص  روش  ساده ترين  و  ارزانترين  و 
مدفوع و مايعات بدن با ميكروسكوپ الكتروني يا مشخص كردن RNA ويروس در 
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مدفوع، ادرار و مايعات بدن و كبد گرانتر و مشكل تر خواهد بود و به عنوان اقدام 
تشخيصي متداول به كار نمي رود.

IgG ضد هپاتيت A بعد از هفته اول بيماري شروع به افزايش مي كند و براي 
چندين دهه مثبت باقي مي ماند. )۶9 و 79(

پيشگيري
انتقال بيماري را  بهبود بهداشت آب و غذا و رعايت مسائل بهداشتي، خطر 
كم مي كند. شستن دست، مصرف غذاهاي پخته شده و پرهيز از خوردن آب و 
دست  شستن  است.  پيشگيري  راه هاي  از  اندميك،  مناطق  در  مشكوك  غذاي 
يك راه پيشگيري بسيار مؤثر است، چون ويروس تا ۴ ساعت در زير ناخن باقي 
مي ماند و با كلرينه كردن يا شستن دست با وايتكس با غلظت ۱/۱۰۰۰ ويروس 
و  مي كنند  دفع  مدفوع  طريق  از  را  ويروس  مدت ها  تا  بيماران  مي رود.  بين  از 
بيمار  افراد  به شخص ديگر منتقل مي شود،  از شخصي  بيماري  از طرفي چون 
كار  به محل  برگشت  از  بايد  بيماري  باليني  از شروع  بعد  هفته  تا يك  حداقل 

خودداري نمايند. )77(
احتياطي  موارد  رعايت  ديگران  به  ويروس  انتقال  از  جلوگيري  راه  بهترين 
مي كنند،  نگهداري   A هپاتيت  به  مبتلا  بيمار  از  كه  افرادي  است.  استاندارد 
و  بهترين  بشويند؛  را  خود  دست هاي  بايد  عفونت،  به  ابتلا  از  پيشگيري  براي 
به  مبتلا  بيماران  است.  بيماري  به  ابتلا  از  پيشگيري  براي  روش  ساده ترين 
هپاتيت كه مجبور به بستري شده اند، احتياج به ايزوله خاصي ندارند؛ مگر اينكه 
بيمار داراي اسهال غيرقابل كنترل باشد. براي اين افراد رعايت موارد احتياطي 
استاندارد، كه مهمترين آن شستن دست و عدم تماس با ترشحات آلوده است، 

كفايت مي كند. )9۱(

پروفيلاكسي قبل از تماس
بايد  باشد،  داشته  اندميك  منطقه  به  مسافرت  قصد  فرد  كه  صورتي  در 
واكسيناسيون ضد هپاتيت A را دو هفته قبل از مسافرت انجام دهد؛ حتي اگر تا 
حدود يك هفته بعد از تماس واكسن تزريق شود، مؤثر خواهد بود. از آنجا كه براي 
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پيشگيري در گروه هاي بزرگ و تعداد زياد افراد، واكسيناسيون مقرون به صرفه تر 
است، بايد از واكسن استفاده كرد. از سال ۱9۴۰ ايمونوگلوبولين سرم انساني در 
دسترس قرار گرفته است و تا 9۰% باعث جلوگيري از هپاتيت A مي شود. اين نوع 
پيشگيري تا ۶ ماه بعد از تجويز مؤثر است و در صورتي كه تا دو هفته بعد از تماس 
تجويز شود، از ابتلا به هپاتيت A جلوگيري مي كند. ولي اين روش، روشي گران 
با تزريق دردناك و تجويز مكرر هر ۳-۶ است و به همين خاطر در موارد خاص 
از  كه فرد غيرايمن و در معرض خطر باشد و يا به واكسن آلرژي داشته باشد، 
 ۰/۰2ml/kg ايمونوگلوبولين استفاده مي شود. ايمونوگلوبولين سرم انساني به مقدار 
ايجاد  ايمني  ماه  مدت سه  به  مقدار  اين  كه  مي شود  تزريق  به صورت عضلاني 
مي كند و براي ايمني ۶ ماه و طولاني تر تزريق مقدار ۰/۰۶ml/kg ضروري است. 
در صورتي كه احتمال تماس با عفونت و خطر ابتلا به آن وجود داشته باشد، بايد 

تزريق ايمونوگلوبولين هر ۵ ماه تكرار شود. )92 و 9۳(

پروفيلاكسي بعد از تماس
از  مي توان  دارند،  مجدد  تماس  واحتمال  خطرند  معرض  در  كه  افرادي  در 
قبل  آنتي بادي،  كنترل  در حال حاضر  كرد.  استفاده  ايمونوگلوبولين  يا  واكسن 
اثر  تأخير  باعث  نمي شود، چون  توصيه  تماس  از  بعد  ايمونوگلوبولين  تجويز  از 
است  عفونت  انتشار  از  جلوگيري  راه  از  يكي  ايمونوگلوبولين  مي گردد.  درماني 
بروز  از  و  ايمني مي گردد  باعث  از تماس تجويز شود،  بعد  اگر طي دو هفته  و 

بيماري جلوگيري مي كند. )9۴ و 9۵(

موارد تجويز ايمونوگلوبولين
افرادي كه با بيمار تماس نزديك دارند، مثل افراد خانواده بيمار، افراد با  ۱ -
از وسايل بهداشتي  خطر تماس جنسي مشكوك، معتادان و كساني كه 

مشترك استفاده مي كنند. 
كودكاني كه در مهد كودكشان فردي دچار هپاتيت A- 2 شده است و يا دو 

نفراز افراد خانواده آن ها دچار عفونت شده اند.
مواردي كه منشأ عفونت مشترك وجود داشته باشد، مثل سِروكنندگان  ۳ -
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غذا. در صورتي كه بيماري در يكي از آن ها ديده شود، بايد ايمونوگلوبولين 
براي مابقي تجويز شود. در مواردي كه مصرف كنندگان غذا مشخص باشند 
و فرد سروكننده غذا، رعايت بهداشت غذا را نكند يا مبتلا به اسهال باشد، 
بايد مصرف كننده غذا نيز ايمونوگلوبولين دريافت كند؛ مگر در مواردي كه 
بيماري از منشأ غذايي باشد و مدت بيش از دو هفته طول كشيده باشد 

كه ديگر نيازي به تزريق ايمونوگلوبولين نيست.
در صورتي كه منشأ عفونت خارج از محل يك مدرسه و يك مركز يا يك  ۴ -
بيمارستان باشد، احتياجي به تزريق ايمونوگلوبولين به افراد نيست؛ ولي 
در صورت تماس نزديك و در بعضي موارد براي پيشگيري در مدرسه و 

جلوگير از ابتلاي همكلاسي فرد بيمار توصيه مي شود. )9۶ و 97(

واكسن
است.  دسترس  در   A هپاتيت  ضد  غيرفعال  واكسن  نوع   ۴ حاضر  حال  در 
از  بيش  ايمني طولاني  و  بدون عارضه مي باشند  و  واكسن كاملًا مؤثر  هر چهار 
از  براي كودكان كوچكتر  اين واكسن ها  از  ايجاد مي كنند؛ ولي هيچ كدام   %9۶
بايد  واكسيناسيون،  برنامه  اجراي  از  قبل  هر جهت  به  ندارند.  كاربرد  سال  يك 
با  و  گيرد  قرار  دقيق  آناليز  و  بررسي  مورد  بودن  مقرون به صرفه  نظر  از  كار  اين 
راه هاي ديگر پيشگيري مقايسه شود. دو روش شناخته شده براي واكسيناسيون، 
در  واكسيناسيون  و  غربالگري  از  پس  خطر  معرض  در  افراد  در  واكسيناسيون 
تمامي افراد بدون غربالگري است. هنگامي كه شيوع هپاتيت A در يك منطقه 
بالا است، توصيه مي شود كه با استفاده از مطالعات سرواپيدميولوژي، تنها افراد 
فاقد ابتلاي قبلي هپاتيت A، واكسن را دريافت نمايند. همچنين با توجه به اينكه 
انجام واكسيناسيون براي تمامي افراد هزينه بالايي را درپي خواهد داشت، يكي از 
مراحل ضروري براي تصميم گيري با هدف ارائه خدمات بهداشتي به جمعيت ها، 
بررسي صرفه اقتصادي آن ها است كه مي تواند مورد استفاده برنامه ريزان بهداشتي 

كشور و همچنين نيروهاي مسلح قرار گيرد. )98(
برنامه  در  معمول  صورت  به  آمريكا  در  بعد  به   ۱99۶ سال  از   HAV واكسن 
واكسيناسيون اطفال قرار داده شد و براي كودكان بزرگتر از 2۴ ماه به صورت دو 
دوز واكسن ارائه گرديد. از سال 2۰۰۵، كميته واكسن آمريكا سن تزريق واكسن 
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را به ۱2 ماه كاهش داد و برنامه واكسن HAV از سن ۱2ماهگي متداول شد و 
تزريق واكسن براي كودكان از سن 2۳-۱2 ماهگي براي همه توصيه گرديد. در 
بررسي ها مشخص شد كه يك دوز واكسن، ايمني بالايي ايجاد مي كند و دو دوز 
واكسن براي ايجاد ايمني طولاني مدت به كار مي رود. دوز دوم بايد با فاصله ۶-۱2 
ماه بعد از دوز اول تزريق شود؛ در ضمن بعد از تزريق دوز اول حدود دو هفته لازم 
است تا فرد در مقابل بيماري ايمن گردد و بعد از تزريق دوز دوم، ايمني كامل را 

به دست مي آورد. )7۰(
HAVRIX اولين واكسن غيرفعال شده است كه توسط FDA در آمريكا توصيه 

و  موضعي  عوارض  كه  است  ديگر  غيرفعال  واكسن  نوع  يك   VAQTA مي شود. 
هزينه  در  صرفه جويي  است.  اولي  واكسن  از  كمتر   A هپاتيت  ضد  آن  ايمني 
كنترل  است.  مشابه  بالغين  و  كودكان  در  ديگر  واكسن هاي  به  نسبت  واكسن 
آنتي بادي براي واكسيناسيون در كشورهايي كه شيوع پايين عفونت HAV دارند، 

مقرون به صرفه نيست.
AVAXIM واكسن ساخت پاستور Sanofi است كه داراي ۱۶۰ واحد آنتي ژن 

غيرفعال در پايه آلومينيوم است.
 HAVpur نام تجاري  با  Crucell است كه  EPAXAL ساخت شركت  واكسن 
و  پروتئين مصنوعي ساخت چربي  از  اين واكسن  توليد مي شود.   Virohep-A و 

پروتئين هاي آنفلوانزا كه بر آنتي ژن HAV اضافه و بدون آلومينيوم است.
نوع ديگر واكسن، HAVRIX ساخت شركت GlaxoSmithKline مي باشد كه 
از HAV غيرفعال تشكيل شده است. هر دوز براي بالغين از ۱۴۴۰ واحد آنتي ژن 

ويروس بر ۰/۵ ميلي گرم آلومينيوم توليد شده است.
واكسن VAQTA، ساخت شركت واكسن سازي Merck است و از HAV غيرفعال 
بر روي سلول توليد مي شود. دوز بالغين از ۵۰ آنتي ژن بر ۰/۴۵ ميلي گرم آلومينيوم 

ساخته شده است و دوز مربوط به اطفال نصف مقدار بالغين است. 
واكسني با نام TWINRIX نيز تهيه شده است كه حاوي واكسن هپاتيت A و 
B به صورت تركيبي است و در سه دوز ۰، ۱ و ۶ ماه تزريق مي شود. در جدول ۴ 

انواع واكسن هپاتيت A در دسترس، نشان داده شده است. )۶8 و 98 و 99(
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A جدول 4: انواع واكسن هاي موجود هپاتيت

Vaccine Antigen Volume
Schedule 

(Booster)
Age

AVAXIMTM
160 antigen units 

HAV
0.5

0, (6 to 12 
months( 

>= 12 
years

EPAXAL 
BERNA®

Minimum 500 
radioimmunoassay  

units HAV
0.5 0, (12 months( >= 1 year

HAVRIXTM 
1440

1,440 ELISA units 
HAV

1.0
0, (6 to 12 
months(

>= 19 
years

HAVRIXTM 
720 Junior

720 ELISA units HAV 0.5
0, (6 to 12 
months(

1 to 18 
years

TWINRIXTM
720 ELISA units HAV  

20 µg HBsAg
1.0 0, 1, 6 months

>= 19 
years

TWINRIXTM 
Junior

360 ELISA units HAV  
10 µg HBsAg

0.5 0, 1, 6 months
1 to 18 
years

VAQTA® 50 U HAV 1.0 0, (6 months(
>= 18 
years

VAQTA® 
Paediatric/  
Adolescent

25 U HAV 0.5
0, (6 to 18 
months(

2 to 17 
years

مقدار مورد نياز واكسن در دو نوع قابل دسترس و ايمونوگلوبولين در سنين 
مختلف در جداول ۵ تا 8 آورده شده است.

HAVRIX1 جدول 5: برنامه مدون براي تزريق

Age Group (YRS) Dose (EL.U.) Volume No. of Doses
Schedule 
(Months)

1-18 720 0.5 mL 2 0, 6-12
≥19 1,440 1.0 mL 2 0, 6-12
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VAQTA1 جدول 6: برنامه مدون براي تزريق

Age Group 
(YRS)

Dose 
(U.)

Volume No. of Doses Schedule (Months)

1-18 25 0.5 mL 2 0, 6–18
≥19 50 1.0 mL 2 0, 6–18

TWINRIX1 جدول 7: برنامه مدون براي تزريق

Age Group 
(YRS)

Dose
 (EL.U./20 μg)2 Volume No. of Doses Schedule

<18 720 1.0 mL 3 0, 1, 6 months

≥18 720 1.0 mL 4 0, 7, 21 days 
+ 1 year

A جدول 8: دوز پيشنهادي ايمونوگلوبولين براي ايمني ضد هپاتيت

Setting Duration of Coverage Dose (mL/kg)

Pre-exposure
Short-term (1–2 months( 
Long-term (3–5 months(

0.02 
0.06

Postexposure NA 0.02

A گروه هاي در معرض خطر عفونت هپاتيت
يك مطالعة اصولي گروه هاي زير را در معرض خطر عفونت هپاتيت A محسوب 
مي كند؛ لذا مركز كنترل بيماري هاي آمريكا )CDC( توصيه مي كند كه اين افراد 

تحت واكسيناسيون ضد هپاتيت A قرار گيرند: )۱۰۰(
استفاده  به  مجبور  كه  هموفيلي  بيماران  مثل  خون  دريافت كننده  افراد  ۱ -

محصولات خوني به صورت مداوم مي باشند.
به كشورهاي در حال  ميان جواناني كه  در   2 -A هپاتيت  مسافران؛ عفونت 
در  به خصوص  مي شود؛  عوامل خطر محسوب  از  مي كنند،  توسعه سفر 
اين  نيستند،  برخوردار  خوبي  فاضلاب  تخليه  سيستم  از  كه  كشورهايي 
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خطر چند برابر مي شود.
بحراني  و  موقعيت هاي حساس  براي   ۳ -A هپاتيت  اهميت  نظامي؛  نيروهاي 
با  تنها  نه  واكسيناسيون،  انجام  اهميت  بر  ارتش، دلالت  اعضاي  بين  در 
اهداف پيشگيرانه، بلكه براي متمركزكردن و سپس نابودكردن اپيدمي و 
كنترل كانون هپاتيت A دارد. در طول سال هاي گذشته، سربازان درگير 
ابتلا  جنگ و مأموريت خارجي، به طور مشخص در معرض خطر بالاي 
به بيماري هاي عفوني به خصوص هپاتيت A بودند؛ لذا اهميت پيشگيري 
مشخص و بر آن تأكيد شده است. به عنوان مثال سربازاني كه در مناطق 
از  پيش  مي كنند،  عراق خدمت  و  افغانستان  مثل  زياد،  عفونت  خطر  با 
انتقال  از  تا  بايد مورد بررسي قرار گيرند  برگشت به محل زندگي خود، 

عفونت به خانواده آن ها و جامعه جلوگيري شود.
كاركنان بهداشت و سلامت ۴ -

كاركنان شركت آب و فاضلاب ۵ -
پرستاران كلينيك هاي نگهداري از سالمندان ۶ -
بيماران مزمن و ناتوان بستري در بيمارستان 7 -

افراد معتاد 8 -
افراد هموسكسوال 9 -

زنداني ها ۱۰ -
دريافت كنندگان پيوند كليه، كبد و كبد-پانكراس ۱۱ -

افراد مبتلا به بيماري هاي مزمن كبدي و سيروز جبران شده )99 و ۱۰۰(- ۱2

A موارد منع تزريق واكسن هپاتيت
و  ندارند  واكسن  تجويز  به  نياز  مبتلا شده اند،   A هپاتيت  به  قبلًا  كه  افرادي 

واكسن براي افراد ذيل نيز نبايد تجويز شود و منع مصرف دارد:
افرادي كه به واكسن يا تركيبات آن آلرژي دارند ۱ -

كودكان كمتر از سن يك سالگي 2 -
زنان حامله و يا شيرده ۳ -

افراد مبتلا به بيماري هاي تب دار شديد )تا زمان بهبودي( ۴ -
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عوارض واكسن: _ واكسن عارضه شديد ندارد و بيشتر عوارض آن خفيف 
مي باشند كه ۳-2 روز بعد از تزريق واكسن ايجاد مي شوند و براي ۱-2 

روز باقي مي مانند. اين عوارض عبارتند از:
درد، تورم و سوزش در محل تزريق ۱ -

سردرد 2 -
درد عضلاني ۳ -

تب خفيف ۴ -
خستگي ۵ -

تهوع و كاهش اشتها ۶ -
تمام موارد فوق زودگذرند و درمان نگهدارنده براي آن ها كفايت مي كند. )9۵(

در  جهان  مختلف  نقاط  در   HAV عفونت  از  جلوگيري  براي  عملي  توصيه هاي 
جدول 9 ارائه شده اند.

جدول 9: توصيه هاي عملي براي جلوگيري از عفونت HAV در نقاط مختلف جهان

Epidemic 
status Countries 

The 
modes of 

transmission 

The 
average 

age of HAV 
infection 

Recommendations 
for outbreak control 

High or 
very high

Africa, parts of 
South America, 

the Middle 
East, South-

East Asia

Person to 
person, 

Through 
contaminated 

food and 
water, 

Outbreaks

Under 5 in 
very high 

endemicity 
areas 

Between 
5-14 years 

in high 
endemicity 

areas

1-Routine 
vaccination.
 2-Intensified 
and accelerated 
vaccination if 
<70% vaccination 
coverage of 
preschool and 
school-age children. 
3- The upper age 
for vaccination 
of unvaccinated 
children 10 -15 
years of age. 
4- Ongoing 
vaccination of 
young children as 
soon as the outbreak 
has subsided.
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ادامه جدول 9: توصيه هاي عملي براي جلوگيري از عفونت HAV در نقاط مختلف جهان

Epidemic 
status Countries 

The 
modes of 

transmission 

The 
average 

age of HAV 
infection 

Recommendations 
for outbreak control 

Intermediate 

Southern 
Europe,Eastern 
Europe,some 
regions of the 
Middle East 

Through 
person-

toperson, 
Outbreaks 

and through 
contaminated 
food or water. 

Between 
5-24 years. 

1-Routine 
vaccination
 2-Accelerated 
vaccinations in 
outbreaks
 3- Ongoing 
vaccination of 
children
4- Outbreak-
control vaccination 
programs, depends 
on the feasibility of 
rapidly vaccinating 
the target 
population, and the 
cost. 

Low or very 
low 

Australia, 
USA, Western 

Europe, 
Northern 

Europe, Japan 

Common 
source 

outbreaks. 
Travel to high 

endemicity 
areas. 

Uncommon 
sources are 

the most 
common 
routes of 
disease 

transmission. 

Average 
age of 

infection is 
5-40 in low 
endemicity 

areas. 
More than 
40 years in 
very low 

endemicity 
areas. 

1-Communitywide 
outbreaks are 
uncommon.
2- Epidemiologic 
characteristics of 
the outbreak 
3- Initiating and 
sustaining routine 
vaccination in 
adults.
 4- In outbreaks 
among children, 
ongoing routine 
vaccination 
recommended. 
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درمان
مي باشد  نگهدارنده  صورت  به  درمان  است،  خودمحدودشونده  بيماري  چون 
به  بايد  و  دارند  شديد  درمان  به  احتياج  برق آسا  هپاتيت  دچار  بيماران  تنها  و 
بيمارستان داراي بخش پيوند كبد منتقل شوند. حدود 8۵% بيماران در عرض سه 
ماه كاملًا خوب مي شوند؛ البته هپاتيت A در دو طرف طيف سني كُشنده است. 
هر دو هپاتيت E و A از نظر درماني مشابه مي باشند و درمان به صورت نگهدارنده 
هپاتيت  احتمال  كه  مواردي  در  مگر  ندارد؛  وجود  خاصي  غذايي  رژيم  و  است 

برق آسا وجود داشته باشد. بيماران احتياج به بستري ندارد؛ مگر در موارد ذيل:
و  ترمور  هوشياري،  كاهش  رفتاري،  اختلال  مثل  آنسفالوپاتي  علائم  ۱ -

آستراكسيا
PT>15s- 2 به همراه علائم آنسفالوپاتي

 ۳ -INR>2IU و PT>20s

اختلال خونريزي كه به تجويز ويتامين K- ۴ پاسخ ندهد
تب بالا  ۵ -

كاهش آلبومين سرم ۶ -
ادم عمومي 7 -

آسيت 8 -
9 -mg/dI ۱7/۵ mg/dI بيلي روبين بيش از

حاملگي ۱۰ -

بستري   ICU در  بيمار  بايد  باشند،  داشته  وجود  فوق  علائم  كه  مواردي  در 
شود و در صورت احتمال بروز هپاتيت برق آسا بيمار به مركز پيوند كبد منتقل 

گردد. )8۴(
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