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سلامی و کلامی

آزمایش��گاه نوید رس��الت اصلی خود را فعالیت در عرصه‌ س�لامت جامعه، به خصوص ‌ تش��خیص های  آزمایشگاهی سلولی و 
مولکولی قرار داده است.

در این عرصه، با بهره‌گیری از بخش��های تخصصی بیوش��یمی، خون‌شناسی، هورمون شناس��ی اقدام به راه اندازی بخشهای 
آزمایش��گاهی فوق تخصصی ژنتیک مولکولی برای تش��خیص بیماریهای ژنتیک، بخش بیولوژی مولکولی برای تش��خیص و 
مونیتورین��گ بیمارهای عفونی ) ب��ه خصوص  HBV, HCV, HIV وHTLV- I  (و HPV و تش��خیص مولکولی TB و 

سرطان ها و در آینده نزدیک بخش سلولی و سلولهای بنیادی نموده است.
همکاری متخصصین دانش��گاهی، به کارگیری تجهیزات و مواد برتر به همراه استانداردسازی و کنترل کیفیت مداوم، عواملی 

هستند که بر دقت و صحت روشهای تشخیصی این مجموعه می افزاید.
در این ش��ماره از »نوید س�لامت« راهنمای اداره و پیگیری بیماران آلوده به ویروس هپاتیت HCV( C( معرفی خواهد شد. 
تلاش ما در این مجموعه تخصصی آن است، که همگام با جامعه پزشکی در پیشبرد شاخصهای سلامت جامعه نقش اثر گذاری 

داشته باشیم.
چشم به راهنماییها، پیشنهادات و کمک های همه شما دوخته ایم.

آزمایشگاه نوید
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مقدمه

چرا راهنمای اداره افراد آلوده به HCV لازم است.

شیوع HCV در جهان، بخصوص در معتادان تزریقی بتدریج بر سلامت جوامع اثر می گذارد. شیوع این ویروس در گروه‌های 
مختلف جمعیتی متفاوت اس��ت، بطور مثال این آمار در معتادان تزریقی در حدود 50 در صد و در دهندگان سالم خون کمتر 

از 0/04 در صد است.
در کشور ما نیز در بیشتر مناطق آلودگی درحد 1-0/7 در صد و در معتادان تزریقی در حد 40 -50 در صد در نوسان می باشد.

اگر به آسیب پیش رونده کبد برای این عفونت نظر بیندازیم، 15- 5در صد  این افراد در طی 20 سال به سمت سیروز می روند 
که 9-4در صد  به اختلال کبدی و 5-2در صد  به کار سینومای هپاتوسلولار منتهی خواهد شد.

بنابراین از آنجا که روشهای درمان در این بیماران موجود و موثر می باشد و همچنین با آموزش و هشدارهای مناسب بهداشتی 
امکان پیشگیری از شیوع ثانویه وجود دارد، معرفی راهنمای اداره این بیماران از طرف سازمانهای بهداشت ملی بسیار اهمیت 
دارد، مجموعه حاضر که در دو بخش تهیه ش��ده اس��ت، توصیه های برگرفته از س��ه راهنمای HCV از کشورهای انگلیس، 

استرالیا، اسکاتلند و راهنمای سازمان بهداشت جهانی بوده و با توجه به نیازهای بیماران کشور، بومی سازی شده است، 
ویروس هپاتیت C برای اولین بار در س��ال 1989 ش��ناخته شد و این عفونت خیلی س��ریع به معضل بهداشتی تهدید کننده 
در سراس��ر جهان تبدیل گردید . در حال حاضر ش��یوع عفونت از در صد 0/04در افراد سالمی که برای اولین بار خون اهدا می 
کنند تا 50در صد  در معتادان تزریقی متفاوت اس��ت. بیش��تر از 80در صد  بیماران آلوده به HCV عوارض هپاتیت مزمن را 

نشان می دهند. 
 طب��ق آمارهاى موجود بيش از 170 ميليون نفر در سراس��ر جهان ب��ه عفونت هپاتیت C مبتلا هس��تند، در افراد علامت دار 
نشانه‌هاى عمومى بيمارى هپاتيت ایجاد می‌شود. این عوارض شامل تهوع، اسهال و ضعف عمومى است، اما ىكي از تفاوت‌هاى 

بارز اين نوع هپاتيت ویروسی با ساير انواع هپاتيت ها در عدم زردى پوست يا زردى سفيدى چشم  است.

محتوی راهنما

راهنمای اصلی براس��اس پژوهشهای علمی و یافته های تجربی همه مراحل مراقبت و اداره بیماران HCV شامل؛ غربالگری، 
آزمایش، تشخیص، ارجاع، درمان، مراقبت و پیگیری ش��رایط در نوزادان، کودکان و بزرگسالان آلوده یا در معرض خطر را در 
بر می گیرد. اما راهنمای پیش روی ش��ما برای احتراز از طولانی شدن بیشتر به غربالگری، آزمایش ها و تشخیص مولکولی می 
پردازد،البته توصیه های این راهنما درباره پیش��گیری از ابتلا به ویروس، مربوط به عفونتهای ثانویه آن است و کمتر به عفونت 
های اولیه مربوط می ش��ود. همچنین توجه ش��ود که قدرت گس��ترش و بیماریزایی ویروس HCV ورای ظرفیتهای هر نوع 
راهنما اس��ت، اما داشتن راهنمای مشترک به هماهنگی بیش��تر در مراقبت، پیگیری روند بیماری، درمان بیماران و تضمین 

سلامت جامعه، متخصصین و کارکنان بهداشتی که در اداره این بیماران مشارکت دارند،  کمک خواهد کرد.
این راهنمای برای تغییر ش��رایط بیماری نبوده و یا الگوی ثابتی برای مونیتوریگ بیمار نمی باشد، زیرا مونیتوریگ استاندارد 
بر پایه اطلاعات کلینیکی موجود و همچنین شرایط هر بیمار، دسترسی به تکنولوژیهای پیشرفته هر مرکز و همچنین میزان 
اثر بخش��ی  درمان تعیین می شود. بنابراین تبعیت محض از پیش��نهادهای این راهنما برای دریافت روش های مطمئن برای 
تشخیص و درمان موارد خاص کافی نیست و برای تشخیص و درمان، در نظر گرفتن شرایط هر بیمار مهم است و قضاوت نهایی 

با درمانگر متخصص هپاتیت و عفونی می باشد.

 مرور و به روز رسانی
این راهنما بر اس��اس مجموعه جدید راهنماهای متفاوت که در مقدمه بیان ش��د  تهیه گردیده است و تا زمان بازنگری مجدد 

معتبر خواهد بود.



نشریه داخلی آزمایشگاه نوید/شماره چهارم/ اردیبهشت ماه 41391

 مروری بر اصطلاحات
 ژنوتایپها : 

تاکنون س��ویه های مختلفی از HCV شناخته شده اس��ت که همه آنها در 6 دسته طبقه بندی شده و بعنوان  ژنوتایپهای 1 تا 
6 ش��ناخته می شوند. تنوع جغرافیایی معنی داری در ش��یوع ژنوتایپهای مختلف در سرتاسر جهان وجود دارد. بطور مثال در 
انگلس��تان ژنوتایپ 1 و پس از آن ژنوتایپ 3 و سپس 2 شایع می‌باشند. در ایران توزیع ژنوتایپ 1a در بیش از 50در صد  و پس 

از آن 3a در نزدیک به 20در صد  از مبتلایان دیده شده است. 

  1) SVR) پاسخ ویروسی پایدار    
پاسخ ویروسی پایدار (SVR) به عدم وجود ژنوم ویروس )HCV RNA( در سرم بیماران با استفاده از تکنیک های حساس 

شناسایی ژنومیک در زمانی حدود 6 ماه پس از پایان درمان  گفته می شود.

  2 (EVR)  پاسخ ویروسی زودرس 
(EVR) به طور معمول به حالتی پس از ش��روع درمان ضد ویروس��ی گفته می شود که آزمایش HCV RNA منفی بوده یا 
در آزمایش کمی HCV RNA، بار ویروس��ی 2log کاهش یافته باش��د. این شاخص در بیماران مبتلا به ژنوتایپ 1 در هفته 

دوازدهم اندازه گیری می شود.

 3  (RVR) پاسخ ویروسی سریع 
پاس��خ ویروسی س��ریع (RVR) در بیماران با ژنوتایپ 2 یا 3 دیده شده که در زمان کوتاهی بعد از درمان، حدود هفته چهارم، 

HCV RNA منفی می شود.

 4) NR) عدم پاسخ به درمان
عدم پاسخ به درمانهای آنتی ویروسی با مثبت شدن آزمایش HCV RNA در پایان درمان همراه می باشد.

 بازگشت کننده 5 
 HCVمنفی، دوباره نشانه های بیماری ظاهر و آزمایش HCV RNA  حالتی است که پس از گذشت 6 ماه از پایان درمان و

 RNA مثبت می شود.

   آزمایش های کلینیکی و پارا کلینیکی  کم هزینه
در راهنمای (Guide line( بین المللی پیش��نهاد می شود  افرادی که در معرض خطر بالای ابتلا به عفونت HCV بوده، یا از 

دانستن آن سود می برند، باید آزمایش Anti-HCV با روش سرولوژیک را انجام دهند.
اهمیت بیش��تر تشخیص افراد آلوده به HCV ش��امل انتقال اطلاعات و آموزش بیمار برای کند کردن سیر پیشرفت بیماری 
و همچنین جلوگیری از انتقال به افراد دیگر اس��ت. مدارک معتبر علمی در اثبات کارایی تش��خیص های زود هنگام در درمان 

موثرتر و جلوگیری از گسترش عفونت HCV، گویای این مطلب است .
از آنجایی که گزارش های متعددی از انتقال HCV از کارکنان مراکز درمانی به بیماران گیرنده خون یا پیوند عضو وجود دارد، 
در راهنمای )Guide line) کشور انگلیس پیشنهاد  شده که افراد شاغل در مراکز درمانی و پزشکی که به خصوص با بیماران 

ضعف ایمنی سرو کار دارند، باید از نظر آزمایشهای ویروسی بخصوص HCV کنترل شوند.
آزمایشهای غربالگری )سرولوژیک( به طور معمول باید در معتادان تزریقی که خطر بالای آلودگی را دارند، انجام شود. این امر 
از ش��یوع بیشتر در جامعه نیز خواهد کاست . تحقیقات نشان می دهد در جاهایی که مصرف مواد مخدر بالا است مانند زندانها 

نیز غربالگری باید انجام شود. 
آگاهی هدفمند و اختصاصی درباره ابتلا به HCV در گروههای پر خطر، در پیش��گیری   ارزش زیادی دارد. البته در گروههای 
1-Early viral response 	 
2-‌Early viral response 	 
3-Rapid viral response 	 
4- No Response
5- Relapser
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جمعیتی با شیوع پایین یا بدون داشتن رفتارهای پرخطر، غربالگری مقرون به صرفه نبوده و انجام آن نیز لازم  می باشد.
گروههای زیر باید برای عفونت  HCV کنترل شوند :

• دهندگان خون / عضو	
• بیماران همودیالیزی	
• کارکنان مراکز پزشکی	

پیشنهاد می شود گروههای زیر نیز آزمایش HCV را انجام دهند. 
• معتادان تزریقی	
•  افرادی که ALT )آلانین آمینوترانسفراز( بالا و بدون دلیل دارند.	
• افراد HIV مثبت	
• دریافت کننده گان فاکتورهای انعقادی	
• دریافت کننده های خون و فرآورده های خونی یا بافت و عضو	
• کودکان متولد شده از مادران آلوده	
• کارکنان مراکز پزشکی که از راه پوست یا سطوح موکوس با خونهای آلوده تماس داشته‌اند.	
• افرادی که درمانهای دندانپزشکی در مراکزی که HCV شایع بوده داشته‌اند.	
• افرادی که خالکوبی کرده اند و یا سوراخ کردن گوش یا پوست همراه با خونریزی داشته‌ و مضمون به  آلودگی‌اند.	
• افرادی که دارای شریک جنسی آلوده و یا تماس های زناشوئی خانوادگی با فرد آلوده هستند.	

HCV آزمایشهای تشخیصی   
شناسایی RNA ویروسی با استفاده از واکنش زنجیره ای پلیمراز معکوس )RT-PCR(که گران قیمت می باشند، نشان 
دهنده عفونت فعال بوده اما آزمایش های سرولوژیک ارزان قیمت، بیانگر عفونت فعلی یا قبلی یا به طور کلی داشتن آنتی بادی 

ضد HCV است. نموداری که در شکل 1 ترسیم شده است بر پایه اصول کلیدی زیر می باشد :
• روشهای تشخیصی در سرم یا پلاسما ) سرولوژی و به طور معمول الایزا ( قابل اطمینان هستند، در صورت جمع آوری 	

بهینه بزاق در ش��رایط اپتیمم و اصلاح و تعدیل روش تشخیص ELISA، تشخیص آنتی بادی در بزاق حساس و قابل 
اعتماد بوده اما شناس��ایی RNA ویروسی بزاق با استفاده از واکنش معکوس زنجیره ای پلیمراز )RT-PCR( دقیق 

نمی باشد. 
• آزمایش‌های س��نجش اس��یدهای نوکلئیک از قبیل PCR  حس��اس بوده و قابلیت شناس��ایی IU/ml 100-50 از 	

ویروس را دارند و اغلب برای تشخیص عفونت فعلی و قطعی استفاده می شود. 
• RNA ویروسی پس از 1 الی 2 هفته از شروع آلودگی قابل ردیابی بوده در حالیکه آنتی بادی، بسته به پاسخ ایمنی فرد 	

به ویروس 7 تا 8 هفته پس از آلودگی شناسایی می شود. 
• احتمال دارد آنتی بادی ضد ویروس در افراد دارای نقص ایمنی )Immunocompromised( تولید نش��ود، پس 	

در این افراد باید از روشهای PCR  استفاده شود و روشهای سرولوژیک برای آنها معتبر نیستند . در واقع در بیمارانی که 
بیماریهای کبدی با علایم نامشخص دارند، علیرغم منفی بودن Anti- HCV  و  همچنین بیمارانی که ضعف ایمنی 
دارند مثل بیماران پیوند عضو، افراد مس��ن، بیماران دیالیزی یا کسانی که داروی سرکوبگر ایمنی دریافت می‌کنند و یا 

افرادی که احتمال عفونت حاد را دارند،ابتداآزمایش HCV RNA انجام می شود.
• احتمال دارد در عفونت حاد، س��نجش  HCV RNA بین مثبت و منفی به مدت چند ماه نوس��ان داشته باشد. نتایج 	

 HCV نمونه های دریافت ش��ده در این مرحله می تواند گمراه کننده باشد. در صورتی که  آنتی بادی مثبت شود ولی
RNA منفی باش��د، دریافت نمونه جدید و انجام مجدد تست به خصوص در مواردی که زمان شروع آلودگی مشخص 

نیست، جهت تشخیص اولیه مفید است. 
• افراد دارای آنتی بادی ضد HCV )آنتی بادی مثبت( و س��نجش HCV RNA منف��ی مکرر، نیازی به اقدام خاص 	

درمانی ندارند، به احتمال زیاد این افراد ویروس را از بدن پاک کرده اند. 
• از آنجا که HCV عفونتی قابل انتقال و جدی می باش��د، پس از تش��خیص اولیه، نمونه‌گیری مجدد برای تأیید نهایی 	

یافته‌های قبلی مورد نیاز است. در واقع آزمایشهای تاییدی نتیجه نهایی را تعیین خواهند کرد. 
• در افراد مبتلا به  HCV، تعیین genotype برای مش��خص ش��دن پاس��خ به درمان ضروری اس��ت. افراد با آلودگی 	
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genotype I  نیاز به دوره درمان طولانی تر نسبت به ژنوتایپ 2 و 3 دارند.

شکل 1: چگونگی تشخیص هپاتیت C ) غیر از نوزادان (

آزمایشهای سرلوژیک ) غربالگری( :
غربالگری HCV با آزمایش های ارزان قیمت س�رولوژی و شناس�ایی افراد آلوده اولین قدم در راه درمان 

می باشد. 
بیمارانی که مش��کوک به عفونت حاد یا مزمن HCV   هستند، در مرحله اول باید آزمایش سرلوژیک یا ردیابی آنتی بادی ضد 

HCV )بطور معمول ELISA یا ECL( برای ارزیابی  احتمال برخورد آنها با ویروس کنترل شود،زیرا:
1- حساس��یت بالاو قیمت ارزان آزمایش��های س��رلوژیک از قبیل ELISA و ECL آنها را در ردیف اول روش��های تشخیص 

آزمایشگاهی قرار می دهد.
2- نتایج مثبت قابل گزارش است و با آزمایش تاییدی می توان صحت نتیجه را بررسی نمود.

3- شناسایی سریع بیماران برای درمان امکان پذیر می گردد.

اما جواب مثبت آزمایش س��رولوژیک، دلیل آلودگی حتمی نیس��ت و باید فرد برای آزمایش‌های کیفی (Qualitative) یا 
کمی HCV RNA (Quantitative) بر اساس تصمیم پزشک و به صورت زیر مورد بررسی قرار گیرد.

 گ��زارش منفی کاذب بیش��تر در دریافت کنن��دگان پیوند، بیماران  HIV مثبت، بیم��اران دیالیزی یا 	
بیماریهای مزمن کلیوی و بیمارانی که بطور ش��دید سیس��تم ایمنی آنها س��رکوب ش��ده است گزارش 

می‌شود.
 گ��زارش مثبت کاذب بیش��تر در بیماران با خطر آلودگی پایی��ن و در مواردی که اتوآنتی بادیها واکنش 	

متقاطع ایجاد می کنند دیده می شود.

آزمایشهای تشخیص مولکولی

HCV RNA الف – آزمایش کیفی
این آزمایش بطور معمول بر روی پلاس��مای بیمار انجام می شود و نتیجه مثبت آن نشان دهنده، حضور فعال ویروس در بدن 

و آلودگی فرد به عفونت HCV است.

 8 

 

8 
 

  افطاز زاضای آ٘تی ثبزی يسHCV (آ٘تی ثبزی ٔثجت )ٚ ؾٙجف HCV RNA  الساْ ٘یبظی ثٝ ، ٔىطضٔٙفی

 . ثٝ احتٕبَ ظیبز ایٗ افطاز ٚیطٚؼ ضا اظ ثسٖ پبن وطزٜ ا٘س، ٘ساض٘س ذبل زضٔب٘ی

  ٝاظ آ٘جب وHCV ٕٝ٘ٛ٘ ،ٌٝیطی ٔجسز ثطای  ػفٛ٘تی لبثُ ا٘تمبَ ٚ جسی ٔی ثبقس، پؽ اظ تكریم اِٚی

 . ٔبیكٟبی تبییسی ٘تیجٝ ٟ٘بیی ضا تؼییٗ ذٛاٞٙس وطززض ٚالغ آظ .ٞبی لجّی ٔٛضز ٘یبظ اؾت تأییس ٟ٘بیی یبفتٝ

  ٝزض افطاز ٔجتلا ث HCV ٗتؼیی ،genotype افطاز ثب . ٔكرم قسٖ پبؾد ثٝ زضٔبٖ يطٚضی اؾت ثطای

 .س٘زاض 3ٚ  2٘یبظ ثٝ زٚضٜ زضٔبٖ َٛلا٘ی تط ٘ؿجت ثٝ غ٘ٛتبیپ  genotype Iآِٛزٌی 

 

 

 (ازاٖ غیط اظ ٘ٛظ)  Cچٍٍٛ٘ی تكریم ٞپبتیت : 1قىُ 
 

 ٔثجت ٔٙفی

 ٕ٘ٛ٘ٝ ؾطْ یب پلاؾٕب

 

 (اشهایص غسبالگسی )  Anti HCV Ab بسایالایصا آشهایص 
 

 

 ٚجٛز ٘ساضز HCVػفٛ٘ت ثب 
HCV RNA (NAT)جستجَی ضًَم ٍیسٍس 

بٜ ثؼس ثطای اثجبت ػسْ ٔ 6زضٔبٖ قسٜ، تىطاض  HCVاحتٕبَ ػفٛ٘ت لجّی 
 ؾیٚٚیط RNAٚجٛز 

 ٔثجت ٔٙفی
ػفٛ٘ت حبز، ثیٕبض زض 

ٕٞٛزیبِیع جسیس ٚ فطز 
 ضای ٘مم ایٕٙیاز

 ٔٙفی

اٌط ثطای ثبض  ، HCVپیكطفت ػفٛ٘ت 
ٕ٘ٛ٘ٝ  زض ثیٕبض ٔثجت اؾت HCV٘رؿت 

 .قٛزثب فبنّٝ تىطاض  زْٚ ٞٓ آظٔبیف
 NATتىطاض 

 ٔثجت

ب پبؾد یػفٛ٘ت لجّی زضٔبٖ قسٜ 
 الایعای وبشة
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ب- آزمایش کمی یا تعیین بار ویروسی
 
اگر آزمایش HCV RT-PCR یا HCV RNA مثبت ش��د، برای تصمیم گیری شروع ،طول مدت و اثر بخشی درمان باید 
دو آزمای��ش تکمیلی دیگر یعنی تعیین مقدار کمی ویروس ) بار ویروس��ی)   4و به دلیل پاس��خ متفاوت به درمان، نوع ژنوتیپ 

ویروس بر روی نمونه پلاسما انجام شود.
در ادامه راهنما چگونگی اس��تفاده از این دو آزمایش برای اهداف فوق آمده است. شایان توجه است که جهت تشخیص کیفی 
آلودگی به عفونت HCV بهتر اس��ت از آزمایش HCV – RT – Nested PCR با در نظر گرفتن حساسیت و اختصاصیت 
بالای آن  اس��تفاده ش��ود؛ همچنین به دلی��ل اهمیت تصمیم گیری و پیگیری اثر بخش��ی درمان بهتر اس��ت از تکنیک های 
Cobas Amphlicor یا Real Time PCR )روشهای اختصاصی مثل TaqMan بااستفاده از پروب برای تعیین میزان 
 Sybergreen با Real Time بار ویروس��ی(  یا آزمایش کّمی استفاده شود. اما روشهای نیمه کّمی یا اس��تفاده از روشهای

نتایج بسیار متفاوت و غیر قابل اعتماد ایجاد می کنند و بهتر است برای تعیین بار ویروسی از آنها استفاده نشود.

تفسیر نتایج تستهای آزمایشگاهی

آزمایش سرولوژیک
Anti-HCV Ab 

 HCV آزمایش
RNA RT-PCRنتیجه - تفسیر نتایج

مثبت

عفونت حاد یا مزمن، با توجه به زمینه‌های کلینیکی مثبت
و آزمایش کمی و ژنوتایپ تصمیم گیری شود.

منفی
بهبود عفونت یا عفونت حاد در زمان کاهش بار 
ویروس ؛ HCV RNA    کیفی پس از گذشت 

12-6 ماه دوباره کنترل گردد.

مثبتمنفی

عفونت اخیر  یا وجود عفونت مزمن در شرایط نقص 
سیستم ایمنی )آزمایش کمی و ژنوتایپ برای 

تصمیم گیری درمان( و یاHCV RNA  مثبت 
کاذب )تکرار آزمایش (

توجه: امروزه پژوهشگران معتقدند که پس از درمان، اگر HCV RNA RT-PCR   در پلاسما به طور کامل منفی شد، بهتر 
اس��ت HCV RNA  در س��لول های تک هسته ای خون محیطی انجام ش��ود، اگر جواب منفی بود، پاکسازی کامل ویروس 

انجام شده، در غیر این صورت احتمال بازگشت وجود خواهد داشت.

HCV روند ظهور  تدریجی مارکرها   پس از آلودگی حاد  
پس از کنترل  آنتی بادی HCV و در صورت مثبت ش��دن ؛ HCV RNA genomic tests از قبیل PCR برای تشخیص 

احتمالی عفونت حاد به صورت زیر انجام می‌شود.
1- پس از گذشت 6-4 هفته از بروز علائم عفونت، آنتی بادی و HCV RNA کنترل می گردد. 

2- پس از گذشت 12-8 هفته از بروز علائم عفونت، HCV RNA کنترل می گردد.
3- پس از گذشت 6-4 ماه از بروز علائم عفونت، آنتی بادی و HCV RNA کنترل می گردد.

 viral load-  4
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شکل زیر سیرظهور مارکرهای  HCV را نشان می دهد.
 الف( حاد ب( مزمن

جلوگیری از انتقال ثانویه :
انتقال ثانویه به معنی انتقال عفونت از فردی که مبتلا به HCV است به فرد یا افراد دیگری می باشد. 

انتقال از طریق تماس  جنسی و یا زندگی خانوادگی 
مطالعات نش��ان می دهند که احتمال خطر نسبتا پایینی، برای انتقال عفونت HCV به اطرافیان، تماس نزدیک 
و ش��ریک جنس��ی فرد HCV مثبت در شرایط حفاظت ش��ده وجود دارد. مطالعات گروهی در این زوجها نشان 
می‌دهد که ش��یوع HCV,  0/2 در 1000 سال تماس جنسی اس��ت  اما این انتقال در مردان هم جنس بازی که 

عفونت همزمان HCV با HIV دارند بیشتر است.
یافته ها حاکی از آن اس��ت که انتقال از طریق تماس با خون و یا فعالیتهایی که منجر به تماس با سطوح موکوسی 
)برای مثال استفاده از تیغ یا مسواک های مشترک و یا تماس جنسی حفاظت نشده( می شود، بیشتر خواهد بود.

هیچ تحقیق و یا طرح آموزش��ی در ترویج اس��تفاده از کاندوم در افراد مبتلا ب��ه HCV و تاثیر در کاهش فراوانی 
رفتاره��ای پرخطر و همچنین جلوگیری از پیش گیری انتقال ثانویه وجود ندارد. اما پیش��نهاد می گردد که افراد 
آلوده به HCV برای جلوگیری از انتقال ثانویه فعالیت جنس��ی مطمئن داشته باشند و یا از فعالیتهایی که منجر 
HIV/ به تماس دیگران با سطوح موکوسی و یا خون شده، اجتناب کنند. به خصوص افرادی که عفونت همزمان

HCV دارند همیش��ه باید تماس جنسی مطمئن داشته و در مورد رفتارشان در رابطه با خون یا سطوح موکوسی 
بدنشان توجه داشته باشند.

 الف

ب
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2-3- انتقال از طریق تزریق مواد مخدر
استفاده از سرنگهای مشترک، بیش��ترین راه انتقال در کشورهای توسعه یافته اس��ت. مطالعات اخیر، نشان می 
دهند که مبادلات س��رنگ و درمان با مت��ادون هرچند که کاهش یافته اما کنترل ش��ده نبوده و انتقال HCV از 

طریق تزریق مواد مخدر حتی در کشورهای توسعه یافته وجود دارد.
باید به معتادان تزریقی آلوده به HCV راههای جلوگیری از انتقال عفونت آموزش داده ش��ده و وسایل و امکانات 

لازم در مواقع نیازشان در اختیار آنان قرار گیرد.

3-3- انتقال در کارکنان مراکز پزشکی و بیماران
1-3-3-  خطر ابتلا کارکنان مراکز پزشکی

بر اساس نظر کارشناس��ان اقدامات احتیاطی کنترل عفونت باید مطابق با اس��تانداردهای جهانی بوده و صرفا بر 
اس��اس دانش بیماران از انتقال ویروس��های منتقله از راه خون تصمیم گیری انجام نش��ود. تخمین خطر انتقال 
HCV از سوراخ شدگی با س��وزن در 4403 مورد پیش آمده، رقمی معادل 0/31در صد  بوده است، اما مرور 25 

تحقیق دیگر نشان داد که خطر انتقال  1/9در صد  در 2357 مورد مواجه با آلودگی بوده است.
خطر انتقال زمانی که آسیب وارده عمیق و یا اینکه سوزن آلوده به خون باشد، بیشتر خواهد بود. شایان توجه است 

که انتقال فقط از فردی که آزمایش HCV RNA مثبت برای ویروس دارد، امکان پذیر است.
همه اقدام های احتیاطی اس��تاندارد کنترل عفونت در برابر ویروس های منتقله از راه خون، باید از طرف کارکنان 

مراکز پزشکی انجام شود. 

 2-3-3- خطر ابتلا از کارکنان مراکز پزشکی به بیماران
تحقیقات گسترده نشان دهنده امکان انتقال عفونت HCV از کارکنان مراکز پزشکی به بیماران است که بیشتر 
مانند جراحیهای عمیق دیده ش��ده است. تخمین میزان ابتلا بیماران بر اساس دو آنالیزی که روی جراحان قفسه 
س��ینه و قلب آلوده انجام شده 2/3در صد  و 0/36در صد   گزارش شده، در حالی که خطر انتقال عفونت از جراحان 

متخصص زنان فقط رقم 0.04در صد  بوده است.
کارکنان مراکز پزشکی که HCV RNA مثبت دارند، نباید در فرایندهایی که امکان انتقال عفونت به بیماران را 

افزایش می دهد مانند عملهای جراحی، شرکت کنند.

 4- ارجاع 
ارجاع دادن به پزش��ک متخصص و مراقبت های تخصصی باید در مورد همه بیماران مبتلا به عفونت HCV حاد 
و فعال )دارای HCV RNA مثبت( مد نظر ق��رار گرفته و به کاندیداهای بالقوه ) بیماران با HCV فعال ( برای 
درمانهای ضد ویروس��ی محدود نش��ود. کلینیک های تخصصی اغلب مکان ترویج اطلاعات س�لامت و روشهای 

جلوگیری از انتقال ثانویه ویروسی برای بیماران و وابستگان آنها می باشد.
بررسی های اخیر نش��ان می دهد که 90در صد افراد مبتلا به HCV معتادان مواد مخدر تزریقی )فعلی یا قبلی( 
می باش��ند. فاکتورهای موثر در مصرف مواد مخدر تزریقی )مانند فقر، سبک زندگی بی قید، الکلیسم( می تواند 

موانعی برای پیمایش این مسیر بوده و  مانعی برای ادامه بررسی، ارجاع و درمان آنان می باشد. 
همه بیماران مبتلا به HCV حاد باید تحت مراقبت قرار گیرند، زیرا درمان در طی فاز حاد بیش��تر موفقیت آمیز 
خواهد بود. امکانات ایده آل کلینیک‌های تخصصی باید با س��ایر مراکز خدماتی ادغام شوند که مشکلات بیماران 

بخصوص برای افرادی که دسترسی ناچیزی به مراقبت های پزشکی دارند، کاهش یابد. 
* مصرف کنندگان مواد مخدر تزریقی که مبتلا به عفونت HCV مزمن اند باید تحت مراقبت های چندگانه قرار 

گرفته، تا مراجعات بعدی آنها به این کلینیک‌ها برای درمان  به حداکثر برسد.
* بیماران با عفونت حاد HCV باید هرچه سریعتر به مراکز مراقبت های تخصصی ارجاع داده شوند.
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* مصرف کنندگان مواد مخدر تزریقی آلوده به HCV، نباید از مراقبت‌های کلینیکی برای درمان ضد ویروس��ی 
HCV، به علت تزریق مواد مخدر حذف شوند.

* همه بیماران باید به مراکزی س��پرده شوند که به طور دوره‌ای وضعیت عفونت و پیشرفت بیماری کبدی در آنها 
را بررسی نمایند.

5- کودکان و هپاتیت
 1-5- انتقال از مادر به کودک

خطر انتقال HCV از مادران باردار با آزمایش س��رولوژی HCV مثبت و HCV RNA منفی  به فرزندانش��ان 
به طور تقریبی صفر است.

خط��ر انتقال عفونت در مادرانی با آزمایش HCV RNA مثبت، )انتقال در رحم یا حین زایمان( حدود 5در صد  
 HCV هم باشند 2 برابر بیشتر می شود. ریسک ابتلای کودک در مادر آلوده به HIV است و اگر همزمان آلوده به
با نحوه وضع حمل یا ش��یردهی افزایش نمی‌یابد. یک مطالعه آینده نگر نشان داده است که کنترل و مانیتورینگ 
جمجم��ه جنین، خطر انتقال از مادر به جنین را افزایش خواهد داد، هر چند این موضوع بطور کامل اثبات نش��ده 

است.
در زایمان واژینال مادر آلوده به عفونت همزمان HCV و HIV, با بار ویروس��ی مشخص، خطر انتقال به کودک 

افزایش می یابد. 
ü در درم��ان مادر حامله دارای آزمایش HCV RNA مثبت، اقدامات حین زایمان یا مراقبت های معمول برای 

شیردهی با سایر افراد طبیعی متفاوت نمی باشد  اما آموزش مادر باید در مراکز معتبر انجام شود. 

 در کودکان و نوزادان2HCV-5- بررسی 
هدف از آزمایش نوزادان متولد شده از مادران آلوده به HCV فقط شناسایی کودکان مبتلا نبوده، بلکه شناخت 

افراد باعفونت مزمن و عواقب طولانی مدت آن است.
نوزادان متولد ش��ده از مادران با س��رولوژی مثبت، در هنگام تولد آزمایش سرولوژی مثبت خواهند داشت ) عبور 
آنتی بادی از جفت ( . اما بیشتر از 80در صد  آنها در طی 6 تا 20 ماه آنتی بادی اکتسابی از مادر را از دست خواهند 

داد ) نیمه عمر آنتی بادی ( . 
احتمال مثبت ش��دن آزمایش مولکولی HCV RNA در ماهه��ای اول زندگی نوزاد مادران HCV مثبت زیاد 
بوده که ممکن اس��ت با گذشت زمان آزمایش منفی ش��ود، این کودکان متعاقب آن آنتی بادی ضد HCV را نیز 
از دس��ت می دهند. همچنین احتمال دارد آزمایش HCV RNA بعضی از نوزادان مبتلا حتی از 12 ماهگی یا 
بعد از آن مثبت ش��ود. نوزادانی که آلودگی را از مادر گرفته اند، باید از نظر RNA HCV در دو آزمایش با فاصله 
و متوالی، مثبت ش��وند. مطالعه اخیرا نشان داده است که حساس��یت آزمایش RT  PCR مثبت که در دو فاصله 

زمانی بین 2 و 6 ماهگی کودک بدست آید، در پیش بینی عفونت HCV,  حدود 81در صد  است.
در آلودگی همزمانHCV با HIV، نوزادانی که همواره از نظر HCV RNA مثبت هستند احتمال دارد در 12 

تا 18 ماهگی زندگی از نظر آنتی بادی ضد HCV منفی باشند.
*  ن��وزادان مادرانی که از نظر آنتی ب��ادی ضد HCV مثبت، اما از نظر HCV RNA منفی هس��تند، نیازی به 

آزمایش مجدد ندارند.
در کودکانی که مادران آلوده به HCV و HIV همزمان دارند و نوزادانی که پس از 12 ماهگی آزمایش سرولوژی 
مثبت دارند باید آزمایش HCV RNA انجام ش��ود. و در صورت مثبت بودن ج��واب با یک نمونه گیری نتیجه 

مجدد تأیید شود.



11 نشریه داخلی آزمایشگاه نوید/شماره چهارم/ اردیبهشت ماه 1391

 HCV RNA در کودکی قبل از 12 ماهگی لازم باش��د، آزمایش HCV اگر اطلاعاتی راجع به احتمال الودگی 
و به دنبال آن آزمایش مجدد پس از 2 ماه انجام شود. سپس آزمایش‌های بیشتر جهت تشخیص قطعی نیاز است.

7- ارزیابی بیماری کبد
1- 7ارزیابی بالینی

تشخیص بالینی بیماری کبد در بیماران مبتلا به هپاتیت C مزمن  معمولا دقیق نبوده و تغییرات اساسی رخ داده 
شده در بیوپسی کبد را کمتر از حد واقعی نشان می دهد. 

 2-7- شاخص های فیبروز
شاخصهای پیش آگهی بیماری شدید کبد با استفاده از مجموعه ای از علائم کلینیکال و بیوشیمیایی امکان پذیر 
است و تمایز سیروز بیماران از سطوح متوسطتر فیبروز را ممکن می سازد اگرچه که مراحل متوسط بیماری قابل 

تشخیص نیست.
مقالات مروری سیس��تماتیک نشان می دهد که مارکرهای شاخص فیبروز چه فاکتورهای نشان دهنده عملکرد 
کبد )آلانین آمینوترانسفراز یا پلاکتها( و چه شاخص های متابولیکی فیبروز )برای مثال مهار کننده های بافتی یا 
ماترکیس متالوپروتئیناز 1، هیالورنیک اس��ید(، به تنهایی برای پیش گویی وقوع فیبروز کافی نیست. در صورتی 
که از  این مارکرها به تنهایی جهت تشخیص استفاده شود، تمایز مرحله پیشرفت فیبروز قابل اعتماد نخواهد بود. 
اما بهره گیری از آنها در قالب مجموعه، مس��لما جهت تشخیص سطوح پیشرفته یا ابتدایی فیبروز  مفید می باشد. 
بر اس��اس 14 مطالعه مروری انجام گرفته، هیچ کدام از 10 مجموعه متفاوت مارکرها، در مقایس��ه آماری برتر از 
دیگری نبوده اند. و در مقایس��ه با استاندارد اصلی یعنی بیوپس��ی کبد ؛ علیرغم امکان اشتباه در نمونه برداری ؛ با 

یافته های کلینیکی در بیشتر موارد مطابقت داشته است. 
سایر روشها برای شناس��ایی فیبروز مانند اندازه گیری استحکام کبد، نوید روشهای جدید را می دهد که احتمال 

دارد موثر تر باشند.
شاخص های بیوشیمیایی برای تشخیص مرحله متوس��ط فیبروز مناسب نبوده ولی به عنوان جایگزین بیوپسی 

کبد برای شناسایی سیروز یا غربالگری مستقیم فیبروز قابل استفاده است.

3-7- بیوپسی کبد
در بیوپس��ی کبد حداقل برای شناسایی مرحله فیبروز با دقت 75در صد به mm25 از بافت کبد  نیاز است. مرگ 

ومیر ناشی از بیوپسی کبد بین 0/13 تا 0/33در صد  بوده و آسیب وارده حدود 5/9 در صد  است.

1-3-7- زمان بیوپسی
بیوپسی کبد از بیماران با هپاتیت C مزمن می تواند عوارض دیگر مثل بیماری کبد الکلی یا کبد چرب را نیز آشکار 
ک��رده)در 10در صد  بیماران(و در 5 در صد  از بیماران بر تصمیم گیری اثرگذار باش��د. تکرار نمونه برداری کبدی 

برای مشخص شدن نوع درمان می تواند مفید باشد.
یک س��وم بیماران با هپاتیت C مزمن مرحله اول پیشرفت فیبروز را در مقیاس Ishak )6-0( و در میانگین زمان 

30 ماه نشان می دهند.
فرکانس و زمان بیوپسی کبد با پیشرفت فیبروز بصورت غیر خطی متناسب است.

فیبروزهای پیشرفته یا سیروز در بیوپس��ی کبدی در مقایسه با بیمایهای خفیف‌تر، پیش زمینه کاهش ملایم در 
SVR پس از درمان ضد ویروسی است.

بیوپس��ی کبد قبل و بعد از درمان موفق آنتی ویروسی )بطور متوسط 20 ماه(، هم توسعه فیبروز )277  از 1097 
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بیمار( و هم کاهش مرحله پیشرفت در سیروز )75 از 153( را نشان می دهد.
بیوپسی کبد زمانی صورت می گیرد که شواهدی مبتنی بر بیماری کبدی وجود داشته باشد.

تکرار بیوپس��ی کبد در بیماران با ش��دت خفیف و درمان نش��ده همچنین  در مراحل ابتلا به فیبروز  برای تصمیم 
درمان انجام شود.

در بیماران با س��ابقه خونریزی مادرزادی و بیماریه��ای خونریزی دهنده )هموفیلی و ... (، بیوپس��ی کبد باید در 
شرایط خاص و با مشاوره متخصص هماتولوژی انجام گردد.

2-3-7- بیوپسی و ژنوتایپ
میزان پاس��خ ویروسی پایدار )SVR(  پس از درمان با IFN پگیله و ریباویرین برای بیماران با ژنوتایپ 2 و 3 بین 

76 تا 82 درصد و بین 41 تا 51 درصد برای بیماران ژنوتایپ 1 است.
بیوپسی کبد نباید به عنوان آزمایش ضروری قبل از درمان ضد ویروسی در نظر گرفته شود و این موضوع بخصوص 

در بیماران ژنوتایپ 2 و 3 اهمیت دارد.

 8- پیشرفت بیماری درمان نشده
عفونت هپاتیت C مزمن با خطر پیشرفت به سیروز و بدخیمی  سلول کبدی (HCC) همراه است. تعیین میزان 
خطر پیش��رفت به سمت س��یروز HCC در طول زمان مش��کل اس��ت زیرا این عوارض تحت تاثیر نوع مطالعه و 

مشخصات جمعیت مورد مطالعه قرار می‌گیرد.
در یک بررسی سیستماتیک مروری از 57 مطالعه )شامل مطالعات مقطعی و طولی( که بر روی بیماران کلینیک 
کبد، به دنبال دریافت خون، اهداکنندگان خون و بیمار ان معمول جامعه، انجام گرفت و خطر پیشرفت به سیروز 

در افراد آلوده پس از 20 سال بدین گونه برآورد شد :
کلینیک کبد :   22در صد 

به دنبال دریافت خون :   24در صد 
اهداکنندگان خون : 4در صد 
افراد معمول جامعه : 7در صد 

به علت  احتمال وجود خطا  در یافته های کلینیک کبدی، مطالعه cohort شاید بهترین نشانگر واقعی پیشرفت 
 HCV در جامعه مشخص شده که درافرادی که مبتلا به عفونت Cohort بیماری درجامعه باش��ند. در مطالعه
در جوانی می ش��وند در کمتر از 10 درصد موارد در عرض 20 س��ال به سیروز مبتلا می شوند. سن بالاتر در هنگام 

ابتلا به HCV  جنس مرد و مصرف زیاد الکل با پیشرفت سریعتر بیماری همراه است.
زمان متوس��ط تبدیل عفونت HCV، به HCC نیز در مطالعات مختلف متغیر اس��ت و در یک بررس��ی مروری 
سیس��تماتیک از 9 تا 31 سال گزارش شده است. در واقع هیچ موردی از HCC در دهه اول ابتلا رخ نداده  و اغلب 

پس از 20 سال مشخص شده اند.
بیماران با س��یروز ناشی از HCV در طی 5  سال پی گیری، 7 درصد خطر پیشرفت به HCC دارند. این بیماران 
همچنین در خطر عوارضی همچون آسیت، خونریزی دس��تگاه گوارش و انسفالوپاتی کبدی هستند. در مطالعه 
دیگری احتمال بروز انواع عوارض به اس��تثنای تومور در بیماران س��یروزی، در عرض 5 س��ال، 18در صد  و باقی 

ماندن این حالت در تمام این 5 سال  حدود 91در صد بوده است.
	


