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Introduction: The hepatitis D virus (HDV) is a 36-nm virus, which needs hepatitis B virus for 
replication. Infection by the Delta agent can occur as a co-infection with hepatitis B, which usually 
causes acute hepatitis, or as a super- infection of hepatitis B infection. The present study was 
conducted to estimate the prevalence of super infection or co-infection in HBsAg positive patients. 
Methods: Anti-HDV (IgM) and HDV Ag by EIA method were tested in 79 HBsAg-positive sera and 
the liver function tests including SGOT and SGPT were done. All anti-HDV IgM positive samples were 
tested for anti-HBc IgM by EIA method. The prevalence of super infection was determined. 
Results: Delta Ag was not detected in any of the 79 sera. 7 out of 79 (8.8%) samples were positive 
for anti-HDV(IgM) but they were all negative for anti-HBc IgM. The liver enzyme function tests were 
elevated in 5 out of 6 samples. 
Conclusion: 7 samples were positive for anti-HDV(IgM) and indicated recent infection with HDV 
in these patients, but anti-HBc (IgM) was not detected, so these serologic data suggest super-infection 
with Delta agent in HBV-infected patients. In HBsAg-positive patients with liver enzyme elevation, 
investigating possible HDV infection is strongly recommended.  
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 مجله پژوهشی حکیم

  ...شیوع عفونت ثانویه و عفونت توأم 8

 چکیده
عفونت با عامل دلتـا      . احتیاج دارد  »ب«هپاتیت   است که جهت تکثیر به ویروس        nm 36عامل هپاتیت دلتا یک ویروس       :مقدمه

گـردد و یـا بـه شـکل          مـی رخ دهد در این صورت معمولاً سبب هپاتیت حاد           »ب«هپاتیت  تواند همزمان با عفونت ویروس       می
 تعیـین شـیوع عفونـت ثانویـه و یـا       ،هدف از این مطالعه   . نماید بروز می  »ب«هپاتیت  عفونت ثانویه در بیماران مبتلا به ویروس        

   .مثبت است HBsAgعفونت همزمان در بیماران 
 با روش Anti-HDV (IgM) و HDV Ag  مثبت بودند،HBsAg بیمار که 79 در این تحقیق توصیفی بر روی سرم :ارـروش ک
 Anti- HDV IgMهـای   بر روی نمونـه . گیری شدند  اندازهSGPT و SGOTهای کبدی، آنزیم. نواسی بررسی گردیدوآنزیم ایم

  .در جامعه برآورد گردید% 90با احتمال  HBVدر مبتلایان به  HDV انجام شد و شیوع عفونت ثانویه با Anti-HBc IgM مثبت
مثبت بـوده   Anti-HDV (IgM)برای تست %) 8/8( نمونه 79 نمونه از 7. ها مثبت نبود یک از نمونه ا در هیچژن دلت آنتی :ها یافته

 بیماری که مورد بررسی قرار گرفتند، نـسبت  6 بیمار از 5آنزیم کبدی در .  مثبت نبودندAnti-HBc IgMیک در تست  ولی هیچ
  . به محدوده مرجع افزایش یافته بودند

مثبت گزارش گردید و نـشانه عفونـت اخیـر بـا ویـروس               Anti-HDV(IgM)ای که     نمونه 7 توجه به اینکه در      با :گیری  نتیجه
های سرولوژیک فوق نشانگر عفونت با عامل دلتا بـه            لذا یافته  ؛ منفی بود  Anti-HBcIgMشد، آزمایش    هپاتیت دلتا محسوب می   

هـای کبـدی بررسـی      مثبت با هرگونه افـزایش در آنـزیم  HBsAg در بیماران.  بود»ب«هپاتیت شکل عفونت ثانویه در مبتلایان    
  .گردد  دلتا توصیه میعفونت ثانویه با عامل هپاتیت

  

 .توأمعفونت ثانویه، عفونت ، »ب«هپاتیت هپاتیت دلتا،  :واژگان گل
 

 مقدمه
و  2 توســط ریزوتــو 1977 در ســال 1»د«ویــروس هپاتیــت  
 تقـسیم و    چرخه  ثابت شده که در    .)2 و   1(همکارانش کشف شد    

  معمـولاً  .تکثیر ویروس وجود یک ویروس کمکی الزامـی اسـت         
 بنـابراین فقـط     ؛ است »ب«هپاتیت  این ویروس کمکی، ویروس     

که عفونت با    دهد در بیمارانی عفونت با عامل هپاتیت دلتا رخ می        
ویروس هپاتیـت   ). 3-6( وجود داشته باشد     »ب«هپاتیت  ویروس  

مان شـبه ویروسـی از جـنس         با سـاخت   nm 36دلتا یک ویروس    
RNA   باشد کـه بـا        کیلو باز می   106 باHBsAg     پوشـیده شـده 
فاقـد   ای و حلقوی بوده و      آن یک رشته   RNA). 7-9 و   4( است

ویروس ). 10 و   5( است   »ب«هپاتیت   ویروس   DNAاشتراک با   
تواند بیماری کبدی حاد یا مـزمن        زا بوده و می    دلتا شدیداً بیماری  

  ).11  و10(ایجاد نماید 
عفونتی است که در سراسر دنیا   »د «عفونت با ویروس هپاتیت

ی متفاوت  یشود ولی شیوع آن در نواحی مختلف جغرافیا        دیده می 
  % 5 ، در سراسـر جهـان     HBV میلیون نفر مبتلا به      350از  . است

                                                      
1 HDV 
2 Rizetto 

  
  

شیوع  ).9 و 8(برند   رنج میHDVو HBV  3توأمآنان از عفونت 
ــا   ــنگال و کنی ــومالی، س ــت % 40-50 آن در س ــراناس   و در ای

 فاقـد علایـم بـالینی گـزارش         مثبت HBsAgبیماران  % 5/2-2
در بیمـاران همودیـالیزی، مبتلایـان بـه         ). 13 و   12 و   9 (ندا شده

سیروز و هپاتیت مزمن فعال، بیماران با بدخیمی سلول کبدی در           
گـزارش شـده اسـت      % 3/63و  % 2/49،  %5/44ایران به ترتیـب     

رخ   HBVتواند همزمـان بـا عفونـت         می HDVعفونت با   ). 12(
 هد که قـبلاً د باشد، یا در بیماری رخ    توأمعنوان عفونت    داده و به  

 4عنـوان عفونـت ثانویـه      بوده و بـه   » ب «مبتلا به هپاتیت مزمن   
های کبدی   در این صورت با افزایش مجدد آنزیم        که شناخته شود 
ایـن دو   م بـالینی در     یشدت علا ). 15 و   14 و   7 و   2(همراه است   

 توأم شیوع عفونت    ی فوق ها مطالعه در. حالت متفاوت خواهد بود   
فقـط   5ژن هپاتیـت دلتـا     آنتـی  .عفونت ثانویه اعلام نشده است     و

 بـه مـدت دو هفتـه         تقریباً زمان کوتاهی در ابتدای دوره بیماری     
 بنــابراین ؛قابــل شناســایی اســت Anti-HDV قبــل از پیــدایش

                                                      
3 Co- infection 
4 Super infection 
5 HDAg 
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9  آباد و همکارانیکافدکتر صدیقه امینی

مثبـت شـدن آن   . یی خواهـد بـود  ندرت در بیماران قابل شناسا   هب
 معتبرتـرین   Anti-HDVوجود  ). 7 و   5(نشانه عفونت حاد است     

 محـسوب   HDVتـرین شـاخص تشخیـصی بـرای          و اختصاصی 
پدیـدار   بـادی  م بالینی و زردی قبل از پیدایش آنتی       یعلا. شود می
  .شود می

IgM Anti-HDV          ارتباط مـستقیمی بـا تکثیـر ویـروس دارد. 
د بیماری که تکثیر ویروس زیـاد اسـت تیتـر           بنابراین در دوره حا   

 بیمـاری کـاهش    ازمـان بادی نیز بالا خواهد بود و با شـروع           آنتی
  ).16 و 7( خواهد یافت

 ـ  Anti-HBc IgMوجود تیتر بـالای   شانه عفونـت اخیـر بـا    ن
HBV هـای    لذا در صورت مثبت بودن همزمان با شاخص        . است
HDV    هـای   آزمـایش نجام  با ا  .)5( خواهد بود    توأم نشانه عفونت

Anti-HDV IgM ،HBsAg وAnti-HBc IgM ــشخیص  ت
 در مبتلایان   HDV عفونت ثانویه  یا   HBVو HDV توأمعفونت  

  ). 1جدول( است مقدور مزمن  HBVبه
 همزمان و   توأم در عفونت    HDVهای عفونت با      شاخص -1 جدول

  )9 و 7 و HBV )4عفونت ثانویه در مبتلایان به عفونت 

 آزمایش  حاد با عامل دلتاهپاتیت
  همزمانتوأمعفونت  عفونت ثانویه

HBsAg مثبتمعمولاً مثبت  

HDAg مثبت گذرا طولانی/مثبت گذرا 

Anti-HDV IgM ینی تیتر پا/مثبت گذرا افزایش تیتر 

Anti-HBc IgM مثبت منفی 

 مطالعـه قـرار      مثبـت مـورد    HBsAgدر این مطالعه بیماران با      
  بـر ضـد    IgM بـادی   آنتـی , ژن ویروس دلتا   از نظر آنتی  گرفتند و   

 مـورد آزمـایش     HBcAgعلیـه     بر IgM بادی  آنتی ،ویروس دلتا 
یا عفونت ثانویه در      همزمان و  توأم تا از نظر عفونت      ،قرار گرفتند 

  . مزمن ارزیابی شوندHBVمبتلایان به عفونت 
 

 کار روش

 کلیـه بیمـارانی کـه از هفتـه چهـارم            ،در این مطالعه توصـیفی    
 به آزمایشگاه تشخیص طبـی      79دین تا هفته اول خردادماه      فرور

 مورد  ، مثبت بودند  HBsAg و   هسازمان انتقال خون مراجعه نمود    
 بیمـاران مـورد مطالعـه، نمونـه در     تمامی از. بررسی قرار گرفتند

برداری   ساعت پس از نمونه    5در طی    وری و  آ  های لخته جمع   لوله
 هـا   تا زمان انجـام آزمـایش      گراد   درجه سانتی  -20سرم جدا و در     
 ، HBsAg ،Anti-HBe،HBeAgی ها آزمایش .نگهداری شدند

IgM Anti-HBc های محـصول شـرکت    با کیتBIO-RAD 
 با کیـت محـصول شـرکت        Anti-HBcهای   و آزمایش ) فرانسه(

Organon Teknika)  هـای  و آزمـایش ) هلنـدHDAg ، IgM 
Anti-HDV  های محصول شـرکت       با کیتDiasorin) لیـا ایتا (

هـای   کلیـه کیـت   .  انجام شـد    در بیماران   کیت دستورالعملطبق  
  . نواسی طراحی شده بودندومصرفی بر مبنای روش آنزیم ایم

شیوع عفونت ثانویـه بـا عامـل هپاتیـت دلتـا در مبتلایـان بـه                 
در جامعه برآورد   % 90 تعیین و میزان آن با احتمال        »ب«هپاتیت  
  .گردید

  

 نتایج
، »ب«هپاتیـت   نه از بیماران مبـتلا بـه         نمو 79مطالعه بر روی    

HBsAg      سـال و بـا میـانگین    72 تـا   9 مثبت، در محدوده سنی 
 یهـا  هـا جهـت شـاخص      کلیه نمونه .  سال انجام شد   4/42سنی  

Anti-HD IgM ،HDAg ــه ــت در و نمون ــای مثب ــایش ه   آزم
Anti-HDV IgM  ــرای شــاخص   مــورد بررســی و آزمــایش ب

Anti-HBc IgM یـک بـرای شـاخص    کـه هـیچ    قرار گرفتنـد  
Anti-HBc IgM در هـا  زمایشآسایر نتایج . مثبت گزارش نشد 

 . ذکر شده است2جدول 

و ، HBsAg، HDAg، Anti-HDV IgMهای   نتایج آزمایش-2جدول 
Anti-HBc IgM بیمار مورد مطالعه79 در  

Anti HDV IgM  HDAg HBsAg آزمایش 

7) 8/8(%  0 79) 100(%  تعداد موارد مثبت 
72) 2/91(%  79) 100(%  تعداد موارد منفی 0 

 جمع 79 79 79

 بیمـار فـوق مـورد بررسـی قـرار           7 بیمار از    6های کبدی    آنزیم
های کبدی یک بیمار در محدوده مرجع قرار داشـت      آنزیم. گرفت

آنـزیم  .  بیمار دیگر دارای آنـزیم بـیش از حـد مرجـع بودنـد              5و  
SGOT     با محدوده مرجع U/l 40- 5    تـا    55 افـزایش U/l 145 

 بـا   SGPTو  )  نسبت بـه محـدوده مرجـع       26/3 تا   3/1افزایش  (
افـزایش   (U/l 215 تـا    52، افـزایش    U/l 40- 5محدوده مرجع   

 3جـدول    در. را نشان داد   ) نسبت به محدوده مرجع    33/5 تا   3/1
 »ب«هپاتیـت   های ویـروس      جنسی و سایر شاخص    ،توزیع سنی 

 بیـان شـده     ،گرفتنـد  که مورد آزمایش قرار      بیماران تعدادی از    در
 بیمـار مبـتلا بـه       7 یفوق بیانگر ابـتلا   ی  اه  نتایج آزمایش  .است

روی آن افـزوده      است که عفونت هپاتیت دلتـا بـر        »ب«هپاتیت  
 مثبـت   HBsAgعفونت در بیماران    % 8/8 معادلشیوعی  و  شده  
های مورد بررسـی، شـیوع آن در         با توجه به شیوع در نمونه     . دارد

از حـداقل   % 90 با احتمـال     »ب«هپاتیت  به  جامعه بیماران مبتلا    
یـک از بیمـاران      در هـیچ  . گـردد  برآورد می % 15تا حداکثر   % 6/2
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 مجله پژوهشی حکیم

  ...شیوع عفونت ثانویه و عفونت توأم 10
   و عامـل هپاتیـت دلتـا        »ب«هپاتیـت   عفونت همزمان ویـروس     

عفونـت اغلـب در       مبتلایـان  بـا توجـه بـه سـن       . رخ نداده است  
  .های کبدی است بزرگسالان رخ داده و همراه با افزایش آنزیم

 در بیماران HDV توزیع فراوانی عفونت ثانویه –3جدول 
HBsAgمثبت به تفکیک عوامل مرتبط   

در  HDV عفونت ثانویه  عوامل مرتبط
   مزمن HBV مبتلایان به

 عدم ابتلا به
HDV جمع 

  جنس  54  48  6  مذکر
  25  24  1  مونث

15-0  0  3  3  
30-16  0  12  12  
45-31  3 28  30  
60-46  2  21  23  

  )سال(سن

75-61  2  8  10  
    منفی  مثبت  منفی  مثبت   

Anti-HBc  3  0  21  0  24  
Anti-HBe  2  0  21  2  26  

  شاخص*

HBe Ag  0  3  2  23  28  

  .های ویروسی در تعدادی از بیماران انجام شده است شاخص* 

 گیری  نتیجه وبحث

  بیمــاران از%)8/8(  نفــر7بــا توجــه بــه نتــایج ایــن تحقیــق، 
HBsAg    یـک   یه با عامل دلتا هستند و هیچ      مبتلا به عفونت ثانو

 را نـشان    HDV و   HBV عفونت همزمـان     ،از این گروه بیماران   
های کبدی را نسبت     این بیماران افزایش قابل توجه آنزیم     . ندادند

ی، منـاطق   یاز نظر گسترش جغرافیـا     .به میزان مرجع نشان دادند    
انـد، نـواحی بـا       ی جهان را به سـه گـروه تقـسیم نمـوده           یجغرافیا
گیــری بــالا ماننــد نــواحی آمــازون در ونــزوئلا و برخــی از  ههمــ

 نواحی آندمیک مانند جنـوب ایتالیـا، یونـان،    ؛ییکشورهای آفریقا 
کشورهای حوزه مدیترانه و بنگلادش و نـواحی بـا شـیوع کمتـر              
مانند کشورهای صنعتی که بین افراد با عوامـل خطرسـاز ماننـد             

). 9- 19 و   17 و   7(د  شـو  معتادان به مواد مخدر تزریقی دیده می      
 در HBVشــیوع آن در نــاقلین و مبتلایــان بــه عفونــت مــزمن 

 ،)7% (23، جنـوب ایتالیـا      )9% (40- 50سومالی، سـنگال و کنیـا     
% 7/7، چــین )21% (8/1، هنــد )20% (6/13عربــستان ســعودی 

ــن )22( ــن )23% (5/8، ژاپ ــاران  % 2-5/2، یم ــران در بیم و ای
HBsAg     ،همودیـالیزی، مبتلایـان بـه      مثبت فاقد علایم بـالینی 

سیروز و هپاتیت مزمن فعال، بیماران با بـدخیمی سـلول کبـدی             
گزارش شده است   % 3/63و  % 2/49،  %5/44،  %2- 5/2ترتیب   به
 بـا وجـود شـیوع       ،در یک تحقیق در بـنگلادش     ). 13 و   12 و   9(

 عفونت همزمـان بـا عامـل        ،Bمتوسط عفونت با ویروس هپاتیت    
تناسب با سن بیماران برآورد شـده اسـت    م% 6/25تا  % 8/21دلتا  

 در مبتلایان عفونت    D در یک بررسی در اندونزی هپاتیت        .)17(
گـزارش شـده، در مطالعـه       % 5/0 کمتـر از     »ب«هپاتیـت   مزمن  

 انـد  کنندگان خون مورد بررسی قرارگرفتـه      مذکور بیماران و اهدا   
تا  بر علیه ویروس دل   بادی  آنتیهای مذکور حضور     در مطالعه ). 18(

 بـوده   تـوأم  IgG و   IgMمورد مطالعه قرار گرفته که از کـلاس         
 از راه تماس بـا خـون یـا سـایر مایعـات              HDVعفونت با   . است

بیولوژیک بدن ماننـد اگـزودای زخـم مبتلایـان بـه عفونـت رخ               
ترین راه انتقال بیماری از راه تزریق مواد مخدر بـا            شایع. دهد می

از ). 24- 27  و 18 و   8 و   2( های چنـد بـار مـصرف اسـت         سوزن
هــای انتقــال عفونــت، تزریــق خــون، تمــاس جنــسی  ســایر راه

های بیمارسـتانی ماننـد       و عفونت  )باز  غیرهمجنس یا   باز  جنس  هم(
انتقال در واحدهای همودیالیز، تزریقات و واکسیناسیون با سـوزن      

  در ایـن مطالعـه بــه شـیوع عفونـت بـا عامــل      ). 7( آلـوده اسـت  
اخت نشده است ولی با وجود بررسـی در جهـت            پرد »د «هپاتیت

، افزایش اندک شیوع عفونت     توأمافتراق عفونت ثانویه از عفونت      
های قبلی کـه در ایـران انجـام شـده مـشاهده              نسبت به تحقیق  

ایـن  .  گردد هر چند نسبت به بسیاری از کشورها کمتـر اسـت         می
زایش هـای انتقـال بیمـاری و اف ـ        تواند با توجه به راه     افزایش می 

های تولیدی در جهـان باشـد کـه مقـادیر کمتـر              حساسیت کیت 
 بـر   بادی  آنتیهای قبلی    در مطالعه . کند بادی را شناسایی می    آنتی

 IgG و IgMعلیه ویروس دلتا بررسی شده که از هر دو کـلاس           
بوده است و حتی در صورت بهبودی از بیماری بـه علـت وجـود               

Anti-HDV IgGــی  در ــون م  ــ  خ ــت ب ــد مثب ــدتوان    اقی بمان
 ولی در این مطالعه برای افتراق عفونت ثانویه از          .)29 و   28 و   7(

استفاده شده است کـه   Anti-HD IgM همزمان از توأمعفونت 
ارتباط مستقیمی با تکثیر ویروس دارد و در دوره حاد بیماری تیتر          

 بالا بوده و با شروع ازمان بیماری کاهش خواهد یافـت     بادی  آنتی
تـرین راه انتقـال      در کـشور مـا شـایع       ).30 و   9(د  شو و منفی می  
 HDV، ولـی در     )31( انتقـال عمـودی اسـت        HBVعفونت بـا    

های دیگر انتقال    و راه ) 32(انتقال مادر به فرزند راه شایعی نبوده        
کـه در     چنان .مانند انتقال از راه تزریق با سوزن آلوده مطرح است         

   .ارش شده استاین مطالعه نیز عفونت فقط در بزرگسالان گز
گردد در صورت هرگونه     با توجه به نتایج این مطالعه توصیه می       

 بیمـاران از    ، مثبت HBsAgهای کبدی بیماران     افزایش در آنزیم  
  .گیرند نظر عفونت ثانویه با عامل هپاتیت دلتا مورد ارزیابی قرار

  

  تشکر و قدردانی
 وسیله از همکاری کلیه کارکنـان بخـش هپاتیـت و ایـدز              بدین

آزمایشگاه تشخیص طبی و مرکز تحقیقات سازمان انتقال خـون          
  .آید عمل می کمال تشکر و قدردانی به
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