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Bu calisma akut viral hepatitli olgularda demir metabolizmasindaki degisimleri dederlendirmek icin
planlandi. Akut Viral Hepatit A veya B tanisi almis 53 hasta ve 20 kisiden olusan kontrol
grubunda serum ferritin, demir diizeyleri, total demir baglama kapasitesi (TDBK), karaciger
enzimleri prospektif kesitsel olarak arastirildi. Hastalardan hastaneye yatista ve iyilesme
déneminde iki kez kan 6rnedi alindi. Ferritin dlclimleri Spectria Irma test ile RIA prensipleriyle
calisildi. Serum demir ve TDBK diizeyleri Olympus otoanalizérde DMA yontemi ile tayin edildi.
Bizim calismamizda hastaneye yatista; 25 HAV infeksiyonlu hastanin 15 (%60) tanesinde, 28 HBV
infeksiyonlu hastanin 19 (%67.8) tanesinde ferritin diizeyleri kontrol grubuna gore yiiksek
bulundu. Tedavi 6ncesi demir ve TDBK ile hematokrit diizeyleri ve yas ortalamasi bakimindan
gruplar arasinda anlamh bir farkhlik bulunamadi.

Bu calismanin sonuglari; akut viral hepatitli hastalarda yiiksek serum ferritin diizeylerinin hepatik
nekrozu yansittigini ve bu hastalarda ferritin diizeylerinin izlenmesinin hastaligin takibinde yararli
olabilecegini gdstermektedir.

Anahtar kelimeler: Hepatit, serum ferritin
Summary

THE LEVELS OF SERUM FERRITIN, IRON AND TOTAL IRON BINDING CAPACITY OF ACUTE
VIRAL HEPATITIS A
AND B CASES

This study has been planned to evaluate if there is any changes in iron metabolism during acute
viral hepatitis. The levels of serum ferritin, iron, total iron binding capacity (TDBK) and liver
enzymes have been detected in 53 hospitalized patients with the diagnosis of acute viral hepatitis
A or B and in the control group consist of 20 people. Two blood samples were taken from the
patients, one is at the begining of the illness and the other one is during the recovery period.
Ferritin measurements were held with the Spectria Irma Test based on immunoradiometric assay
principles. The levels of TDBK and serum iron were determined by the DMA Iron Procedure at
Olympus auto-analyzer.

In our study; 15 (60%) cases of 25 HAV infected group and 19 (67.8%) cases of 28 HBV
infected group had high ferritin levels. There could not be found a significant difference between
the groups before the treatment, when we consider iron, TDBK, the levels of hematocrit and
the average age.

The results of this research suggests that the high serum ferritin levels of the patients with acute
viral hepatitis reflect the hepatic necrosis, and the observation of the ferritin levels of these
patients can be very valuable during follow up.
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Giris

Viicudun en fazla demir depolayan organi olan ve demir metabolizmasinda primer rol oynayan
karacigerin hastaliklarinda serum demir ve ferritin diizeylerinde dedisiklikler olmaktadir. Akut
karaciger hastaliklarinda serum demir diizeyleri ikterik donemde genellikle cok yiiksek seviyelere
ulasir. Buna karsilik serum transferrin ve “total demir baglama kapasitesi” diser (1).

Serum ferritin seviyeleri akut viral hepatitlerde ve akut hepatoselliiler nekrozun diger formlarinda
yukselir (1). Saptanan demir ve ferritin seviyelerindeki bu anormallikler nekahat doneminde hizla
diizelir. Ferritindeki bu yiiksekligin hasarlanmis hepatositlerden ferritin salinmasina baglh oldugunu
destekleyen calismalar son yillarda deder kazanmistir (1,2,3). Diger yandan, HBV'niin replike
oldugu hicrelerde ferritin sentezini arttirdigi yoniinde goris bildirenler de vardir (4).

Demir birgok mikroorganizmanin tGremesi igin gerekli bir faktérdir. Virlsler demire gerek
duymamalarina karsin, infeksiyonlu konak hiicreler viral partikiilleri sentezlemek igin demire
ihtiyac duyarlar. Buna badli olarak da demir tutucu savunma sistemi virtislerin saldirisina ugramis
konadi korunmak icin harekete gecer (5).

Son 35 yildir ylzlerce galisma infeksiyonlarin olusmasinda ve ilerlemesinde demirin rollini
arastirmaktadir (6,7). Biz de calismamizda; SSK Okmeydani Egitim Hastanesi Enfeksiyon
Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji Klinigi'nde yatarak takip edilen Akut Viral Hepatit tanisi almig
hastalarda, demir, demir baglama kapasitesi ve ferritin diizeylerinde meydana gelen degisiklikleri
arastirdik.

Amacimiz; akut viral hepatitlerde serum ferritin ve demir diizeyleri ile serum demir baglama
kapasitesini dederlendirmek, serum ferritin ve serum demir diizeylerinde saptanan degisikliklerin
transaminazlarla ve diger karaciger enzimleriyle iligkisini aragtirmaktir.

Materyal - Metod

Calismamizda SSK Okmeydani Egitim Hastanesi Enfeksiyon Hastaliklari ve Klinik Mikrobiyoloji
Kliniginde Aralik 1999 ve Mart 2000 tarihleri arasinda yatarak takip edilen Akut Viral Hepatit A
veya B tanisi almig hastalarda; demir, demir baglama kapasitesi (TDBK) ve ferritin diizeylerinde
meydana gelen degisiklikler dederlendirildi.

Hasta ve kontrol gruplarinda karaciger enzimleri, hepatit markerlari, hemogram, serum ferritini,
serum demiri ve serum demir baglama kapasitesi dlclimleri sabah yemek dncesi alinan kan
orneklerinde galisildi. Hastaneye yatista ve iyilesme doneminde iki kan 6rnegi alind.

Ferritin diizeylerinde yiikselmeye yol acan; Hodgkin hastalidi, I16semi, meme kanseri, gastrik
malignite gibi ek hastalidi olan ya da sik kan transfiizyonu yapilan olgular calismaya alinmadi.
Standart laboratuvar testleri; SSK Okmeydani Egitim Hastanesi Biyokimya Laboratuvari ve
Hematoloji Laboratuvarinda bilinen yéntemlerle 6lgiildii. Serum demir ve total demir badlama
kapasitesi Olympus otoanalizérde DMA ydntemi ile tayin edildi. Ferritin dlgiimleri Spectria Irma
test ile IRA prensipleriyle yapildi. Hepatit markerlar 3. Kusak ELISA ile hastanemiz merkez
laboratuvarinda calisildi. Calismamizda elde edilen sonuglarin istatistiksel analizleri Ki — Kare testi
(c2) ve Student-t testi kullanilarak yapild.

Bulgular

Calismamiza aldigimiz akut viral hepatitli olgularin; hastaligin baslangicinda ve nekahat
déneminde, serum AST, ALT, g-GT, ALP, total ve direkt bilirubin ve ferritin dlizeyleri yiiksek
olarak bulunmustur. Ayrica nekahat déneminde serum demir ve TDBK diizeyleri kontrol grubunun
degerlerinden anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur.

HAV infeksiyonlu 12'si kadin 13l erkek 25 hastanin yas ortalamasi 21.8 + 7.07 (15-35), HBV
infeksiyonlu 12'si kadin 16'si erkek 28 hastanin yas ortalamasi 37.8 £ 12.86 (18-70) olarak tespit
edildi.

25 HAV infeksiyonlu hastanin 15 (%60) tanesinde, 28 HBV infeksiyonlu hastanin 19 (%67.8)
tanesinde ferritin dlizeyleri tedavi 6ncesi kontrol grubuna gére yiiksek bulundu.



Tedavi 6ncesi demir ve TDBK ile hematokrit (Htc) dizeyleri ve yas ortalamasi bakimindan gruplar
arasinda anlamh bir farkhlik bulunmadi (p>0.05).

Hepatitli olgularda AST, ALT, g-GT, ALP, total ve direkt bilirubin diizeyleri ile ferritin diizeyleri
nekahat déneminde hastaligin baslangic dederlerine gore anlamli derecede diisiik, demir ve TBDK
ise anlamli derecede artmis olarak bulundu.

Hepatit A ve B gruplarinin hastaneye yatista ve nekahat doneminde AST, ALT, g-GT, ALP, total ve
direkt bilirubin diizeyleri ve ferritin diizeyleri, ayrica nekahat déneminde demir ve TDBK degerleri
kontrol grubunun degerlerinden anlaml olarak daha yiksektir (Tablo 1).

Tartisma ve Sonug

Akut ve kronik karaciger hastaliklarinda serum ferritin diizeyleri yliksek bulunmaktadir. Bizim
calismamizda da; 25 HAV infeksiyonlu hastanin 15 (%60) tanesinde, 28 HBV infeksiyonlu
hastanin 19 (%67.8) tanesinde ferritin diizeyleri tedavi 6éncesi kontrol grubuna goére yliksek
bulundu.

Inflamatuar olaylarda, aktive RES hiicrelerinde ferritin sentezi artar, dokulardan demir salinimi
azalir. Ferritinin demir baglama kapasitesini arttirmasindaki mekanizmanin RES hiicrelerinden
demir atiimini azaltmasina bagl oldugu diisiincesi kabul gérmektedir (8). Inflamasyon sirasinda
ferritin sentezindeki artis, turpentine enjeksiyonu yapilan farelerde arastirilmis; 6. ve 24. saatlerde
ferritin sentezinde iki pik seklinde artis oldugu gézlenmistir (9).

Akut ve kronik karaciger hastaliklarinda serum ferritini siklikla viicut demir depolariyla uyumsuziuk
gosterir ve yliksektir. Ayrica yapilan calismalarda akut ve kronik karaciger hastaliklarinda serum
ferritin diizeyleri ile transaminazlar arasinda pozitif korelasyon oldugu goérilmistir (1,2,3). Baz
arastirmacilar, serum ferritin yiiksekliginin karaciger hiicre nekrozu ile hiicre igindeki ferritinin
seruma gecmesi sonucu olustugunu, bu dislnceyi destekleyen bulgunun da serum ferritininin bu
hastalarda serum transaminazlari ile paralel bicimde yiikselmesi oldugunu ileri siirmuslerdir. Akut
hepatitli hastalarda serum ferritininin, serum demiri ile birlikte diger hepatik hiicre nekrozu
ve/veya disfonksiyonunu gosteren testlerle benzerlik gosterdidi tespit edilmistir.

Bazi galismalarda ise, HBV'nin replike oldugu hiicrelerde ferritin sentezini arttirdigi, serum ferritin
diizeylerinin, serum transaminazlarindan bagimsiz olarak yiikseldigi, HBsAg'nin pozitif oldugu
karaciger hiicrelerinde demir miktarinin da fazla oldugu, dolayisiyla serum ferritinindeki
yiikselmenin, konadin HBV infeksiyonuna karsi cevabinin bir gostergesi oldugu ileri strilmiistiir
(10).

N. Milman ve N. Graudal yaptiklari calismada akut viral hepatitli 6 hastada serum ferritin ve
biyokimyasal karaciger testlerini (serum bilirubin, AST, ALT, g-GTP ve ALP) hastali§in
baslangicindan iyilesmeye kadar belli aralarla izlemigler; bu dénemde ferritin, bilirubin ve
transaminaz seviyelerinde birlikte bir diisiis olurken, g-GTP ve ALP seviyelerindeki diislisiin daha
uzun sirede oldugunu tespit etmislerdir. Ferritindeki bu yiikselmeyi karaciger hiicre hasarina
baglamiglardir (11).

Hengevelt P. ve arkadaslari, akut viral hepatitli hastalarda yliksek serum ferritin ve demir
seviyeleri tespit etmislerdir. Serum ferritin konsantrasyonunun normale dénmesinin serum g-GTP
ile paralellik gosterdigi, bununla birlikte serum demir seviyelerinin uzun zaman yiksek kaldigini
gozlemislerdir. Karaciger dokusundan yapilan kimyasal analizlerde, hastaligin ilk iki haftasinda,
karacigerde depo demir konsantrasyonunu diisiik bulmuslardir. Bunu da, yiiksek demir
seviyelerinin, parcalanmis hepatositlerden demirin ayrilmasi nedeniyle oldugu seklinde
aciklamislardir (12). Abayli ve arkadaslan; yaptiklari galismada akut B tipi viral hepatitli hastalarda
ferritin diizeylerini anlamlh olarak yliksek bulmuslardir. Serum ferritin seviyelerindeki bu artisin
hiicre nekrozuna bagl olabilecedi gibi, HBV'nin 6zel etkisiyle de olabilecegi goriisiindedirler (13).
Lustbader ve arkadaslari; hemodiyaliz hastalarinda ferritin seviyelerini calismislar, HBV varlidinda
yliksek serum ferritin seviyelerinin infeksiyonun persistan seyredeceginin gdstergesi olabilecegini
savunmuglardir. Yine ferritin diizeyindeki yiikselmenin HBV'nin karaciger hiicrelerindeki
replikasyonuna badli oldugu yoniinde goris bildirmislerdir. Virls kendisi siklik pozitif feedback



mekanizmasiyla ferritin sentezini stimiile edebilmekte ve bunun sonucunda intraselliler ferritin ve
demir konsantrasyonunu arttirabilmektedir (10).

Yaptigimiz calismada, yukarida adi gecen arastirmalar da géz 6niine alarak, akut viral hepatitli
hastalarda, serum ferritin ve demir diizeylerini, demir baglama kapasitesini ve bunlarin diger
karaciger enzimleri ile iligkisini arastirdik.

Akut viral hepatit A ve B infeksiyonlarinda; hastaneye yatista ve nekahat déneminde AST, ALT, g-
GT, ALP, total bilirubin ve ferritin diizeyleri kontrol grubunun dederlerinden anlamli olarak yiliksek
bulundu. Nekahat déneminde demir ve demir baglama kapasitesi, kontrol grubuyla
karsilastirildiginda anlamli olarak yiiksek bulundu. Hastaneye yatista; demir, TDBK ve yas
ortalamasi bakimindan kontrol grubuyla anlamli bir farklilik bulunamadi. Iyilesme déneminde AST,
ALT, g-GT, ALP, total ve direkt bilirubin ve ferritin diizeyleri, anlamli derecede diistli, TDBK ise
anlamli derecede artti.

Cohen ve arkadaslari HBV tasiyicilarinda yaptiklari galismada; serum ferritin ve demir seviyelerini
yuiksek bulmuslar, bunu virlisiin hepatositlerde ferritin sentezini stimiile etmesine baglamislardir
(14). Bizim calismamizda ise hem HBV infeksiyonlu grupta, hem de HAV infeksiyonlu grupta
ferritin dlizeyleri yiksek olarak bulundu. Bu da ferritindeki yiikselmenin; HBV'nlin 6zel etkisinden
cok hiicre nekrozuna badli olabilecegi yoniindeki gorisi desteklemektedir.

Akut ve kronik karaciger hastaliklarinda serum demir diizeylerinde yiikselmelerin oldugunu
gosteren calismalar vardir (12, 13, 15). Biz calismamizda, hastali§in akut doneminde demir
dizeylerinde ylikselme gozlemledik. Ancak iyilesme doneminde demir ve TDBK'inde kontrol
grubuna goére anlamli olarak yiikselme tespit ettik.

Calismamizda her iki hepatit grubunda da ferritin diizeyi ile g-GT arasinda orta derecede, AST ve
ALT arasinda zayif pozitif, total ve direkt bilirubin dlizeyleri arasinda orta diizeyde pozitif
korelasyon bulunmustur. Bu da Hengeveld ve arkadaslarinin yaptiklari calisma ile uyum
gostermektedir (12).

Akut viral hepatitli hastalarda serum ferritin, serum demir ve TDBK diizeylerinin bilinmesinin bu
hastaliklarin tanisinda, iyilesme ve kroniklesmesinin takibinde, transaminazlar gibi yararl testler
olarak kullanilabilecegi gorisiindeyiz.

Akut viral hepatitlerde ferritin diizeylerindeki artisin, HBV'nin hiicre igi replikasyonu sonucu
oldugunu savunan pekgok calisma vardir. Bizim galismamizda HAV infeksiyonu gegiren grupta da
ferritin dlzeyleri yiksek olarak bulunmustur. Bu nedenle biz akut viral hepatitlerde ferritin
diizeylerindeki artisin karaciger hiicre nekrozu sonucu oldugu yoniindeki goriisi
desteklemekteyiz.

Akut ve kronik karaciger hastaliklarinda serum ferritin ve serum demir diizeylerindeki yiikselmenin
olusum mekanizmasi ve tasidigi anlam konusunda yapilacak baska calismalara ihtiyag vardir.
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