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OZET

Bu ¢alismada, 30 kronik hepatit B’li, 68 asemptomatik hepatit B tastyicist (toplam 98 olgu) ile kontrol grubu olarak
hepatit B viriisii (HBV) ile ilgili serolojik gostergeleri negatif olan, gebe olmayan 46 saglikli bireyde alfa-fetoprotein
(AFP) diizeyi kemiluminesans yéntemi ile arastinlmistir. Calismanin sonucunda kontrol grubunda yer alan 46 kisinin
tiimiinde AFP diizeyleri normal sinirlar olan 0-5.5 U/L (ortalama 2.3 + 1.3) arasinda saptanirken, kronik hepatit B’li
yedi, hepatit B tastyicist altt kigide yiiksek bulunmustur. AFP diizeyi kronik hepatit B’li olgularda 6.1 + 13.1 U/L, he-
patit B tastyicilarinda 3.0 + 1.8 U/L idi. Istatistiksel analizler icin varyans analizi (Dunnett testi) kullanilmistir. AFP
diizeyleri icin kronik hepatit B olgular ile tastyicilar arasinda fark istatistiksel olarak anlamli degilken (p= 0.07),
kontrol grubu ile arasindaki fark anlamli bulundu (p= 0.02). Asemptomatik hepatit B tastyicilari ile kontrol grubu ara-
sindaki fark da anlamli degildi (p= 1). Hasta grubumuza ilave olarak karaciger ultrasonografisi (USG) de istendi, ol-
gularin hicbirinde karaciger USG’de hepatoseliiler karsinoma lehine bulgu saptanmadi.

Anahtar Kelimeler: Asemptomatik HBsAg tastyiciligi, kronik hepatit B, alfa-fetoprotein.

SUMMARY

Evaluation of Serum Alpha-Fetoprotein Levels in
Chronic Hepatitis B Cases and HBV Carriers

This study was conducted to evaluate the serum alpha-fetoprotein (AFP) levels by chemiluminescence method in
30 patients with chronic hepatitis B, 68 patients asymptomatic hepatitis B carriage and 46 healthy non-pregnant pe-
ople with negative hepatitis markers. The results of the study were revealed normal serum AFP levels as 0-5.5 U/L
(average 2.3 + 1.3) in 46 healthy subjects, but elevated serum AFP levels in seven of chronic hepatitis B patients
and six of hepatitis B carriers. Mean serum AFP levels were 6.1 + 13.1 U/L in chronic hepatitis B and 3.0 = 1.8 U/L
in chronic hepatitis B carriers. Stastistical analyses were done by using variance analysis (Dunett test). The diffe-
rence between chronic hepatitis B and hepatitis B carriers was insignificant (p= 0.07), whereas there was a signi-
ficant difference between chronic hepatitis B and control group (p= 0.02). Again, no significant difference was de-
tected between chronic B carriers and control group (p= 1). Ultrasonographic evaluation of liver was done in pati-
ents group, no signs of hepatocellular carcinoma were detected ultrasonographically.
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GiRiS

Alfa-fetoprotein (AFP) fetal yolk-sac, karaciger ve
bagirsakta sentezlenen, gebeligin 12-15. haftalari
arasinda en yiiksek seviyesine ulasan, 16. hafta-
dan sonra seviyesi giderek diisen, saglkl kisiler-
de hayatin birinci yi1linda ve sonrasinda serumda
belirlenemeyen, 70 kDa agirliginda bir glikoprote-
indir. Yolk-sac kokenli AFP kankavalin-A'ya bagla-
nirken karaciger kokenli olan baglanmaz. Hepato-
selliler karsinoma (HSK), testis ve overin embri-
yoner hiicreli timorleri ve teratokarsinomlarin-
da, ekstragonadal germ hiicreli tiimorlerde %75
vakada ytiksektir. Serum diizeyi ve tedavi sonrasi
disme hizi prognoz ve tedavi etkisini belirleme-
de yardimcidir. Yiikselen seviyeler tiimor prog-
resyonunu gosterir (1). AFP, akut ve kronik viral
hepatit gibi benign karaciger hastaliklar1 ve tok-
sik karaciger hasarlanmalarinda da yiikselmekle
birlikte, belirgin yliksek degerler HSK tanisi aci-
sindan anlamlidir (2). Sensitivitesi HSK insidansi-
nin yiiksek oldugu toplumlarda %80-90, diisiik ol-
dugu toplumlarda %50-70 arasindadir (3,4).

Saglikh yetiskinlerde akut hepatit B viriisii (HBV)
infeksiyonundan sonra kroniklesme riski %5 civa-
rindadir. Bunlarin 6nemli bir bélimiiniin siroza
donistiigi, sirozlu olgularda da HSK gelisme riski-
nin oldukga yiiksek oldugu bilinmektedir (5). HSK
uzun donemde kronik hepatit B'nin en belirgin ve
korkulan sonucudur. Yapilan ¢alismalar HSK'l1 ol-
gularda siklikla AFP diizeyinin yiikseldigini goster-
mektedir (1-3). Bu calismada, asemptomatik
HBsAg tasiyicisi ve kronik hepatit B’li hastalarda
AFP diizeylerini arastirmayi amacladik.

MATERYAL ve METOD

Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik Bakteri-
yoloji ve infeksiyon Hastaliklar1 Poliklinigi'nin ta-
kibinde olan, 30 kronik hepatit B’li (serumda
HBsAg alt1 aydan daha uzun siire saptanan, se-
rum transaminazlarinda normalin iki katindan
daha fazla yiikseklik, karaciger biyopsisinde kro-
nik hepatit bulgular1 olan), 68 asemptomatik he-

patit B tasiyicisi (serumda HBsAg alti aydan daha
uzun siire saptanan ve serum transaminaz deger-
leri normal olan) toplam 98 olgu ve kontrol grubu
olarak da HBV ile ilgili serolojik gostergeleri nega-
tif olan, gebe olmayan 46 saglikli bireyde AFP di-
zeyi kemiluminesans (Immulite AFP, Eu-
ro/DPC,UK) yontemi ile arastirilmistir. 0-5.5 U/L
arasindaki degerler normal olarak kabul edilmis-
tir. Sonuclarin istatistiksel degerlendirilmesinde
varyans analizi (Dunnett testi) kullanilmistir. Has-
ta grubumuza ilave olarak karaciger ultrasonog-
rafisi (USG) uygulanmistir.

BULGULAR

Calisma grubunda yer alan 30 kronik hepatit B’li
hastanin yaslar1 22-47 arasinda degismekte olup,
yas ortalamasi 31.9 + 7.5; 68 asemptomatik hepa-
tit B tasiyicisinin yaslar1 21-58 arasinda degis-
mekte olup, yas ortalamalar1 32.7 + 7.8; kontrol
grubunda yer alan olgularin yaslar1 17-44 arasin-
da degismekte olup, yas ortalamalari 24.5 = 6 idi.
Calismanin sonucunda AFP degeri kronik hepatit
B’li olgularda ortalama 6.1 + 13.1 U/L, hepatit B
tasiyicilarinda 3.0 + 1.8 U/L, kontrol grubunda ise
2.3 + 1.3 olarak bulunmustur. AFP diizeyi kronik
hepatit B'li 7 (%23.3), asemptomatik hepatit B ta-
styicist 6 (%8.8) kiside yiiksek (6-73.5 U/L) bulu-
nurken, kontrol grubunda yer alan 46 kisinin ti-
miinde normal degerlerde bulunmustur. AFP dii-
zeyleri icin kronik hepatit B olgulari ile tasiyicilar
arasinda fark istatistiksel olarak anlaml degilken
(p=0.07), kontrol grubu ile arasindaki fark anlam-
It bulunmustur (p= 0.02). Asemptomatik hepatit B
tasiyicilarn ile kontrol grubu arasindaki fark da
anlamli degildi (p=1). Calisma gruplarinin 6zellik-
leri ve AFP diizeyleri Tablo 1’de gosterilmistir.

Hasta grubumuza yapilan karaciger USG’de HSK
lehine bulgu saptanmamustir.

TARTISMA

Serumda HBsAg'nin alti aydan daha uzun siire
saptanmasi tasiyiciligi ifade eder. Serum transa-
minaz degerleri normal olan ve karaciger hastali-

Tablo 1. Calisma gruplarinin ozellikleri ve AFP diizeyleri.

Olgular Sayi Yaslar (ortalama + SD) AFP diizeyi (U/L)
Kronik hepatit 30 22-47 (31.9 £ 7.5) 6.1 =13.1
Asemptomatik tastyici 68 21-58 (32.7 £ 7.8) 3.0+£1.8
Kontrol grubu 46 17-44 (24.5 + 6) 23+1.3
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ginin diger belirtileri olmayan HBsAg pozitif kisi-
ler icin asemptomatik tasiyici terimi kullanilmak-
tadir. Hastaligin kroniklesmesi karacigerde viral
replikasyonun devam etmesine ve hastanin im-
miinolojik durumuna baghdir. Viriisiin temizlene-
memesi muhtemelen HBV antijenini taniyan spe-
sifik T-hiicre yetmezligi ile iliskilidir. Eger konagin
immiin cevabi zayif ise, karaciger hasar1 olusmak-
sizin normal karaciger fonksiyonu ile birlikte
virlis ¢ogalmaya devam eder. Boyle hastalar
asemptomatik tasiyicidir. Hiicresel immiin cevabi
biraz daha iyi olan hastalarda hepatoseliiler nek-
roz devam eder fakat, hiicresel cevap viriisi te-
mizlemede yetersiz oldugundan hastalik kronik
hepatitle sonuclanir. Kronik hepatit siklikla sessiz
bir hastaliktir. Cogu hasta akut bir hastalik done-
mi gecirdigini hatirlamaz. Teshis genellikle don6r
olarak kan verme esnasinda veya rutin kan tara-
masi sirasinda HBsAg pozitif bulundugu ve se-
rum transaminazlarinda orta derecede yiikseklik
tespit edildigi zaman konabilir. Semptomlar kara-
ciger hasarinin ciddiyeti ile korele degildir (6).

HSK’nin goriilme sikligi bolgeden bolgeye degis-
mektedir. Ulkemizde yapilan bir calismada hasta-
larin %90’ 1nin zemininde siroz varlig1 gosterilmis-
tir (7). HSK belli boyutlara ulasincaya kadar ken-
disine ait belirtiler ortaya ¢ikmaz. Belirti ve bul-
gular kendinden ¢ok temelinde yatan kronik kara-
ciger hastaligina aittir. Ulkemizde hastalar daha
cok siroza bagh ortaya cikan yakinmalarla basvu-
rur (8). HSK riski tasiyan hastalar1 erken evrede
yakalayabilmek icin diger incelemelerle birlikte
AFP takibinin de yapilmasi Onerilmektedir
(2,9,10).

Calismamizda AFP kronik hepatit B’li yedi, hepa-
tit B tasiyicisi alti kiside yiiksek bulunurken,
kontrol grubunda yer alan 46 Kkisinin tiimiinde
normal sinirlarda saptandi. AFP dizeyleri icin
kronik hepatit B olgulari ile tasiyicilar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamh degilken (p=0.07),
kontrol grubu ile arasindaki fark anlamli bulundu
(p= 0.02). Asemptomatik hepatit B tasiyicilari ile
kontrol grubu arasindaki fark da anlaml degildi
(p= 1). Hastalarimizin karaciger USG’lerinde HSK
lehine bir bulgu saptanmadi.

Lee ve arkadaslari, 6zellikle HBsAg pozitif hasta-
larda AFP yiiksekliginin HSK gelisme riskinin
onemli bir belirteci oldugunu vurgulamislardir
(11). McMahon ve arkadaslar1 16 yillik prospektif
bir calismada, HBsAg tasiyicilarinin HSK gelistir-
me sikhigini AFP diizeyi takibi ile yapmislardir
(12). Bu calismada 1487 HBsAg tasiyicisinin alti
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ayda bir AFP tayini yapilmis ve yiiksek AFP sevi-
yeli erkekler ve hamile olmayan kadinlar USG ile
HSK varlig acisindan incelenmisler ve bunun re-
zektabl donemde tiimorlerin saptanmasi ve daha
uzun sirvi saglanmasinda etkili oldugunu rapor
etmislerdir. Vajro ve arkadaslari, kronik hepatit
B’li 39, asemptomatik HBsAg tasiyicisi 11 ve kont-
rol grubu olarak da 35 saglikli cocukta 17 + 12 ay
siiresince yilda iki veya i¢ kez serum AFP diizeyi-
ne baktiklar1 calismalarinda kontrol ve hasta gru-
bu arasinda istatistiksel olarak anlaml farklilik
bulmuslardir (13). Frukava ve arkadaslari, 49’u
HBsAg pozitif toplam 119 sirozlu hastay1 ortala-
ma 4.3 yil izlemisler ve AFP diizeylerine gore li¢
grup olusturmuslardir (14). AFP seviyesi 20
ng/mL izerinde dalgalanmalar gozlenen grupta
HSK insidansini belirgin olarak yiiksek saptamis-
lardir. Ulkemizde Tosun ve arkadaslari, 186 kro-
nik HBV’li hasta ve 40 kisilik kontrol grubunda
AFP diizeyini arastirdiklar1 calismalarinda kont-
rol grubunun tamaminda AFP diizeylerini normal
sinirlarda saptarken, calisma grubunda 24 olguda
normal diizeylerin {izerinde saptamislardir (15).

HSK’nin tanmisinda AFP’nin diagnostik degeri ile il-
gili cok kisith veri vardir. Bu veriler Asya ve Avru-
pa calismalarindan gelmekte olup, sonuclar celis-
kilidir (16). HSK’da viral etyolojinin AFP {izerine et-
kilerini inceleyen bir calismada; AFP’nin serum se-
viyelerinin HBV veya HCV’den etkilenmedigi iddia
edilmistir (17).

Sonuc olarak; biz ¢calisma grubumuzda, AFP diize-
yi yiiksek olan hastalarin hicbirinde HSK’ya ait
USG bulgular1 saptamamis olmamiza ragmen, bu
hastalarin yiiksek risk altinda olmalar1 nedeniyle
uzun vadeli izlenimlerinin gerekli oldugunu di-
siinmekteyiz.
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