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  C و Bبررسي تأثير مصرف ترياك بر شدت آسيب كبدي بيماران مبتلا به هپاتيت مزمن 

  
  3دكتر محمد ميناكاري، 2دكتر عليرضا صادقي، 1دكتر احمد شواخي

  

  

  خلاصه

شوند ولي در مورد اثر ترياك بـر آسـيب    ز كبد ميعوامل محيطي، مانند سيگار و الكل، باعث پيشرفت فيبرو C و B به هپاتيت در بيماران مبتلا: مقدمه

توانـد حـائز    باشند، وجود ايـن رابطـه مـي    معتاد مي Cو  Bاي انجام نشده است؛ با توجه به اين كه درصد قابل توجهي از مبتلايان به هپاتيت  لعه كبد مطا

  .اهميت باشد

انجام شد كه بيماران در گروه شاهد فقط سيگار و در گروه مورد  Cو  Bهپاتيت مزمن شاهدي در بيماران مبتلا به - مقطعي به صورت مورد ي مطالعه :ها روش

ي بيماران جهت درمان، بيوپسي كبد شدند و  همه. قرار گرفتند Cنفر در گروه هپاتيت  60و  Bنفر در گروه هپاتيت  60. كردند سيگار به همراه ترياك مصرف مي

همچنين ارتباط شدت آسيب بـا ميـزان و مـدت زمـان     . مورد ارزيابي قرار گرفت) HAI )Histopathological activity indexشدت آسيب بر اساس 

  .مصرف ترياك تعيين شد

در گـروه  . مشـاهده شـد   Cو  Bبيماري در هر دو گـروه هپاتيـت    Stageو  Gradeداري بين مصرف ترياك با  در اين مطالعه، ارتباط معني :ها يافته

داري بـه دسـت نيامـد و ارتبـاطي بـين مـدت زمـان         معني ي رابطه Stageداري داشت ولي با  ارتباط معني Gradeاك با ميزان مصرف تري Bهپاتيت 

 Gradeبيماري در ارتبـاط بـود ولـي بـا      Stageميزان مصرف و مدت زمان مصرف ترياك با  Cدر هپاتيت . يافت نشد Stageو  Gradeمصرف با 

 .ارتباط نداشت

هاي ترك اعتياد در اين  ، لزوم توجه كافي به روشCبين مصرف ترياك و فيبروز كبد، به خصوص در بيماران هپاتيت  ي ه رابطهبا توجه ب :گيري نتيجه

  .افراد، جهت جلوگيري از روند پيشرفت بيماري، حائز اهميت است

  .فيبروز كبد ،ترياك ،Cهپاتيت  ،Bهپاتيت : واژگان كليدي
  

 
  مقدمه

شـدت بيمـاري و    C و Bيـت  در بيماران مبـتلا بـه هپات  

 .)1- 3( از فردي به فرد ديگر متفاوت اسـت  آنپيشرفت 

تواند به علل مختلف مانند عوامل ميزبان،  اين تفاوت مي

؛ نقش سيگار )2- 5(نوع ويروس و عوامل محيطي باشد 

و الكل، به عنوان عوامل محيطي، بر شـدت بيمـاري بـه    

  ).6- 8(اثبات رسيده است 

هـاي متفـاوتي مطـرح     ر مكانيسمدر مورد تأثير سيگا

شده است؛ سيگار حاوي موادي است كه باعث افزايش 

شود؛ سيگار باعـث فعـال    هاي التهابي مي توليد سيتوكين

شـود   و فيبروز كبدي نيـز مـي   Stellateهاي  شدن سلول

سيگار به صورت غير مسـتقيم باعـث افـزايش    ). 8- 10(

بـافتي  كربوكسي هموگلوبولين و به دنبال آن هيپوكسـي  

ــز مــي ــد   گــردد ني ــزايش تولي كــه ايــن خــود ســبب اف

سيتمي ايجاد شده بـا   اريتروپويتين شده، به دنبال آن پلي

هاي افزايش بار آهـن، باعـث آسـيب بـافتي در      مكانيسم

از نظـر تئـوري، مصـرف    ). 9(شـود   بيماران هپاتيتي مي

تواند با مكانيسم اخير، بـر   استنشاقي مي) Opium(اپيوم 
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از طرفي، . بافتي در اين بيماران مؤثر باشدتشديد آسيب 

هايي از قبيل سرب و ارسنيك، كـه بـه تريـاك     ناخالصي

  .تواند در آسيب كبدي مؤثر باشد شود نيز مي اضافه مي

هدف از اين مطالعه، بررسي تأثير مصرف اپيـوم بـر   

آسيب بافتي بيماران مبتلا به هپاتيت بود؛ در اين زمينـه،  

  .نجام نشده استاي تا كنون ا مطالعه

 
  ها روش

شـاهدي انجـام شـد؛     -اين مطالعه بـه صـورت مـورد   

بيماران در گروه شاهد، فقط سيگار و در گـروه مـورد   

  .كردند سيگار به همراه اپيوم مصرف مي

اطلاعات دموگرافيك هر بيمار از قبيل سن، جنس، 

هـاي   و تسـت ) BMI(بـدني   ي قد، وزن، شاخص توده

 Viral loadو  AST ،ALT ،ALPآزمايشـگاهي ماننـد   

تشخيص هپاتيـت  . مربوط ثبت گرديد ي نامه در پرسش

B  مزمن بر اساس مثبت بودنHBSAg  مـاه   6به مدت

مزمن بر  Cو تشخيص هپاتيت  HBVDNAبا يا بدون 

 HCVRNAبـه همـراه    HCVAbاساس مثبـت بـودن   

  ).11(مثبت بود 

و  Bمعيارهاي ورود بيماران مبتلا به هپاتيت مزمن 

C ق تعريف بالا بود و سعي شد تا حد امكان در هر طب

مورد، دو گروه از نظر سن، مصرف سيگار بـر اسـاس   

Pack/year، BMI ،ALP ،AST ،ALT  وViral load 

معيارهـاي خـروج از مطالعـه شـامل     . هماهنگ باشـند 

مصرف داروي ضـد ويروسـي، مصـرف     ،مصرف الكل

ل مث ـ(قليان و وجود كنتـرا انديكاسـيون بيوپسـي كبـد     

  .بود) اختلال انعقادي

اي هپاتيت ه بر اساس فرمول، حجم نمونه در گروه

B  وC  در هـر نـوع   . نفر در نظر گرفته شد 60هر يك

نفـر در گـروه    30نفـر در گـروه اپيـوم و     30هپاتيت، 

  .شاهد قرار گرفتند

و تريـاك بـر    Pack/yearمصرف سيگار بر اسـاس  

زان و مي ـ) خـوراكي و استنشـاقي  (اساس نوع مصـرف  

نخود معـادل مصـرف كـم     3صورت كمتر از (مصرف 

)Minor ( ــاد   3و بيشــتر از ــادل مصــرف زي نخــود مع

)Major (      و همچنين بـر اسـاس طـول مـدت مصـرف

سـال و   10تـا   5سـال،   5كمتر از يك سال، يـك تـا   (

ي ايــن  كليــه. تقســيم بنــدي شــد) ســال 10بيشــتر از 

  .شدنامه قيد  اطلاعات از بيماران پرسيده و در پرسش

، از مـراجعين سـرپايي بـه    87و  86هـاي   طي سال

اصـفهان  ) س(هاي نور و الزهـراي   درمانگاه بيمارستان

در آنهـا داده شـده    Cو  Bكه تشخيص هپاتيت مـزمن  

بود و جهت ادامه درمان نياز به بيوپسـي كبـد داشـتند،    

كتبي، نمونـه گيـري انجـام     ي پس از اخذ رضايت نامه

نمونه گيري بيوبسـي توسـط   بيماران پس از انجام . شد

مـورد ارزيـابي    Ishakدو پاتولوژيست، بر اساس معيار 

  .قرار گرفت

 HAIشـــــاخص فعاليـــــت هيســـــتولوژيك   

)Histopatholigical activity index( ــع ، كــه در واق

فعاليت نكروزي التهـابي كبـد را مـورد ارزيـابي قـرار      

 Stageو  18از صـفر تـا    Gradeدهد، بـه صـورت    مي

كنـد، از   ميزان فيبروز كبدي را مشخص مي بيماري، كه

  ).12-14(شود  بندي مي  درجه 6صفر تا 

شاهد (بين دو گروه  Gradeميانگين  ي جهت مقايسه

مسـتقل و   tاز آزمـون   Cو  B، در مورد هپاتيت )و مورد

بين دو گروه نيز از  Stageميانگين  ي براي بررسي مقايسه

در گـروه  همچنـين  . استفاده شـد  Man-Whitneyتست 

و  Stageترياك، ارتباط بـين ميـزان مصـرف تريـاك بـا      

Grade  از آزمونMan-Whitney   و براي بررسي ارتبـاط

از  Gradeو  Stageبين مدت زمـان مصـرف تريـاك بـا     
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آناليز دادها توسـط  . استفاده شد Kruskal-Wallisآزمون 

ــرم ــزار  ن انجــام ) SPSS )SPSS Inc., Chicago, ILاف

  .گرفت

  

  اه يافته

سال بود  5/44، ميانگين سني افراد Bدر گروه هپاتيت 

 52سال سن داشتند؛ در اين گروه،  69تا  23و افراد از 

، Cدر گروه هپاتيت . نفر زن بودند 8نفر مرد و 

سال  60تا  22بود كه بين  10/43ميانگين سني افراد 

نفر مرد  53نفر زن و  7سن داشتند؛ از نظر جنسيتي، 

داري ميان گروه شاهد و اپيوم از  معنياختلاف . بودند

و  Bدر هپاتيت  P=  48/0(نظر جنسيت مشاهده نشد 

56/0  =P  در هپاتيتC.(  

شود، در  مشاهده مي 2و  1همان طور كه در جدول 

، و BMIافراد دو گروه از نظر سن،  Bمورد هپاتيت 

Viral load 05/0(داري نداشتند  اختلاف معني > P ( ولي

و مدت زمان مصرف سيگار، ارتباط  ALT، ASTاز نظر 

  ).P > 05/0(داري بين دو گروه وجود داشت  معني

، افراد دو گروه از نظر Cهمچنين در مورد هپاتيت 

و مدت زمان مصرف سيگار  BMI ،Viral loadسن، 

 ASTو  ALTداري نداشتند؛ ولي از نظر  اختلاف معني

  .داري بود ارتباط بين دو گروه معني

داري بين مصرف  طالعه، ارتباط معنيدر اين م

بيماري در هر دو گروه  Stageو  Gradeترياك با 

  ).2و  1جداول (مشاهده شد  Cو  Bهپاتيت 

داري بين ميزان  ، ارتباط معنيBدر مورد هپاتيت 

  بيماري وجود داشت  Gradeمصرف ترياك و 

)04/0  =P ( ولي بين ميزان مصرف وStage رابطه  

و  Stageبراي ارتباط بين ). P=  77/0( داري نبود معني

Grade  با مدت زمان مصرف ترياك، ميزانP  به ترتيب

محاسبه شد كه از نظر آماري  335/0و  097/0

  .داري نبود معني
  

  Bمشخصات متغيرهاي مورد بررسي در گروه هپاتيت . 1جدول 

 P-value انحراف معيار ميانگين گروه 

 سن
80/43 شاهد  08/14  

656/0  
28/45 مورد  97/10  

BMI 
96/22 شاهد  25/3  

584/0  
46/23 مورد  67/3  

AST 
43/54 شاهد  12/45  

015/0  
03/96 مورد  92/77  

ALT 
10/55 شاهد  04/30  

009/0  
76/88 مورد  39/56  

ALP 
23/194 شاهد  41/61  

150/0  
83/211 مورد  77/62  

Pack/years 
73/8 شاهد  27/5  

001/0 <  
79/16 مورد  75/6  

Viral load 
73/613848 شاهد  6/2633620  

413/0  
77/217148 مورد  08/325944  

Grade 
57/5 شاهد  53/3  

001/0 <  
31/9 مورد  55/3  

Stage 
63/1 شاهد  12/1  

001/0 <  
48/3 مورد  40/1  
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  Cمشخصات متغيرهاي مورد بررسي در گروه هپاتيت . 2جدول 

 P-value رانحراف معيا  ميانگين  گروه  

  سن
  91/10  90/41  شاهد

433/0  
  57/12  33/44  مورد

BMI 
  78/3  46/23  شاهد

499/0  
  22/3  63/22  مورد

AST  
  56/15  10/48  شاهد

001/0 <  
  50/13  13/66  مورد

ALT 
  09/15  10/45  شاهد

001/0 <  
  89/11  70/66  مورد

ALP 
  82/59  70/194  شاهد

544/0  
  26/58  40/184  مورد

Pack\years 
  99/3  87/12  شاهد

601/0  
  53/6  60/13  مورد

Viral load  
  28/677243  00/759642  شاهد

178/0  
  6/1395484  6/1145670  مورد

grade  
  97/3  70/7  شاهد

006/0  
  35/2  10/10  مورد

stage  
  32/1  30/2  شاهد

002/0  
  34/1  17/3  مورد

  

  

 Gradeو  ، بين ميزان مصرف ترياكCدر مورد هپاتيت 

) P=  354/0(داري مشاهده نشد  بيماري ارتباط معني

بيماري ارتباط  Stageولي بين ميزان مصرف اپيوم و 

همچنين از لحاظ مدت ). P > 001/0(دار بود  معني

 Gradeزمان مصرف ترياك و آسيب كبدي، در مورد 

 Stageولي در مورد ) P=  425/0(دار نبود  ارتباط معني

  ).P > 001/0(ري مشاهده شد دا ارتباط معني

  

  بحث

در اين مطالعه، بين مصرف ترياك و شدت آسيب كبدي 

داري بـه دسـت    ارتباط معنـي  Cو  Bدر بيماران هپاتيت 

  . آمد

عوامل مؤثر مختلفي در پيشرفت بيمـاري كبـدي در   

 ،چـاقي  ،وجـود دارد؛ سـن   Cو  Bافراد مبتلا به هپاتيت 

زمان بـه   عفونت هم استفاده از الكل و ،جنس مذكر، نژاد

بـه تـازگي،   . اين عوامل استي  از جمله Cو  Bهپاتيت 

) 2، 5(اثبـات شـده    Cنقش سيگار در پيشرفت هپاتيت 

نقـش تريـاك در شــدت و    ي اي در زمينـه  ولـي مطالعـه  

نظر به . پيشرفت بيماري كبدي تا كنون انجام نشده است

اين كه اكثر افراد مبتلا به هپاتيت، بـه خصـوص از نـوع    

، اعتياد هم دارند، توجه به اين موضوع حـائز  Cهپاتيت 

  ).15(اهميت است 

ــورد مكانيســم ايجــاد آســيب توســط ســيگار،   در م

  ي هاي مختلفي مطـرح شـده اسـت؛ در مطالعـه     مكانيسم

 El Zayadi  در مــورد ســيگار چنــدين ) 9(و همكــاران

سيگار با اثر مستقيم ضمن فعال . مكانيسم ذكر شده است

سبب پيشرفت فيبروز كبـدي   Stellateاي ه كردن سلول

گردد؛ همچنين سـيگار   مي Cدر بيماران مبتلا به هپاتيت 

هـاي   هاي التهابي، منجر به آسيب سلول با توليد سيتوكين

از طرفي، سيگار با اثر غير مستقيم، باعث . شود كبدي مي
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افزايش كربوكسي هموگلوبين و كاهش اكسيژن رسـاني  

خـود سـبب توليـد اريتروپـوتين      گردد كه ها مي به بافت

افـزايش  . شـود  سـيتمي ثانويـه مـي    شده، منجـر بـه پلـي   

خود سبب افزايش جذب آهن از ي  اريتروپويتين به نوبه

شود كه هر دو عامل در افزايش ميزان آهـن در   روده مي

هـاي كبـدي نيـز     بدن مؤثر است؛ رسوب آهن در سلول

  .گردد هاي كبدي مي باعث آسيب به سلول

تـوان گفـت كـه شـايد يكـي از       تئـوري مـي   از نظر

هاي اثر ترياك، به خصـوص در افـرادي كـه از     مكانيسم

كنند، پيشرفت فيبروز بيمـاران   روش تدخيني استفاده مي

و افزايش كربوكسي هموگلـوبين و بـه دنبـال آن ايجـاد     

سيتمي ثانويه و در نهايت افـزايش   هيپوكسي بافتي و پلي

هـاي   آسـيب بـه سـلول   ميزان آهن كبد باشد كه باعـث  

  .گردد كبدي مي

از طرفي، بر خلاف اپيوئيدهاي ديگر همانند مورفين 

مانند (هاي ديگري  ترياك ناخالصي ي و هروئين، در تهيه

جهت افـزايش وزن بـه آن اضـافه    ...) ارسنيك، سرب و

نشـان داده شـد كـه در     Narsngo ي در مطالعه. شود مي

ك كبـدي بـا   معتادين بـه تريـاك افـزايش ميـزان ارسـني     

). 16(باشـد   هاي كبد مانند سيروز در ارتباط مـي  بيماري

حاكي از آن بود كه كبـد چـرب و    Mazumder ي مطالعه

 ).17(باشد  فيبروز كبدي در ارتباط با مصرف ارسنيك مي

ــري و       ــر م ــين كانس ــاط ب ــز ارتب ــر ني ــات ديگ مطالع

نوروپاتي كه در افراد معتاد شايع اسـت، را ناشـي از    پلي

همچنـين،  ). 18- 19(دانند  موجود در ترياك مي ارسنيك

ارتباط بين مصرف اپيوم با كانسر مري و حنجره و مثانه 

  ).19- 21(تا حدودي مشخص شده است 

همچنين در مورد سرب، در دو مطالعه كه به بررسي 

سطح خوني سرب در افراد معتـاد بـه تريـاك در ايـران     

  د پرداخته بود، سطح خـوني سـرب بـه وضـوح در افـرا     

  ).22- 23(معتاد بالاتر بود 

در يك برريسي، در پاتولوژي كبد فردي كه به علت 

مصرف ترياك دچار مسـموميت بـا سـرب شـده بـود،      

تغييراتي به صـورت هپاتيـت فعـال همـراه بـا اسـتئاتوز       

ميكرو وزيكولر و ماكرو وزيكولر هموسيدروز و كلستاز 

  ).24(و كلانژيت لنفوسيتيك مشاهده شد 

و همكـاران، كـه اثـرات     Kharchenko ي در مطالعه

مصرف الكل و ترياك را بر روي عملكرد كبدي بررسي 

كرد، نشان داده شد كه با افـزايش ميـزان مصـرف مـواد     

مخدر، تغييرات تخريبـي و متابوليـك در كبـد افـزايش     

  ).25(يابد  مي

دهد كه شايد ترياك، به علـت   اين مطالعات نشان مي

، در پيشرفت فيبـروز كبـدي   هاي موجود در آن افزودني

  .مؤثر باشد

اكثر افراد شـركت داده شـده در ايـن مطالعـه مـذكر      

بودند؛ علت شايد آن باشد كه اكثر افراد مبتلا به هپاتيت 

اما با توجه به آن كه  .)26(باشند  در ايران افراد مذكر مي

در افراد مذكر پيشرفت بيماري بيشتر است و در هپاتيت 

B  وC     ،در اين مطالعه، در هر دو گـروه شـاهد و مـورد

داري ميـان   ارجحيت با افراد مذكر بود و اختلاف معنـي 

گروه شاهد و مورد از نظر جنسيتي مشاهده نشد، از اين 

  . شود ما وارد نمي ي اي به مطالعه نظر خدشه

از نظـر   Bبيماران دو گروه شاهد و اپيـوم در هپاتيـت   

هماهنگ بودنـد ولـي از    Viral loadجنس و  ،BMI ،سن

) Pack/years(و ميزان مصـرف سـيگار    ALT، ASTنظر 

داري وجـود   بين دو گروه شـاهد و مـورد اخـتلاف معنـي    

مصرف سيگار، با توجه به آن كه بر روي پيشرفت  داشت؛

تواند عامل مخدوشگر قلمداد  فيبروز كبدي مؤثر است، مي

در مـورد  نهايي اثر داشـته باشـد؛ ولـي     ي شود و در نتيجه

ميـزان مصـرف سـيگار در دو گـروه اخـتلاف       Cهپاتيت 
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به دست آمـده   ي داري نداشت و از اين جهت، نتيجه معني

  . قابل اعتمادتر است Cدر گروه هپاتيت 

ها در گروه اپيوم شـايد بـه خـاطر آن     بالا بودن آنزيم

هاي كبـدي،   باشد كه خود ترياك در افزايش ميزان آنزيم

در ). 23(ويروسـي، مـؤثر اسـت    صرف نظر از هپاتيـت  

ارتباط با ميزان مصرف و مدت زمان مصـرف تريـاك بـا    

داري بين  ، ارتباط معنيBشدت آسيب كبدي در هپاتيت 

بيماري وجود داشت ولي  Gradeميزان مصرف ترياك و 

  .دار نبود رابطه معني Stageبين ميزان ميزان مصرف و 

ميزان مصرف و مـدت زمـان مصـرف     Cدر هپاتيت 

 Gradeبيماري در ارتباط بـود ولـي بـا     Stageرياك با ت

 Stageداري نداشـت؛ بـا توجـه بـه آن كـه       ارتباط معني

پيشرفت فيبروز است و اهميتي به مراتـب   ي دهنده نشان

دارد، اين نتيجه در خور توجه  Gradeبيشتري نسبت به 

  است كه با افزايش طول مـدت مصـرف اپيـوم، شـدت     

  

  .واهد شدفيبروز كبدي بيشتر خ

هاي ديگر ايـن مطالعـه آن بـود كـه      از محدوديت

مشخص نيسـت   Cو  Bزمان ابتلا بيماران به هپاتيت 

نهايي را تحـت تـأثير    ي تواند تا حدودي نتيجه كه مي

  .قرار دهد

از طرفي سيگار به عنوان يك عامل مخدوشـگر، بـه   

  .شود ، قلمداد ميBخصوص در گروه هپاتيت 

بين مصرف ترياك  ي به رابطهدر اين مطالعه با توجه 

، Cو ميزان آسيب كبد، به خصوص در بيماران هپاتيـت  

هاي ترك اعتياد در اين افـراد   شايد توجه كافي به روش

جهت جلوگيري از روند پيشرفت بيماري مؤثر باشد؛ اما 

 ي تشخيص قطعي اين رابطه، نيازمند مطالعـات گسـترده  

دن عوامـل  ديگري در اين زمينه با حذف يا محـدود كـر  

شناسـي از قبيـل    مخدوش كننده و انجام آزمايشات سـم 

  .باشد مي... اندازه گيري سطح خوني سرب، ارسنيك و
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Abstract 

Background: In patients with hepatitis B and C, environmental factors such as smoking and alcohol can 
cause liver fibrosis progression. But opium effects on liver fibrosis progression are not clear. This study 
was designed to assess the relationship of opium user and liver fibrosis progression. 

Methods: In this case-control study, sixty patients in hepatitis B group and sixty patients in hepatitis C 
group underwent liver biopsy due to hepatitis treatment and the severity of injury based on HAI (his-
topathological activity index) was evaluated. In the control group, patients were smoker but in the case 
group patients were smoker and opium user. In this study, correlation between amount and time of 
consumption of opium with HAI was determined. 

Findings: There was significant relationship between HAI and opium using in both hepatitis B and C. 
In Hepatitis B, significant relationship was seen between amount of consumption of opium and grade 
of liver but no significant relationship was between amount of consumption of opium and stage of liv-
er; also, there was not significant relationship between time of consumption of opium with stage and 
grade of liver. In hepatitis C, significant relationship was determined between stage with amount and 
time of consumption of opium and no relationship was noted between grade with amount and time of 
consumption of opium. 

Conclusion: Correlation of opium and liver fibrosis progression, particularly in hepatitis C, was  
determined.  

Key words: Hepatitis B, Hepatitis C, Opium, Liver fibrosis. 
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