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Evaluation of vaccination efficiency against HBV among Syrian multitransfused patients

ABSTRACT This cross-sectional study estimates HBV prevalence and evaluates vaccination efficiency among 
multitransfused patients. 159 patients with various hemoglobinopathies were tested for HBsAg, anti-HBs, and 
anti-HBc, using enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA). The serological results were then compared with 
the relevant documentation in medical records. Seropositivity of HBV was detected in 1/8 of recruited patients. 
Serological immunity was found in only half of patients, while the other half were either infected or non-immune. 
The vaccination against HBV appeared inefficient in almost half of vaccinated patients and was not documented 
in the medical records of 1/6 of patients. Thus, multitransfused patients are at risk of acquiring hepatitis B 
infection. Applying prophylactic vaccination, documenting vaccine doses, and monitoring immune response 
are highly recommended.

الخلاصة: تقدر هذه الدراسة المقطعية انتشار فيروس الالتهاب الكبدي البائي، وتقييم فاعلية التطعيم لدى مرضى نقل الدم المتكرر. اختبر المصل في 159 
مريضاً يعانون من مختلف الأمراض الهيموجلوبينية، لوجود الأجسام المضادة لفيروس الالتهاب الكبدي البائي وذلك باستعمال ELISA ، ثم قورنت 
النتائج المصلية مع الوثائق ذات الصلة في السجلات الطبية. واكتُشِف إيجابية المصل لفيروس التهاب الكبد البائي في ثمن المرضى المشتركين في الدراسة. 
واكتشفت المناعة المصلية في نصف المرضى فقط، في حين كان النصف الآخر إما مصاباً أو غير محصن. ويبدو أن التطعيم ضد التهاب الكبد البائي غير 
فعّال في ما يقرب من نصف المرضى الذين لقحوا به، ولم يوثق التطعيم في السجلات الطبية في سدس المرضى. ومن ثم، فإن مرضى نقل الدم المتكرر 

معرضون لخطر الإصابة بعدوى التهاب الكبد البائي. وينصح بشدة بتطبيق التطعيم الوقائي، وتوثيق جرعات اللقاح، ورصد الاستجابة المناعية.

Évaluation de l'efficacité de la vaccination contre le VHB chez des patients polytransfusés syriens

RÉSUMÉ La présente étude transversale vise à estimer la prévalence du VHB et à évaluer l'efficacité de la 
vaccination chez les patients polytransfusés ; 159 patients atteints de diverses hémoglobinopathies ont été testés 
à la recherche d’HBsAg, d’anti-HBs et d’anti-HBc en recourant à la méthode immuno-enzymatiqu (ELISA). Les 
résultats sérologiques ont ensuite été comparés avec les documents pertinents dans les dossiers médicaux. Une 
séropositivité au VHB a été détectée chez un patient recruté sur huit. Une immunité sérologique n'a été retrouvée 
que chez la moitié des patients, tandis que les autres étaient infectés ou non immuns. La vaccination contre le 
VHB semblait inefficace chez près de la moitié des patients vaccinés, et la vaccination n'a pas été documentée 
dans les dossiers médicaux d'un patient sur six. Les patients polytransfusés sont donc à risque de contracter une 
hépatite B. Il est vivement recommandé de pratiquer une vaccination prophylactique, de documenter les doses 
de vaccin, et d’effectuer le suivi de la réponse immunitaire.

1Biochemistry and Microbiology Department, Faculty of Pharmacy, Damascus University, Damascus, Syrian Arab Republic. (Correspondence to: 
w_yazagi@yahoo.com). 2Clinical Laboratories Department, Al-Assad Hospital, Damascus University, Damascus, Syrian Arab Republic. 

Received: 10/03/16; accepted: 30/03/17

.)w_yazagi@yahoo.com( :1 قسم الكيمياء الحيوية والميكروبيولوجيا، كلية الصيدلة، جامعة دمشق، دمشق، سوريا )البريد الالكتروني

2قسم المختبرات الطبية، مستشفى الأسد، جامعة دمشق، دمشق، سوريا.

الاستلام: 16/03/10، القبول: 17/03/30

https://doi.org/10.26719/2017.23.12.850

تقييم فاعلية التطعيم ضدّ التهاب الكبد الفيروسي البائي  لدى مرضى نقل الدم المتكرر 
في سوريا

وداد يازجي 1، وفاء حبّال 2، فوزة منعم 1



EMHJ  •  Vol. 23  No. 12  •  2017 Eastern Mediterranean Health Journal
La Revue de Santé de la Méditerranée orientale

851

المقدمة 

ــاً هامــاً لــدى  يعتــر نقــل الــدم تداخــاً علاجي
مــرضى الاعتــالات الهيموغلوبينيــة، حيــث 
ــرر  ــدم المتك ــل ال ــرضى إلى نق ــؤلاء الم ــاج ه يحت
للحفــاظ عــى )بقائهــم عــى قيــد الحيــاة( 
البقيــا survival وتحســن نمــط الحيــاة )1(. 
الكبــد  التهــاب  فيروســات  عــدوى  تعتــر 
  HBVــي ــد البائ ــاب الكب ــروس الته ــا ف ومنه
ــيما  ــدم )2(، لاس ــل ال ــات نق ــم مضاعف ــن أه م
في ســوريا حيــث ينتــر التهــاب الكبــد البائــي 
انتشــارا ً متوســطاً يبلــغ 5.62% )3(، ممــا يزيــد 
ــة تعــرض مــرضى اعتــالات الخضــاب  احتمالي
لاختطــار هــذه العــدوى؛ فقــد ذكــرت العديــد 
انتشــار  نســب  ارتفــاع  أن  الدراســات  مــن 
ــاب  ــروس الته ــطحي لف ــتضد الس ــة المس إيجابي
ــس  ــدم ينعك ــن بال ــدى المتبرع ــي ل ــد البائ الكب
المــرضى  لــدى  الإصابــة  نســب  في  ارتفاعــاً 
ــالي تكــون  المتلقــن للــدم المتكــرر )5،4(. وبالت
الوقايــة لــدى هــذه المجموعــة مــن المــرضى عــى 
قــدر بالــغ مــن الأهميــة، ويعتــر التمنيــع الفعــال 
immunization بلقــاح التهــاب الكبــد البائــي 

قبــل التعــرض للفــروس الطريقــة الفضــى 
يــؤدي  حيــث   (6( العــدوى  مــن  للوقايــة 
ــادة  ــدوى الح ــدوث الع ــص ح ــه إلى تناق تطبيق

ــة )7(. ــا والمزمن منه

في  البائــي  الكبــد  التهــاب  لقــاح  أُدرج 
بدايــة التســعينيات ضمــن برنامــج التلقيــح 
ــن  ــف م ــام مؤل ــاً لنظ ــوريا وفق ــي في س الوطن
وفي  الــولادة  بعــد  تعطــى  ثــاث جرعــات 
 )9،8( الســابع  الشــهر  وفي  الثالــث  الشــهر 
الســطحي  المســتضد  أضــداد  تظهــر  حيــث 
ــروس  ــطحي للف ــتضد الس ــد المس ــة ض الحامي
ــاً  ــن مناعي ــخاص المؤهل ــن الأش ــد 90% م عن
الجرعــات  بعــد   immunocompetent

 .)6( الثــاث 

ــطحي  ــتضد الس ــداد المس ــار أض ــر عي يعت
ــة  ــدة دولي ــي وح ــن 10 مي ــى م ــروس أع للف
مــؤشراً عــى وجــود حمايــة تجــاه العــدوى 
بفــروس التهــاب الكبــد البائــي حيــث أن 
العيــار بــن 100-10 ميــي وحــدة دوليــة يــدلّ 
عــى اســتجابة ضعيفــة، أمــا العيــار الأكــر مــن 
ــتجابة  ــى اس ــدلّ ع ــة ي ــدة دولي ــي وح 100مي
قويــة )10(. ونظــراً للتعديــات المناعيــة الناتجــة 
ــل  ــرضى نق ــدى م ــد ل ــل الحدي ــرط حم ــن ف ع
الــدم المتكــرر، فــإنّ ذلــك يُضعــف اســتجابتهم 

ــاح  ــدرة اللق ــص ق ــد ينق ــا ق ــاح )11(، مم للق
ــدوى  ــن ع ــم م ــة له ــة اللازم ــن الحماي ــى تأم ع
ــذه  ــت ه ــي. هدف ــد البائ ــاب الكب ــروس الته ف
الدراســة إلى معرفــة انتشــار التهــاب الكبــد 
المتكــرر  الــدم  نقــل  مــرضى  لــدى  البائــي 
وتقييــم نجاعــة التلقيــح في هــذه المجموعــة ذات 

ــة. ــورة العالي الخط

المواد والطرق 

مريضــاً   159 المقطعيــة  دراســتنا  شــملت 
ــز  ــي مرك ــن مراجع ــي م ــال هيموغلوبين باعت
الأطفــال  ومستشــفى  الوطنــي  الثلاســيميا 
ــن الأول  ــن تشري ــق ب ــة دمش ــي في مدين الجامع
2012 وكانــون الأول 2013. خضــع جميــع 
المــرضى لنقــل الــدم ثــاث مــرات عــى الأقــل 
قبــل الاعتيــان، وكانــوا غــر موســومين أو 
ــوا  ــبقة، ولم يراجع ــة مس ــدوى كبدي ــن بع مصاب
ــة  ــات جراحي ــروا عملي ــنان أو يج ــب الأس طبي
للاعتيــان.  الســابقة  الثلاثــة  الأشــهر  في 
أُجريــت المقابــات الشــخصية مــع المــرضى 
أو ذويهــم وروجعــت ســجلاتهم للحصــول 
المتعلقــة  الشــخصية  المعلومــات  عــى 
ــة،  ــة والمهني ــة العائلي ــس والحال ــر والجن بالعم
ــة  ــة المتعلق ــات الطبي ــى المعلوم ــول ع وللحص
ــاً  ــي. وتبع ــد البائ ــاب الكب ــاح الته ــم لق بتلقيه
ــرضى  ــف الم ــة صُن ــجلات الطبي ــق في الس للتوثي
المتلقــن  المــرضى  مجموعــة  إلى مجموعتــن: 
لقــاح  جرعــات  أتمـُـوا  مــن  وهــم  للقــاح 
التهــاب الكبــد البائــي الثــاث مــع أو دون 
ــى  ــم ع ــت جرعاته ــد وثق ــة وق ــة الداعم الجرع
الســجلات، ومجموعــة المــرضى الذيــن لم يوثــق 
في ســجلاتهم أنهــم قــد تلقــوا اللقــاح. تــمّ 
ــع  ــن جمي ــتنيرة م ــات المس ــى الموافق ــول ع الحص
المــرضى أو ذويهــم؛ كــا نالــت الدراســة موافقــة 
ــة  ــة، جامع ــة الصيدل ــات في كلي ــة الأخلاقي لجن

دمشــق.

ــن كل  ــي م ــدم المحيط ــن ال ــل م ــع 5 م جُ
ــظ  ــذي حُف ــل ال ــى المص ــول ع ــض للحص مري
إجــراء  حــن  إلى  مئويــة   80°- الدرجــة  في 
ــة  ــات المصلي ــن الواس ــف ع ــارات الكش اختب
المدروســة وهــي المســتضد الســطحي لفــروس 
التهــاب الكبــد البائــي، وأضــداد المســتضد 
الســطحي للفــروس، وأضــداد المســتضد اللبــي 
للفــروس بتقنيــة مقايســة الامتــزاز المناعــي 
 Enzyme Linked Immuno� مالمرتب�ـط بالإنزيمـ

 Bioelisa ــد ــتخدام عتائ  Sorbant Assay  باس
)شركــة BioKit، إســبانيا(، وحُســبت قيــم الحــد 
ــة  ــات الشرك ــى تعلي ــاء ع ــل cut-off بن الفاص
ــم  ــى نتائجه ــاءً ع ــرضى بن ــف الم ــة. صُن المصنع
لفــروس  المتعرضــن  مجموعــة  إلى  المصليــة 
ــاه  ــون تج ــم الإيجابي ــي وه ــد البائ ــاب الكب الته
ــد  ــاب الكب ــروس الته ــطحي لف ــتضد الس المس
البائــي و/أو ضــد المســتضد اللبــي للفــروس، 
ــون  ــم الإيجابي ــاً وه ــن مصلي ــة الممنَّع ومجموع
ــروس  ــطحي للف ــتضد الس ــداد المس ــاه أض تج
ــاً وهــم  وحــده، ومجموعــة غــر الممنعــن مصلي
المصليــة  الواســات  جميــع  تجــاه  الســلبيون 

ــة. المدروس

عُــرّ عــن البيانــات بنســبٍ مئويــةٍ مــع 
المعيــاري،  والانحــراف  المتوســط  حســاب 
  Oddsالأرجحيــة نســبة  قيمــة  وحُســبت 
موقــع  اســتخدام  خــال  مــن   Ratio 
(http://www.medcalc.org/calc/

قيمــة واعتــرت   )odds_ratio.php 

P< 0.05 ذات دلالة إحصائية.

النتائج  

ــرا ً )%55(  ــة 88 ذك ــة الدراس ــملت مجموع ش
المــرضى حســب  أنثــى )45%(. تــوزع  و71 
ــا ً بمــرض  نــوع المــرض إلى 124 مريضــا ًمصاب
بمــرض   ً الثلاســيميّة، و21 مريضــا مصابــا 
الثلاســيمية المنجليــة، و7 مــرضى مصابــن بفقــر 
ــور.  ــن بالناع ــرضى مصاب ــي، و7 م ــدم المنج ال
ــاركين 17.11±9.25  ــر المش ــط عم كان متوس

ــاً(. ــال 52-1.5عام ــا ً )المج عام
ــة  ــم المصلي ــب نتائجه ــرضى حس ــوزع الم ت
ــروس  ــا ً لف ــا ً متعرض إلى 21 )13.3%( مريض
التهــاب الكبــد البائــي وكان متوســط أعمارهــم 
10.59±23.76 عامــا ً )المجــال 52-6 عاماً(؛ 
ــد  ــاب الكب ــروس الته ــن لف ــر المتعرّض ــا غ أمّ
مريضــاً   (%52.8( 84 إلى  فتوزعــوا  البائــي 
ممنــع  غــر  مريضــاَ  و54 )%33.9(  ممنعــاً، 
مصليــاً وكان متوســط أعمارهــم 16.1±8.6 
زاد  وقــد  عامــاً(.  )المجــال 1.5-48   ً عامــا 
ــدى  ــاً ل ــه إحصائي ــدّ ب ــكل يعت ــار بش الاختط
ــارب  ــا يق ــام 1993 م ــل ع ــدوا قب ــن ول الذي
ــام1993  ــد ع ــدوا بع ــن ول ــن الذي ــرات ع  7 م

) OR=7.48 P=0.0006، الجدول 1(.

ــاً  ــجلات أن 99 مريض ــة الس ــت مراجع بين
مــن أصــل 159 )62%( وُثّــق في ســجلاتهم 
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تلقيهــم لقــاح التهــاب الكبــد البائــي بجرعاتــه 
الثــاث، ولم يحصــل أي منهــم عــى جرعــة 
داعمــة. تــوزع هــؤلاء المــرضى حســب نتائجهم 
المصليــة إلى  13 متعرضــاً لفــروس التهــاب 
الكبــد البائــي، و30 غــر ممنعــن مصليــاً، و 
ــن  ــون م ــتّون الباق ــا الس ــاً. أم ــن مصلي 56ممنع
ــاح  ــم اللق ــق تلقيه ــاركاً )38%( لم يوث 159 مش
في الســجلات حيــث توزعــوا حســب نتائجهــم 
المصليــة إلى 8 متعرضــن، و24 غــر ممنعــن 

ــاً. ــن مصلي ــاً، و 28 ممنع مصلي

المناقشة

ــرضى  ــن الم ــن ثُمُ ــر م ــج إلى أنّ أكث ــر النتائ تش
تعرضــوا  قــد  الدراســة  المشــاركين في هــذه 
ــح أن  ــي، ويرجّ ــد البائ ــاب الكب ــدوى الته لع
ــرضى  ــؤلاء الم ــدوى له ــال الع ــبب انتق ــود س يع
ــال  ــرق انتق ــتبعادنا ط ــد اس ــدم بع ــل ال إلى نق
فــروس التهــاب الكبــد البائــي الأخــرى لــدى 
ــال  ــذا الانتق ــون ه ــد يك ــة. ق ــة الدراس مجموع
قــد تــم مــن خــال وحــدات دم مقطوفــة مــن 
 ،window period متبرعــن في مرحلــة النافــذة
حيــث تمثــل النافــذة المــدة الفاصلــة بــن وجــود 
ــات  ــد الواس ــور أح ــدم وظه ــروس في ال الف

ــم  ــا رغ ــب تفاديه ــي يصع ــة )12( والت المصلي
ــة في  ــة العالمي ــة الصح ــر منظم ــزام بمعاي الالت

ــتقاته. ــدم ومش ــري ال تح

مــرضى  يشــكل  أخــرى  جهــة  مــن 
ذات  مجموعــة  الهيموغلوبينيــة  الاعتــالات 
العــداوى  هــذه  لاكتســاب  عــالٍ  اختطــار 
الفيروســية بســبب الحاجــة المتكــررة لنقــل الــدم 
immuni� (13)، لذلــك يعتــر التمنيــع الفعــال(

ــي الطريقــة  ــد البائ zation بلقــاح التهــاب الكب

ــل  ــدوى )6(. ودلي ــن الع ــم م ــى لوقايته الفض
ــدوا  ــن ول ــناً والذي ــر س ــرضى الأك ــك أن الم ذل
قبــل إدخــال لقــاح التهــاب الكبــد البائــي 
ضمــن برنامــج التلقيــح الوطنــي )عــام 1993) 
ــة  ــرات للإصاب ــبع م ــد س ــار يزي ــم في اختط ه
اللقــاح خفّــض  تطبيــق  أن  بالعــدوى علــاً 
ــاب  ــروس الته ــطحي لف ــتضد الس ــار المس انتش
الكبــد البائــي في المجتمــع، وبالتــالي أنقــص 
الإصابــة لــدى مــرضى نقــل الــدم المتكــرر 
ــابقة  ــات س ــارت دراس ــا أش ــاح ك ــن للق المتلق

.)15،14(

عــى الرغــم مــن أهميــة التلقيــح لــدى 
ــة  ــج المصلي ــت النتائ ــد بين ــة فق ــذه المجموع ه
أن الممنعّــن فعــاً لم يشــكلوا أكثــر مــن نصــف 

ــاركون  ــا كان المش ــة، بين ــاركين في الدراس المش
الباقــون إمــا مصابــن أو غــر ممنعــن ممــا 
يزيــد اختطــار تعرضهــم إلى اكتســاب العــدوى 
ــل  ــع كل نق ــي م ــد البائ ــاب الكب ــروس الته بف
ــم. ــى ضرورة تلقيحه ــد ع ــا يؤك ــه مم دم يجرون

مــن جهــة أخــرى وثّقــت الســجلات تلقــي 
اللقــاح لــدى ثلثــي مــرضى دراســتنا رغــم عــدم 
نجاعــة التلقيــح لــدى جــزء منهــم وفــق نتائجنــا 
ــؤلاء  ــن ه ــت أن 41.4% م ــي أثبت ــة الت المصلي
كانــوا غــر ممنعــن مصليــاً أو تعرضــوا لفــروس 
ــك  ــر ذل ــن تفس ــي. ويمك ــد البائ ــاب الكب الته
بالإصابــة بذريــة فيروســية تحمــل طفــرات عــى 
ــاط  جــن المســتضد الســطحي S في مناطــق ارتب
الأضــداد )16(، أو بضعــف الاســتجابة المناعيــة 
أساســاً لــدى هــؤلاء المــرضى بســبب فــرط حمــل 
ــرر )2(؛  ــدم المتك ــل ال ــن نق ــج ع ــد النات الحدي
ــتجابة  ــة الاس ــى ضرورة مراقب ــد ع ــذا يؤك وه
المناعيــة لــدى مجموعــة مــرضى نقــل الــدم 
المتكــرر مــن خــال متابعــة مســتويات أضــداد 
ــح  ــد التلقي ــروس بع ــطحي للف ــتضد الس المس

ــدوى )10(. ــن الع ــم م ــان وقايته لض

أمــا ثلــث المــرضى الذيــن لم توثق ســجلاتهم 
ــة  ــتنا المصلي ــت دراس ــد أثبت ــاح فق ــم اللق تلقيه

الجدول 1 الصورة المصلية للمرضى المشاركين في الدراسة ونتائج مراجعة السجلات الطبية

توثيق التلقيح في السجلات الطبية تاريخ الولادة عدد المرضى )%( الدلالة الصورة المصلية
1 مريض ملقح قبل 1993: 0

بعد 1993: 1

1 من 159 )0.6%( متعرض (+) المستضد السطحي لفيروس التهاب الكبد البائي

(–) ضد المستضد السطحي للفيروس

anti-HBc (–)

10 مرضى ملقحين

1 مرضى غير ملقحين

قبل 1993: 14

بعد 1993: 2

16 من 159 )10.1%( متعرض (–) المستضد السطحي لفيروس التهاب الكبد البائي

(+) ضد المستضد السطحي للفيروس

anti-HBc (+)

2 مريض ملقح

2 مريض غير ملقح

قبل 1993: 3

بعد 1993: 1

4 من 159 )2.5%( متعرض (–) المستضد السطحي لفيروس التهاب الكبد البائي

(–) ضد المستضد السطحي للفيروس

anti-HBc (+)

56 مريضاً ملقحاً

28 مريضاً غير ملقح

قبل 1993: 30

بعد 1993: 54

84 من 159 
)52.8%(

ممنع (–) المستضد السطحي لفيروس التهاب الكبد البائي

(+) ضد المستضد السطحي للفيروس

anti-HBc (–)

30 مريضاً ملقحاً

24 مريضاً غير ملقح

قبل 1993: 16

بعد 1993: 38

54 من 159 )34%( غير ممنع (–) المستضد السطحي لفيروس التهاب الكبد البائي

(–) ضد المستضد السطحي للفيروس

(–) ضد المستضد اللبي للفيروس
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ــود  ــراً لوج ــاً نظ ــن فع ــوا ممنع ــم كان أن نصفه
أضــداد المســتضد الســطحي للفــروس وحدهــا 
لديهــم، ممــا يــدل عــى تلقيهــم اللقــاح في فــرة 
مــا دون توثيــق ذلــك في ســجلاتهم وهــذا يؤكــد 

عــى أهميــة التوثيــق بغــرض مناطــرة المــرضى. 
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