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OZET

Bu calismada, hepatit C viriisii (HCV) infeksiyonu ile ﬁ2-mikroglobulin diizeyleri arasindaki iliski arastirildi. Top-
lam 111 serum o6rnegi calismaya alindi. Bunlardan 77’si bolgemizdeki hemodiyaliz iinitelerinde tedavi goren has-
talardan, 34’ii ise rutin tetkik icin laboratuvarimiza génderilen orneklerden elde edildi. Hastalarin HCV antikoru
“Enzyme Immune Assay (EIA)” yontemi (UBI-HCV 4.0 Organon teknika) ile, serum Bymikroglobulin diizeyleri ise
nefelometrik yontemle (Dade Behring) degerlendirildi. B,mikroglobulin pozitiflik kriteri olarak hemodiyaliz has-
talart icin 24.8-27.8 mg/L, kontrol hastalar icin ise 1.2-2.5 mg/L’nin iizerindeki degerler alindi. Yetmisyedi hemo-
diyaliz hastasinin 58’inde HCV antikoru pozitif bulunmus olup, bu grupta ﬁZ-mikroglobulin diizeyleri 39 hastada
normal degerden yiiksek bulundu. HCV antikoru negatif olan 19 hemodiyaliz hastasinda yapilan B,mikroglobulin
olciimlerinde ise, dokuz hastanin normal diizeyin tlizerinde oldugu saptandi. HCV antikoru pozitif olan 20 kontrol
hastaswnun liciinde, HCV antikoru negatif olan 14 kontrol hastasindan birinde B,mikroglobulin diizeyi normal de-
gerden yiiksek olarak saptandi. Sonug olarak; hemodiyalize girme ile B, mikroglobulin diizeyi arasinda kuvvetli
bir iliski oldugu saptanmasina ragmen, HCV infeksiyonunun B,mikroglobulin diizeylerine etkisinin daha biiyiik
hasta gruplarinda ¢alisilmast gerektigi diisiintilmeRktedir.
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SUMMARY
By-Microglobulin Levels in Hepatitis C Virus Infection

The aim of this study is determine the relation between the [-microglobulin level and hepatitis C virus (HCV) in-
fection. 77 haemodialysis (75.0% anti-HCV positive, 25% anti-HCV negative) and 34 control patients (58.8% anti-
HCYV positive, 41.2% anti-HCV negative) were evaluated in this study. The HCV antibodies were tested by using the
enzyme immune assay (EIA) (UBIHCV 4.0 Organon teknika) and the serum B,microglobulin levels were also tes-
ted by nephelometric assay (Dade Behring). B.,-microglobulin levels were measured higher than the normal value
in three of 20 positive anti-HCV antibodies patients, and also higher in one of 14 negative anti-HCV antibodies pa-
tients. HCV antibodies was found positive in 58 of 77 haemodialysis patients. In this group, B,microglobulin levels
were higher than the normal value in 39 patients. In nine of 19 haemodialysis patients, which have negative HCV
antibodies, B,microglobulin levels were elevated. In patient group, B,microglobulin levels were elevated 12.4 fold
in haemodialysis and 2.7 fold in HCV positivity. Multipl variants were also analyzed. Haemodialysis alone (inde-
pendent from HCV seropositivity) was increased the level of ﬂZ-microglobulin in 11.7 (3.7-36.8) (p< 0.05) fold, ho-
wever, HCV positivity alone (independent from haemodialysis) was increased the level in 2.3 fold (0.9-5.9) and this
value was statistically insignificant (p> 0.05). As a conclusion, the relation of haemodialysis and Bymicroglobulin
levels were found statistically significant. In additionaly, the effect of HCV positivity in elevation of B,microglobu-
lin levels should be investigated in wide series.
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GIRIS

B,-mikroglobulin molekil agirhg 11.800 dalton
olan kiiciik bir proteindir. Bu protein glomeriiler-
den serbest olarak filtre olmakta ve proksimal tu-
buluslardan hemen tamamen geri emilmekte
olup, burada metabolize edilmektedir. Bu protein
cok az konsantrasyonda olmak iizere serum, id-
rar, beyin omurilik sivis1 (BOS), tiikiiriikk ve ko-
lostrumda saptanmaktadir. HLA antijeninin bir
Ogesi olan bu protein T ve B-lenfositleri, makro-
fajlar gibi hiicrelerin yiizeyinde bulunmaktadir.
Ayrica, IgG’nin sabit bolgesiyle homolog bir yapi-
dadir (1-3). Bu hiicrelerin uyarilmasiyla, bu hiic-
reler tarafindan tretilen 3,-mikroglobulinin yapi-
mi1 da artmaktadir (4).

Serum B,-mikroglobulin konsantrasyonu ayn za-
manda immiin sistemin aktivasyon ve lenfoid
hiicre doniisiimiinii yansitmakta olup, viral infek-
siyonlarda artabilmektedir. Yiiksek plazma di-
zeyleri, viral hepatitler ve “human immunodefici-
ency virus (HIV)” infeksiyonu gibi viral infeksi-
yonlarda bildirilmektedir (4).

Bu calismada, HCV infeksiyonu ile B,-mikroglobu-
lin dizeyleri arasindaki iliskinin saptanmasi
amaclanmistir.

MATERYAL ve METOD

Toplam 111 serum 6rnegi calismaya alindi. Bunlar-
dan 77’si bolgemizdeki hemodiyaliz tinitelerinde
tedavi goren hastalardan, 34’1 ise rutin tetkik icin
laboratuvarimiza génderilen 6rneklerden elde edil-
di. Orneklerin HCV antikorlar1 “Enzyme Immune
Assay (EIA)” yontemi (UBIFHCV 4.0, Organon Tekni-
ka) ile, serum B,-mikroglobulin diizeyleri ise nefelo-
metrik yontemle (Dade Behring) degerlendirildi.

B,-mikroglobulin pozitiflik kriteri hemodiyaliz
hastalar1 icin 24.8-27.8 mg/L, rutin hastalar icin
ise 1.2-2.5 mg/L'nin {izeri kabul edildi (5).

[statistiksel analizlerde her bir degiskene maruzi-
yet icin “Odds-Ratio (OR)” ve %95 giiven araligi
kullanildi. Multivaryate riskler ise lojistik regres-
yon analizi kullanilarak elde edildi.

BULGULAR

Yetmisyedi hemodiyaliz hastasinin 58’inde HCV
antikoru pozitif olup, bu grupta B,-mikroglobulin
diizeyleri 39 hastada normal degerden yiiksek bu-
lundu. HCV antikoru negatif olan 19 hemodiyaliz
hastanin dokuzunda normal diizeyin iizerinde [3,-
mikroglobulin diizeyi saptandi. HCV antikoru po-
zitif olan 20 kontrol hastasinin {iciinde, HCV anti-
koru negatif olan 14 kontrol hastasindan birinde
B,-mikroglobulin diizeyi normal degerden yiiksek
olarak saptandi (Tablo 1).

Hemodiyaliz yapilan grubun tiimi ele alindigin-
da, hemodiyaliz yapilmasinin, B,-mikroglobulin
yiiksekligi acisindan 12.4 kat (p< 0.05); hastanin
anti-HCV pozitif olmasinin ise 2.7 (p< 0.05) kat
risk olusturdugu saptandi. Ancak hemodiyalize
girme ile B,-mikroglobulin yiiksekligi arasinda bi-
linen kuvvetli iliskiden dolay, kisinin hemodiyali-
ze giriyor olmasindan bagimsiz olarak yalnizca
anti-HCV pozitif olmasmin B,-mikroglobulin di-
zeylerine etkisi incelenmek istendi ve verilere lo-
jistik regresyon analizi uygulandi. Bu analizin so-
nuglarina gore B,-mikroglobulin yiiksekligi acisin-
dan, HCV seropozitifli§inden bagimsiz olarak he-
modiyalize girme 11.7 (3.7-36.8) (p< 0.05) kat risk
olustururken, hemodiyaliz yapilmasindan bagim-
siz olarak HCV seropozitifliginin 2.3 kat (0.9-5.9)
(p> 0.05) risk olusturdugu tespit edildi (Tablo 2).

Tablo 1. Gruplara gore B,mikroglobulin diizeyleri.

Normal B,-mikroglobulin

Yiiksek 3,-mikroglobulin

Ornek grubu diizeyleri olan ornek sayisi (%) diizeyleri olan ornek sayisi (%) Toplam
HCV negatif rutin 13 (92.86) 1(7.14) 14
kontrol hastalari

HCV pozitif rutin 17 (82.36) 3 (11.64) 20
kontrol hastalari

HCV negatif 9 (47.36) 10 (52.63) 19
hemodiyaliz hastalari

HCV pozitif 19 (32.75) 39 (67.24) 58
hemodiyaliz hastalar

Toplam 58 53 111

38

Viral Hepatit Dergisi 2005; 10(1): 37-40



Hepatit C Viriisii Infeksiyonunda B,-Mikroglobulin Diizeyleri

Tablo 2. Lojistik regresyon analizi sonuglari.

Univaryate OR Multivaryate OR
12.4 (3.9-38.8) 11.7 (3.7-36.8)

Hemodiyaliz

yapilmasi
HCV pozitif 2.7 (1.1-6.4) 2.3 (0.9-5.9)
olmasi
(p< 0.05).
TARTISMA

HCV infeksiyonunun B,-mikroglobulin diizeyleri
Gizerine etkisi ile ilgili cok fazla calisma tespit edi-
lememekle birlikte, cesitli arastirmacilar HIV ve
hepatit B virtisit (HBV) infeksiyonlarinda f3,-mik-
roglobulin diizeylerini arastirmiglardir. Zabay ve
arkadaslari, HIV ile infekte olan hastalarda yap-
tiklar1 ¢alismada, Bz-mikroglobulin diizeylerinin
AIDS gelisiminde de yiikseldigini ortaya koymus-
lardir (4). Yine Zaknun ve arkadaslari, HIV-1 pozi-
tif olan ¢ocuklarda yaptiklar1 calismada, B,-mik-
roglobulin diizeylerini HIV-1 seronegatif olanlar-
dan daha yiiksek oranda tespit etmislerdir (6).

Paz ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada, kronik
HBV infeksiyonu olan hastalarda B,-mikroglobu-
lin diizeylerinin yiikseldigini gostermisler ve BZ-
mikroglobulinin hepatositer diizeyde de yiiksel-
me gosterdigini ortaya koymuslardir (7).

B,-mikroglobulinin dolasimdaki kaynagi lenfosit-
lerdir. Normal sartlarda giinde 150-200 mg civa-
rinda f,-mikroglobulin dolasima gecmekte ve bu-
nun %97’si bobreklerle atilmaktadir. 3,-mikroglo-
bulin diizeyleri inflamatuvar hastalig olanlar, ka-
raciger ve malign hastaligl, 6zellikle multipl miye-
loma, B-hiicreli lenfoma ve kronik lenfositik 10se-
misi olanlarda belirgin olarak artmaktadir. Kronik
bobrek yetmezligi (KBY) hastalarinda da glome-
riiler filtrasyon miktarindaki diisme ile f3,-mikrog-
lobulinin kanda birikmesi arasinda belirgin bir
iliski bulunmaktadir (8).

Diyalizin B,-mikroglobulin izerine etkisi komp-
leks olup, hemodiyaliz sirasinda hiicre yilizeyin-
den B,-mikroglobulin salinim artarak plazma de-
gerinin ylikselmesine neden olmaktadir. Hemodi-
yaliz hastalarinda daha fazla artis olmasinin bir
diger nedeni ise proteolitik enzimlerin aktivasyo-
nu ve serbest oksijen radikallerinin yapiminin
artmasi sonucunda dokularda daha fazla birikim
olmasidir (9).

Uremik bir hastanin diyalize baslandigi sirada
plazma [,-mikroglobulin diizeyi normal renal
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fonksiyonu olan bir kisiye gore 10-30 kat daha
yiksektir. Diyaliz tedavileri sirasinda da kan diize-
yi yiikselerek bir siire sonra normalin 30-60 kati
kadar ylikselerek devam etmektedir. Diyaliz hasta-
larindaki deger 25-35 mg/L olup, giinliik yapim
miktar1 diyaliz ile atilmazsa dokularda birikir (9).

Hemodiyaliz hastalarinda HCV infeksiyonu nor-
mal popiilasyona gore daha yiiksek diizeyde go-
riilmektedir. Batida hemodiyaliz hastalarindaki
HCV seroprevalansi yaklasik %20 iken, iilkemizde
bu oran daha yiiksek olup %20-80 arasinda degis-
mektedir (10).

Hemodiyaliz hastalarinda HCV infeksiyonu aci-
sindan risk faktorleri incelendiginde, en 6nde ge-
len neden olarak kan transfiizyonu 6ne ¢ikmakta-
dir. HCV’nin nozokomiyal yolla bulasmasinda elle
gecis (ayn1 odada ya da seansta diyaliz olan HCV
pozitif bir hastadan HCV negatif olan hastaya hij-
yen kurallarina uymama sonucunda eller yoluyla
gecis), diyaliz jeneratOr ya da monitoriiniin kon-
taminasyonu ve multidoz igneler veya birka¢ has-
tanin paylastig1 diger malzemelerin rol oynadigi
diisiiniilmektedir (11).

Calismamizda, HCV pozitif hemodiyaliz hastala-
rinda f,-mikroglobulin diizeylerinde belirgin bir
yiikselme saptanmistir. Hemodiyaliz hastalarinda
total olarak Bz—mikroglobulin diizeylerindeki artis
Argiles ve arkadaslarinin son dénem bobrek has-
talarinda, yine Assunga ve arkadaslarinin diyaliz
hastalari ile saglikli kontrol hastalarinda yaptikla-
r1 calisma sonuclariyla uyumlu bulunmustur
(5,12). Bunun da HCV infeksiyonlarinda lenfosit
ve makrofajlarin proliferasyonu sonucunda f,-
mikroglobulin diizeylerinin daha fazla artisina
bagh oldugu diisiiniilmektedir (4,13).

Uzun siireli diyaliz tedavisi olan hastalarda diya-
liz amiloidozisi énemli bir sorun olarak ortaya
cikmaktadir. Bu vakalarin 2/3’iinde amiloid biri-
ken bolgelerden cikarllan materyallerde dense
fibroz doku ile birlikte Bz-mikroglobulin tespit
edilmektedir. Bu belirtilerin gelismesinde en
onemli faktoriin diyaliz stiresi oldugu bildirilmek-
tedir (14).

Hemodiyaliz tedavisi goren ve HCV infeksiyonu
olan olgularda daha 6nce yapilmis herhangi bir
calisma bulunamamis olmasi nedeniyle bizim el-
de ettigimiz sonuclarin HCV infeksiyonlu hemodi-
yaliz hastalarinda B,-mikroglobulinin HCV infeksi-
yonunun aktivasyon donemlerini tespit etme aci-
sindan bir marker olup olmadiginin belirlenmesi
icin daha fazla sayida calismaya ihtiyac vardir.
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