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Abstract

Introduction: Vaccination is the primary method for preventing hepatitis B 
worldwide. In some individuals, the anti-hepatitis B surface antigen (anti-
HBs) antibody titer does not reach the protective range following primary 
vaccination. Consequently, evaluating the immune response and appropriate 
antibody titer is essential to determine the level of post-vaccination immunity.
Methods: This cross-sectional study included all patients referred to the 
laboratory of Shahid Motahari Clinic in Shiraz for anti-HBs antibody testing 
from 2019 to 2024. Data were analyzed using SPSS version 24.
Results: A total of 4,192 individuals were examined, of whom 2,064 were 
women and 2,128 were men, with a mean age of 21.74±5.15 years. Among 
those born in 1994 and later who had received the hepatitis B vaccine at 
birth, 422 individuals had an anti-HBs antibody titer of less than 10 mIU/
mL. Complete data were collected for 231 of these individuals (155 women 
and 76 men). The mean antibody titer was 4.01±2.58 mIU/mL and had no 
statistically significant relationship with any of the demographic variables in 
non-parametric tests. In the univariate general linear model, students and 
employees were associated with lower antibody titers.
Conclusion: The low anti-HBs antibody titers observed in vaccinated individuals 
might be related to occupational factors, non-compliance with the cold chain 
during vaccine transportation, and intrinsic factors. These results underscored 
the critical need to rigorously enforce vaccination protocols, strictly maintain 
the cold chain during transport, and systematically investigate the underlying 
causes of non-response, particularly in high-risk occupations. 
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چکیده

مقدمه: واکسیناسیون مهم‌ترین روش پیشگیری از هپاتیت B در جهان است. در تعدادی از افراد، پس از 
انجام واکسیناسیون، سطح تیتر آنتی‌بادی ضد آنتی‌ژن روی سطح ویروس هپاتیت B در محدوده تیتر ایمن 
قرار ندارد، درنتیجه بررسی پاسخ ایمنی و تیتر مناسب آن جهت تعیین میزان مقاومت بعد از واکسیناسیون 

ضروری است.
مواد و روش‌ها: این مطالعه مقطعی شامل کلیه بیماران مراجعه‌کننده به آزمایشگاه درمانگاه شهید مطهری 
شیراز جهت انجام آزمایش سطح تیتر آنتی‌بادی ضد آنتی‌ژن هپاتیت B از سال 2019 تا 2024 است. جهت 

تحلیل اطلاعات از نرم‌افزار SPSS نسخه 24 استفاده شد.
یافته‌ها: از ۴۱۹۲ نفری که بررسی شدند، ۲۰۶۴ نفر زن و ۲۱۲۸ نفر مرد بودند که تیتر آنتی‌بادی آن‌ها به‌طور 
میانگین به ترتیب 135/32 و 137/22 بود. از میان آن‌ها ۴۲۲ نفر از متولدین 1994 به بعد تیتر کمتر از 10 
داشتند و اطلاعات ۲۳۱ نفر آن‌ها کامل جمع‌آوری شد که 155 نفر زن و ۷۶ نفر مرد بودند. تیتر آنتی‌بادی 
به‌طور میانگین 2/58±4/01 بود و در آزمون غیر پارامتری با هیچ‌یک از متغیرهای دموگرافیک ارتباط معنادار 
آماری نداشت. در مدل خطی عمومی تک متغیره نیز مشاغل محصل و کارمند با کمتر بودن تیتر آنتی‌بادی 

همراهی داشتند.
نتیجه‌گیری: نتایج مطالعه حاضر بیانگر سطح پایین تیتر آنتی‌بادی ضد آنتی‌ژن هپاتیت B در جمعیت 
واکسینه شده و ارتباط آن با برخی مشاغل افراد بود که ضرورت توجه مضاعف نسبت به اجرای صحیح برنامه 
و رعایت زنجیره سرد در زمان حمل و نقل واکسن و ریشه‌یابی دقیق علت عدم تولید آنتی‌بادی در افراد 

واکسینه شده به‌خصوص در مشاغل خاص را مطرح می‌سازد.

کلمات کلیدی: هپاتیت ب؛ واکسن‌های هپاتیت ب؛ واکسیناسیون؛ پادتن‌ها؛ ایران
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مقدمه

ویروس هپاتیت B1 ، عضوى از خانواده هپادنا ویروس ها2 
با دى ان اى حلقوى دورشته اى3 است و تمایل شدیدى 
سراسر  در   .(1) دارد  هپاتوسیت ها4  کردن  آلوده  به 
این  مزمن  عفونت  از  نفر  میلیون   248 حدود  جهان 
نفر  بیمارى رنج مى برند و سالیانه در حدود 650000 
جان خود را بر اثر ابتلا به آن از دست مى دهند (2). 
عفونت هپاتیت B در ناقلین مزمن این بیمارى با ایجاد 
ریسک بالاى ابتلا به سیروز5 و کارسینوم هپاتوسلولار6 
به عنوان  عفونت  این  هم چنین   .(3) دارد  همراهى 
دهمین علت مرگ ومیر در سطح جهان شناخته شده 
است (4). افراد با عفونت مزمن هپاتیت B منبع اصلى 
این  چون  هستند  افراد  سایر  به  بیمارى  این  انتقال 
ادرار و سایر  بزاق، عرق، شیر، اشک،  ویروس در خون، 
راه  متداول ترین   .(5) دارد  وجود  آلوده  افراد  ترشحات 
انتقال این ویروس شامل قرار گرفتن در معرض خون 
یا مایعات بیولوژیکى آلوده بدن فرد آلوده، تزریق درون 
وریدى مواد مخدر، رابطه جنسى، و در هنگام زایمان 
احتمال  به جهت  بهداشت  (6). کارکنان بخش  است 
ترشحات  و  خونى  فرآورده هاى  خون،  با  تماس  بالاى 
آلوده از طریق انتقال پوستى، از ریسک بالایى جهت 
برخوردار  خون  راه  از  منتقله  بیمارى هاى  به  ابتلا 
هستند؛ به همین جهت پیشگیرى از ابتلا به اینگونه 
عفونت ها از طریق واکسیناسیون در این گروه پرخطر، 
از اهمیت ویژه اى برخوردار است (7، 8). نتیجه مثبت 
فرد  که  است  معنى  این  به   7HBs آنتى بادى  تست 
به طور قابل توجهى در برابر ویروس هپاتیت B ایمن 
واکسن  دریافت  نتیجه  مى تواند  محافظت  این  است. 
در   B هپاتیت  عفونت  با  قبلى  برخورد  یا   B هپاتیت 
گذشته باشد (9، 10). بر اساس توصیه سازمان جهانى 
بهداشت (WHO) و پروژه ملى اجراى مطالعه آزمایشى 
واکسیناسیون هپاتیت B در زنجان و سمنان در سال 
توسعه  برنامه  در   B هپاتیت  واکسیناسیون   ،1989
بااین حال،  ادغام شد.   8(EPI) نوزادان  ایمن سازى  ملى 
آزمایش تیتر پس از واکسیناسیون (ضد HBs)، 4 تا 
8 هفته پس از سومین دوز واکسن هپاتیت B، توصیه 
بزرگ تر  آنتى بادى  تیتر  با  افراد  براى  معمولاً  مى شود. 
نیازى   (Anti-HBs Antibody≤10)  10 عدد  مساوى 
1. Hepatitis B virus
2. Hepadnaviridae
3. Double-stranded circular DNA
4. Hepatocytes
5. Cirrhosis
6. Hepatocellular Carcinoma
7. Anti-HBs Antibody
8. Expanded Programme on Immunization

به آزمایش بیشتر نیست (11). علاوه بر این، مطالعات 
ایمونولوژیک9  حافظه  که  داده اند  نشان  مختلف 
و  مى ماند  باقى  دست نخورده  سال   25 از  بیش  براى 
اگر  حتى  مى کند،  محافظت   B هپاتیت  عفونت  از 
قابل  به زیر سطوح   B آنتى بادى ضد هپاتیت  سطوح 
تشخیص کاهش یابد (12). بااین حال، اگر تیتر پس از 
واکسیناسیون کمتر از (mIU/mL) 10 باشد، توصیه 
تا   4 و  گردد  تکرار  واکسیناسیون  سرى  که  مى شود 
آنتى بادى ضد  تیتر  اتمام سرى دوم،  از  8 هفته پس 
از  بعد  درصورتى که  شود.  بررسى  مجدداً   B هپاتیت 
فرد  باشد،  منفى  تیتر  همچنان  واکسن  دوم  سرى 
باید به عنوان یک فرد بدون پاسخ10 به واکسیناسیون 
هپاتیت B، و در صورت مواجهه، مستعد ابتلا به عفونت 
هپاتیت B، در نظر گرفته مى شود (13). با توجه به در 
 ،B دسترس بودن واکسن مؤثر علیه ویروس هپاتیت
واکسیناسیون جهانى بهترین استراتژى مقرون به صرفه 
بااین حال  است.   B از عفونت هپاتیت  براى جلوگیرى 
ممکن است که برخى افراد به واکسن پاسخ ندهند یا 
تیتر آنتى بادى آن ها با گذشت زمان کاهش یابد؛ لذا 
عدم  اپیدمیولوژیک  بررسى  به منظور  مطالعه  این  در 
پاسخ به واکسن هپاتیت B به بررسى تیتر آنتى بادى 
به  مراجعه کنندگان  میان  در   B هپاتیت  آنتى ژن  ضد 
آزمایشگاه درمانگاه شهید مطهرى شیراز از سال 2019 
از  مراجعه کنندگان  شرایط  و  شد  پرداخته   2024 تا 

لحاظ سطح ایمنى بررسى گردید.

مواد و روش ها

این پژوهش یک مطالعه ى توصیفى مقطعى مى باشد 
و بر اساس اهداف پژوهش مى توان آن را یک مطالعه ى 
پایه  بر اساس داده هاى  این مطالعه  کاربردى دانست. 
جمع آورى شده از بیمارانى که براى انجام آزمایش آنتى 
بودند  کرده  مراجعه  مطهرى  درمانگاه  به   HBs بادى 

انجام شده.

جامعه آمارى
بیمار   4192 شامل  حاضر  پژوهش  آمارى  جامعه 
شامل 2064 نفر (49/2 درصد) زن و 2128 نفر (50/8 
بادى  آنتى  آزمایش  انجام  جهت  که  بود  مرد  درصد) 
درمانگاه  آزمایشگاه  به   2024 تا   2019 سال  از   HBs
شهید مطهرى شیراز مراجعه کرده بودند. از میان آن ها 
 B اطلاعات متولدین 1994 به بعد که واکسن هپاتیت
9. Immunological memory
10. Non-reactive
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بادى  آنتى  تیتر  اما  بودند  تزریق کرده  تولد  را هنگام 
HBs آن ها کمتر از mIU/mL 10 بود، جمع آورى شد. 

حجم نمونه و روش نمونه گیرى
تمامى  از  سوگیرى،  رساندن  حداقل  به  جهت 
استفاده  پژوهش  آمارى  جامعه  در  موجود  داده هاى 
شد، مگر در مواردى که افراد مشمول معیارهاى خروج 
بودند. بودند. با توجه به اینکه درمانگاه شهید مطهرى 
است،  کشور  جنوب  درمانگاه هاى  بزرگ ترین  از  یکى 
روش  شد.  گرفته  نظر  در  جمعیت  نماینده  به عنوان 
نمونه گیرى به صورت غیراحتمالى و از نوع در دسترس 
انجام شد. به این ترتیب که از میان 4192 بیمار، 422 
نفر که متولد 1994 به بعد بودند و واکسن هپاتیت 
B را هنگام تولد دریافت کرده بودند به عنوان زیرگروه 
هدف انتخاب شدند. از این تعداد، اطلاعات 231 نفر 
دلیل  به  افراد  سایر  و  گردید  جمع آورى  کامل  به طور 
نقص در داده ها از مطالعه حذف شدند. از این تعداد، 
155 نفر (67/1 درصد) زن و 76 نفر (32/9 درصد) مرد 

بودند.

معیارهاى ورود و خروج
آزمایشگاه  به  به مطالعه مراجعه کننده  شرط ورود 
از  آزمایش  انجام  جهت  مطهرى  شهید  درمانگاه 
مطالعه  به  ورود  براى  رضایت  و  بعد  به   1994 سال 
ابتلا  سابقه  با  افراد  شامل  نیز  خروج  معیارهاى  بود. 
در  که  افرادى  و  بود،  ایمنى  نقص  یا   B هپاتیت  به 

داده هایشان نقص وجود داشت.

ابزار اندازه گیرى داده ها
استفاده  با  آنتى ژن  ضد  آنتى بادى  سرمى  سطح 
شرکت  به  متعلق   HBs بادى  آنتى  الایزا11  کیت  از 
دانش بنیان پیشتاز طب زمان (96 تستى و با اختصاصى 
در  ایمونواسى12  آنزیمى  روش  به  و  درصد)   99 بودن 
شد  تیتر  نشان دار13  آنزیم  کمک  به  و  جامد  محیط 
از  کمتر   B هپاتیت  آنتى بادى  تیتر  اساس  بر  افراد  و 
mIU/mL 10، به عنوان تیتر غیر ایمن (منفى) و بالاتر 
از mIU/mL 10، به عنوان تیتر ایمن (مثبت) در نظر 

گرفته شدند.

تجزیه و تحلیل آمارى
 SPSS آمارى  نرم افزار  کمک  به  اطلاعات  آنالیز 
11. ELISA kit 
12. Enzyme immunoassay (EIA)
13. Labeled enzyme

نسخه 24 انجام گردید و سطح معنى دارى، 0/05 در 
برد  و  میانه  کمى،  متغیرهاى  براى  شد.  گرفته  نظر 
میان چارکى و براى متغیرهاى کیفى، فراوانى و درصد 
محاسبه گردید. ارتباط بین متغیرهاى مختلف با سطح 
آنتى بادى هپاتیت B به کمک آزمون هاى همبستگى 
مورد  والیس16  کروسکال  و  ویتنى15  من  اسپیرمن14، 
تأثیر  بررسى  به منظور  همچنین  گرفت.  قرار  بررسى 
هم زمان متغیرهاى مذکور بر سطح آنتى بادى هپاتیت 

B، مدل رگرسیون خطى17 مورد استفاده قرار گرفت.

ملاحظات اخلاقى
تمامى شرکت کنندگان  از  مطالعه،  شروع  از  پیش 
رضایت آگاهانه کتبى اخذ شد و به آن ها اطلاع داده 
شد که مى توانند در هر مرحله از مطالعه بدون تحمیل 
به  همچنین  دهند.  انصراف  عواقبى  یا  هزینه  هیچ 
اطلاعات  که  شد  داده  اطمینان  شرکت کنندگان 
شخصى و بالینى آن ها محرمانه باقى مى ماند و داده ها 
به صورت ناشناس (بدون نام و مشخصات هویتى) در 

تحلیل ها استفاده خواهد شد.
این پژوهش هیچ گونه مداخله تهاجمى یا خطرى 
براى شرکت کنندگان نداشت و صرفاً بر اساس داده هاى 

آزمایشگاهى موجود انجام پذیرفت. 
پروتکل این مطالعه توسط کمیته اخلاق در پژوهش 
IR.SUMS. اخلاق  با  شیراز  پزشکى  علوم  دانشگاه 

MED.REC.1401.514 به تصویب رسیده است.

یافته ها

در مجموع، 4192 بیمار در این مطالعه شرکت کردند که 
2064 نفر از آنان زن و 2128 نفر از آنان مرد بودند. میانگین 
بود.   21/74±5/15 نیز  مطالعه  مورد  جمعیت   سنى 
بعد  به   1994 متولدین  که  نفر   422 آن ها  میان  از 
تزریق  تولد  هنگام  را   B هپاتیت  واکسن  و  بودند، 
کمتر  آن ها   HBs آنتى بادى  تیتر  ولى  بودند   کرده 
در  و  گرفتند  قرار  بررسى  مورد  بود،   10  mIU/mL از 
نهایت اطلاعات 231 نفر آن ها به طور کامل جمع آورى 
 76 و  زن  افراد  این  از  درصد)   67/10) نفر   155 شد. 
شغلى  نظر  از  بودند.  مرد  آنان  از  درصد)   32/90) نفر 
شاغلان حوزه درمان (30/30 درصد) بیشترین فراوانى 
علت  شایع ترین  و  بودند  داده  اختصاص  خود  به  را 
بود.  درصد)   34/63) شغلى  ضرورت  نیز   آزمایش 
14. Spearman Correlation
15. Mann-Whitney
16. Kruskal-Wallis
17. linear regression model
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درصد)   61/03) مجرد  مطالعه  مورد  جمعیت  عمده 
داشتند  سکونت  درصد)   70/12) شیراز  در  و  بودند 

(جدول 1).
تیتر کمتر  با  افرادى  در  آنتى بادى  تیتر  میانگین 
از 10 برابر با 2/58±4/01 بود. تیتر آنتى بادى HBs در 
 137/22 mIU/mL کل جمعیت مردان به طور میانگین 
 mIU/mL میانگین  طور  به  زنان  جمعیت  کل  در  و 
135/32، و بالاترین مقدار تیتر مربوط به دهه هاى سنى 
 80-71 و 90-81 سال بود. همچنین بر اساس (جدول 2) 
زیرگروه هاى  از  هیچ یک  بین  معنى دارى  اختلاف 
 HBs از لحاظ تیتر آنتى بادى  متغیرهاى دموگرافیک 
مشاهده نگردید (جدول 1). بر اساس یافته هاى مدل 
تیتر  با  معنادارى  ارتباط  شغل  نوع  خطى،  رگرسیون 
 HBs آنتى بادى  تیتر  HBs داشت. متوسط  آنتى بادى 
کارمندان  و   (β=-2/201  ،P=0/006  ) محصلین  در 
 2/2 حدود  معنى دارى  به طور   (β=-2/217  ،P=0/020)

واحد در مقایسه با خانه داران کمتر بود. در مورد سایر 
متغیرها ارتباط معنى دارى مشاهده نگردید (جدول 1).

بحث

عدم  اپیدمیولوژیک  بررسى  هدف  با  کنونى  مطالعه 
به  مراجعه کنندگان  در   B هپاتیت  واکسن  به  پاسخ 
آزمایشگاه درمانگاه شهید مطهرى شیراز در سال هاى 
2019 تا 2024 صورت گرفت. از 4192 نفر، میانگین تیتر 
 135/32 mIU/mL 2064 در زنان به تعداد HBs آنتى بادى 
و در مردان به تعداد 2128 نفر mIU/mL 137/22 نفر 
به طور قابل توجهى بالاتر از برخى مطالعات مشابه بود. 
به عنوان نمونه در مطالعه اى که سهرابى و همکاران در سال 
2009 بر کارکنان بیمارستان امام حسین شاهرود انجام 
 58/13 mIU/mLدادند، میانگین سطح تیتر آنتى بادى 
و  شاکرى  که  مطالعه اى   .(14) گردید  محاسبه 

جدول 1. تعیین ارتباط تیتر آنتی‌بادی HBs با سن و ویژگی‌های دموگرافیک کیفی

P مقدار تتیر آنتی‌بادی
)چارک سوم، چارک اول( میانه حالت متغیر متغیر کیفی

0/240)b(
3/55)2/30 ،6/45( مرد )%32/9(

جنسیت
2/80)2/10 ،5/90( زن )%67/1(

0/989)b(
2/90)2/10 ،5/90( مجرد )%61/03(

وضعیت تأهل
2/80)2/20 ،6/0( متأهل )%38/96(

0/977)c(

3/30)2/15 ،5/56( شغلی )%34/63(

علت آزمایش
2/80)2/30 ،6/0( داوطلبانه )%33/33(

3/15)2/20 ،6/5( بارداری )%15/58(

2/80)2/10 ،6/0( بیماری )%16/45(

0/445)c(

2/80)2/10 ،7/30( آزاد )%20/34(

نوع شغل

2/75)2/10 ،4/40( محصل )%19/91(

2/60)2/20 ،3/50( کارمند )%4/76(

3/70)2/10 ،5/70( درمانی )%30/30(

3/50)2/30 ،6/80( خانه‌دار )%24/67(

0/958)b(
2/90)2/10 ،6/0( شیراز )%70/12(

وضعیت سکونت
2/80)2/30 ،6/0( سایر شهرها )%29/88(

معنی‌داری ضریب همبستگی میانگین و انحراف از معیار متغیر کیفی

0/474)a( -0/047 21/74±5/159 سن

)a( آزمون همبستگی اسپیرمن، )b( آزمون من ویتنی، )c( آزمون کروسکال والیس
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همکاران در سال 2018 بر کادر درمان شهرستان جهرم 
آنتى بادى  تیتر  سطح  میانگین  بیانگر  دادند،   انجام 
mIU/mL 45/7 بود (15). ناهمگونى جمعیت هاى مورد 
مطالعه مى تواند نتایج متفاوت به دست آمده را توجیه 
کند. تعداد 422 نفر از متولدین سال 1994 به بعد تیتر 
میانگین  که  بود،   10  mIU/mL زیر  آن ها  آنتى بادى 
 4/01±2/58  mIU/mL آن ها   HBs آنتى بادى   تیتر 
بوده است. مطالعات پیشین گزارش کرده اند که سطح 
تیتر آنتى بادى mIU/mL 10 به عنوان آستانه مصونیت 
مطرح است ولى پیش از این هیچ مطالعه اى به بررسى 
افراد واکسینه غیر  میانگین تیتر آنتى بادى HBs در 
مصون نپرداخته است (16). ژائو18 و همکاران در 2019 
mIU/ نشان دادند که در سطوح آنتى بادى پایین تر از

با میزان مصونیت  mL 10 نیز میزان تیتر آنتى بادى 
توجهى  قابل  افزایش  مطالعه  این  در  است.  مرتبط 
سطوح  با  شرکت کنندگان  در  سرمى  محافظت  در 
با  مقایسه  در   mIU/mL  10 تا   2/5 بین  آنتى بادى 
 افراد با سطوح پایین تر آنتى بادى نشان داده شد (17). 
18. Zhao

بعد  به   1994 متولدین  جنسیت  حاضر  پژوهش  در 
که تیتر آنتى بادى آن ها زیر mIU/mL 10 بود، ارتباط 
معنادارى با تیتر آنتى بادى نداشت. این یافته با برخى 
مطالعه  مانند  ایرانى  جمعیت  بر  پیشین  مطالعات 
هاشمى و همکاران در 2019 (18) و مطالعه رضایى و 
همکاران در 2015 همسو بود (19). دینگ19 و همکاران 
در سال 2015 در مطالعه بر جمعیت چینى نیز نتایج 
و  پائولو20  گیام   .(20) بودند  کرده  گزارش  را  مشابهى 
تفاوت  هیچ  که  دادند  نشان   2022 سال  در  همکاران 
زنان  و  مردان  بین  آنتى بادى  توجهى در سطوح  قابل 
بین سن  اگرچه  پژوهش حاضر  در   .(21) ندارد  وجود 
که  بعد  به   1994 متولدین  آنتى بادى  تیتر  مقدار  و 
ارتباط  بود،   10  mIU/mL زیر  آن ها  آنتى بادى  تیتر 
آمارى  نظر  از  ارتباط  این  اما  داشت  وجود  معکوس 
معنادار نبود. پیش از این نیز مطالعات نشان داده اند 
تیتر  اولیه،  واکسیناسیون  از  پس  افزایش سن  با  که 
آنتى بادى HBs کاهش مى یابد (22-24). عدم معنادار 
به  است  ممکن  حاضر  پژوهش  در  ارتباط  این  بودن 
19. Ding
20. Di Giampaolo

HBs جدول 2. تعیین متغیرهای مؤثر بر تیتر: آنتی‌بادی

P مقدار
بازه اطمینان 95%

ضریب رگرسیون پارامتر
کران پایین کران بالا

0/238 -0/342 1/371 0/515 مرد

زن

0/443 -0/605 1/379 0/387 مجرد

متأهل

0/497 -0/506 1/040 0/267 شیراز

غیر از شیراز

0/160 -2/414 0/402 -1/006 آزاد

0/006 -3/776 -0/626 -2/201 محصل

0/020 -4/086 -0/347 -2/217 کارمند

0/081 -2/889 0/167 -1/361 درمانی

خانه‌دار

0/454 -0/819 1/826 0/503 شغلی

0/511 -0/718 1/438 0/360 داوطلبانه

0/981 -1/455 1/420 -0/017 بارداری

بیماری

0/136 -0/164 0/022 -0/071 سن
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دلیل کوچک بودن حجم نمونه باشد که صحت این 
فرضیه را با تکرار مطالعه در حجم نمونه هاى وسیع تر 
مى توان سنجید، که با توجه به این نتیجه پیشنهاد 
مى شود که افراد با افزایش سن حتماً تیتر آنتى بادى 
یادآور  واکسن  نیاز  صورت  در  و  کنند  چک  را   HBs
تزریق کنند. باید در نظر داشت که در کل جمعیت 
و  دهه هاى 71-80  به  مربوط  تیتر  میانگین  بالاترین 
81-90 سال بود. این نتیجه از آن جهت قابل توجیه 
افراد مسن ممکن است در طول عمر خود  است که 
فرصت هاى بیشترى براى قرار گرفتن در معرض ویروس 
تیتر  افزایش  به  منجر  که  باشند  داشته   B هپاتیت 
آنتى بادى در نتیجه ایمنى طبیعى مى شود (25). در 
معنادارى  ارتباط  نیز  سکونت  محل  کنونى  مطالعه 
این در مطالعه اى  از  نداشت. پیش  آنتى بادى  تیتر  با 
توسط آگلادیاگلو21 در ترکیه نشان داده شده است که 
به  مى تواند  واکسیناسیون  زمان بندى  برنامه  تفاوت 
تیتر آنتى بادى متفاوتى منجر گردد (26) و به همین 
زمان بندى  تفاوت  صورت  در  سکونت  محل  واسطه 
ارتباط  آنتى بادى  تیتر  با  مى تواند  واکسیناسیون 
واکسیناسیون  برنامه  دلیل  به  حال آنکه  باشد  داشته 
کشورى در مطالعه کنونى تفاوتى در زمان بندى برنامه 
واکسیناسیون وجود نداشت. در مطالعه حاضر اگرچه 
آنتى بادى  تیتر  و  شغل  بین  پارامترى  غیر  تست  در 
ارتباط معنادارى وجود نداشت، اما مدل خطى عمومى 
کارمند  و  محصل  مشاغل  که  داد  نشان  متغیره  تک 
با کمتر بودن تیتر آنتى بادى HBs همراهى داشتند. 
پیش از این در مطالعه  ایزدى و همکاران در سال 2020 
نشان داده شده بود که برخى از عوامل شغلى از جمله 
کم  پاسخ  با  کارى  واحد  و  کارى  نوبت  شغلى،  طبقه 
به واکسن مرتبط بودند (27). همچنین در مطالعات 
مختلف، عوامل مختلفى به عنوان موارد مؤثر بر پاسخ 
مؤثر به واکسن هپاتیت B مطرح شد. به عنوان مثال در 
مطالعه یانگ22 و همکاران در 2016 برخى موارد مانند 
ابتلا به  سن بالاتر، شاخص توده بدنى (BMI) بالا، و 
بیمارى هاى مزمن از مهم ترین عوامل پیش بینى کننده 
هستند  مطرح   B هپاتیت  واکسن  به  ضعیف  پاسخ 
(24). مطالعه فانزو23 و همکاران در سال 2022 نشان 
داد که علاوه بر عوامل فردى (سن، جنسیت، بیمارى 
مزمن و ژنتیک) و سبک زندگى (مصرف سیگار و الکل، 
بود؛  شده  ذکر  پیشین  مطالعات  در  که  کم تحرکى) 
فاصله و زمان بندى واکسیناسیون، سن هنگام دریافت 
21. Agladioglu
22. Yang
23. Fonzo

پایدارى  و  شدت  بر  نیز  جنسیت  حتى  و  واکسن، 
پاسخ ایمنى به واکسن هپاتیت B اثر مى گذارند (28). 
بنابراین یافته مذکور قابل انتظار بود. همچنین عواملى 
نظیر استرس شغلى مزمن، کم تحرکى، ساعات کارى 
در  کمتر  و  کارمندان،  در  خواب  اختلالات  و  طولانى 
معرض آنتى ژن ویروس بودن در گروه محصل مى تواند 
با پاسخ کمتر به واکسن مرتبط باشد؛ بنابراین توصیه 
مى شود که دو گروه محصل و کارمند در فواصل زمانى 
مشخص حتماً تیتر آنتى بادى HBs را چک کنند و در 

صورت نیاز واکسن یادآور تزریق نمایند.

محدودیت هاى پژوهش
حجم نمونه نهایى و ریزش نمونه ها، قدرت آمارى را 
به ویژه براى تحلیل هاى زیرگروهى کاهش داد. از 422 
فرد واجد شرایط با تیتر پایین، اطلاعات تنها 231 نفر 
به طور کامل جمع آورى شد. این ریزش نمونه (نزدیک 
به 45 درصد) مى تواند با ایجاد سوگیرى انتخاب، اعتبار 

بیرونى یافته ها را خدشه دار کند. 
همچنین، کوچک بودن حجم نمونه در زیرگروه ها 
ممکن است دلیل عدم معنادارى آمارى برخى ارتباطات 
از جمله همبستگى معکوس تیتر با سن باشد که به 

آن خطاى نوع دو گفته مى شود.
بررسى  امکان  پژوهش،  مقطعى  طراحى  دلیل  به 
روابط علّى میان عوامل و کاهش تیتر آنتى بادى فراهم 

نشد و تنها ارتباط بین آن ها نشان داده شد. 
دریافت  زمان  مورد  در  دقیق  داده هاى  فقدان 
آخرین دوز واکسن، نوع و برند واکسن، شاخص توده 
داروهاى  یا مصرف  مزمن  بیمارى هاى  سابقه  و  بدنى، 
عوامل  کامل  کنترل  امکان  ایمنى،  سرکوب کننده 

مخدوش کننده را از بین برد. 
نبود اطلاعات ژنتیکى و ویژگى هاى ایمنى شناختى 
شرکت کنندگان مانع از ارزیابى نقش عوامل ذاتى هر 

فرد در پاسخ دهى به واکسن شد. 
در کل این محدودیت ها مى توانند بر برآورد دقیق 
با  شیوع عدم پاسخ و شناسایى کامل عوامل مرتبط 
آن اثرگذار باشند، و لازم است در طراحى مطالعات آتى 

به آن ها توجه شود.

پیشنهادات پژوهش
محدودیت هاى  و  مطالعه  یافته هاى  به  توجه  با 
طراحى هاى  با  تکمیلى  تحقیقات  انجام  موجود، 
پیشرفته تر ضرورى به نظر مى رسد. مطالعات کوهورت24 
مى توانند با پیگیرى افراد واکسینه شده در طول زمان، 
24. Cohort
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الگوى کاهش تیتر آنتى بادى و عوامل مؤثر بر آن را با 
دقت بیشترى مشخص کنند. 

بررسى  براى  مداخله اى  کارآزمایى هاى  همچنین، 
در  واکسن  بالاتر  دوزهاى  یا  یادآور  دوز  اثربخشى 
مکرر  سنجش  با  همراه  کم پاسخ دهنده،  گروه هاى 
عملى  راهکارهاى  مى تواند  فواصل مشخص،  در  تیتر 

پیشگیرى را بهبود بخشد. 
مطالعات ژنتیکى و ایمونولوژیک به منظور شناسایى 
ویژگى هاى  و   HLA25 انواع  مانند  ژنتیکى  مارکرهاى 
در  پاسخ، مى توانند  با عدم  مرتبط  ایمنى  سلول هاى 

مدیریت این پدیده کمک کننده باشد. 
در نهایت، ادغام داده هاى مرتبط با سبک زندگى، 
در  شغلى  عوامل  و  عمومى  سلامت  شاخص هاى 
شناسایى  براى  را  مسیر  چندمتغیره،  تحلیل هاى 
هدفمند  برنامه هاى  طراحى  و  مداخله  قابل  عوامل 

تقویت ایمنى هموار خواهد ساخت.

نتیجه گیری

نتایج مطالعه حاضر بیانگر ارتباط سطح پایین تیتر 
برخى  با  شده  واکسینه  جمعیت  در   HBs آنتى بادى 
نسبت  مضاعف  توجه  ضرورت  که  بود  شغلى  عوامل 
به اجراى صحیح برنامه و رعایت زنجیره سرد در زمان 
حمل و نقل واکسن و ریشه یابى دقیق علت عدم تولید 
آنتى بادى در افراد واکسینه شده به خصوص در مشاغل 

25. Human leukocyte antigen

خاص را مطرح مى سازد. لازم به ذکر است در افرادى که 
به طور ذاتى قادر به تولید آنتى بادى نیستند ضرورت 
توجه و برنامه ریزى درباره مراقبت از آن ها بیشتر است، 
زیرا این افراد به طور ویژه در معرض ابتلا به هپاتیت 
B قرار دارند. طبق این مطالعه، هر دو گروه محصل و 
کارمند باید در فواصل زمانى مشخص تیتر آنتى بادى 
HBs خود را چک کنند و در صورت نیاز، واکسن یادآور 
تزریق نمایند. به علاوه در این مطالعه مشخص شد که 
به دهه هاى  آنتى بادى مربوط  تیتر  بالاترین میانگین 
دلیل  به  مى تواند  که  است  سال   90-81 و   80-71
فرصت هاى بیشتر براى قرار گرفتن در معرض ویروس 

هپاتیت B و ایمنى طبیعى در افراد مسن باشد. 

تشکر و قدردانی

این مقاله حاصل بخشى از از پایان نامه دکترى پزشکى 
فاطمه محتشمى فر با عنوان «بررسى میانگین تیتر 
آزمایشگاه  به  مراجعه کنندگان  در   HBs آنتى بادى 
درمانگاه شهید مطهرى شیراز از سال 2019 تا 2024» 

مى باشد.
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