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Ozet

Serum transaminazlar1 normal olan ve karaciger hastalig1
belirtileri bulunmayan HBsAg pozitif kisiler "asemptomatik
tastyict” olarak kabul edilmektedir. Bu kisilerde karaciger his-
tolojisinin incelenmesi genellikle ihmal edilmekte ve hastalarin
belirli araliklarla kontrolleri ile yetinilmektedir. Ancak, histopa-
tolojik harabiyet az da olsa devam etmekte ve hasta hekime
basvurdugunda ileri derecede karaciger yetmezligi ve siroz be-
lirtileri ile geri doniisii olmayan bir noktaya gelinmektedir.

Calismamizda, tesadiifen HBsAg pozitifligi saptanan tim
olgularda karaciger biyopsisi uygulanarak, histopatolojik bul-
gular ile serum transaminazlari arasindaki iligki ve kronik aktif
hepatit olgularina rastlanma siklig1 arastirilmigtir. Klinigimize
bagvuran 720 olgunun serum transaminaz degerleri saptandi ve
karaciger igne biyopsisi uygulandi. Olgularin 346'sinda
(%48.1) ALT diizeyi yiiksek, 374'tinde (51.9) ise normal sinir-
lardaydi. Karacigerin histopatolojik incelemesinde; ALT
diizeyi yiiksek hastalarin 196'sinda (%56.7) hepatit B virisii ta-
styiciligi (HBVT), 150'sinde (%43.3) ise kronik hepatit (KH);
ALT diizeyi normal olan hastalarin 306'sinda (%82) HBVT,
68'inde (%18) ise KH saptandi. Bu bulgular; tesadiifen HBsAg
seropozitifligi saptanan ve serum transaminazlari normal
diizeyde bulunan hastalarda da KH saptanabilecegini goster-
mektedir.
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Summary

Persons with normal serum transaminase values, having
no indication of liver diseases and HBsAg positive, are accept-
ed as " asymptomatic carriers". In such cases, histologic exam-
ination of liver is usually ignored and periodic controls of pa-
tients are thought to be sufficient. But destruction of the liver
continues at least at minimum level and when the patient needs
medical assistance, usually serious indications of hepatic fail-
ure and hepatic cirrhosis are established which means no re-
version.

In our study, in each case when HBsAg positivity estab-
lished by coincidence, liver biopsy is performed and relation
between histopathologic findings and serum transaminases be-
sides frequency of finding out chronic active hepatitis cases are
studied. Serum transaminase levels and liver biopsies findings
were evaluated out of 720 patients who applied to the
Department of Infectious Diseases and Clinical Microbiology
of our hospital. ALT levels in 346 (48.1%) of 720 patients were
elavated normal limits (40 IU/L); 374 (51.9%) of 720 patients
were in normal limits. In liver histopathologic evaluation; find-
ings of hepatitis B virus carrier state were found in 196
(56.7%) patients whose ALT levels were elevated and chronic
hepatitis in 150 (43.3%); findings of hepatitis B virus carries
state were found in 306 (82%) patients whose ALT levels were
in normal limits and chronic hepatitis in 68 (18%). These find-
ings indicate that chronic active hepatitis may be seen in pa-
tients who are diagnosed incidentally HBsAg positivity and are
normal limits of serum transaminase levels.
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Tiirkiye'deki HBsAg seroprevalansi bolgeden
bolgeye degismek iizere %3.9-12.5 olarak belirlen-
mistir (1). Serum transaminaz degerleri normal
olan ve karaciger hastaligi belirtileri bulunmayan
HBsAg pozitif kisiler "asemptomatik tastyict”
olarak kabul edilmektedir (2). Bu kisilerde
karaciger histolojisinin incelenmesi genellikle ih-
mal edilmekte ve hastalarin belirli periyodlarda
kontrolleri ile yetinilmektedir. Ancak asempto-
matik de olsalar hastalarin bir kisminda karaciger
histopatolojik incelemesinde kronik hepatit (KH)
goriilebilmektedir. Zamaninda gerekli tetkik ve
tedavisi yapilamayan hastalarda ileri derecede
karaciger yetmezligi ve siroz belirtileri ortaya ¢ik-
tiginda ise, geri doniisii olmayan bir noktaya gelin-
mektedir (3).

Caligmamizda, tesadiifen HBsAg pozitifligi
saptanan tiim olgularda karaciger histolojisi deger-
lendirilerek, KH'ye rastlanma sikligi ve serum
transaminazlar1 arasindaki iligki arastirilmagtir.

Gere¢ ve Yontem

Calismamiz Mart 1997-Nisan1999 tarihleri
arasinda Giilhane Askeri Tip Akademisi infeksiyon
Hastaliklar1 ve Klinik Mikrobiyoloji kliniginde
gergeklestirildi. Bu siire iginde; tesadiifen HBsAg
pozitifligi saptanan, higbir sikayeti ve patolojik
fizik muayene bulgusu bulunmayan 720 olguya,
rizast almarak karaciger igne biyopsisi uygulandi.
Olgularin 714 erkek, 6's1 kadindi ve yas ortala-
mast 22.41 yil (20-51) idi. Olgularin higbiri uzun
stireli alkol ve ilag alimi, madde bagimlilig1 ve kro-
nik bir hastalik dykiisii vermiyordu.

Olgularm tamamina; tam kan sayimi, tam id-
rar, eritrosit sedimantasyon hizi, serumda; alanin
aminotransferaz (ALT), alkalen fosfataz (ALP),
total ve direkt bilirubin, protrombin zamani (PZ)
testleri ve iist batin ultrasonografisi yapildi.
Biyokimyasal tetkikler (ALT, ALP, total ve direkt
bilirubin) birer hafta arayla 3 kez tekrarlandi.
Biyokimyasal tetkiklerden ALT diizeyi 3 tekrardan
en az 2'sinde normalin iizerinde bulunanlar "yiik-
sek" olarak kabul edildi.

Daha sonra her olguya Hepafix biyopsi seti
(Braun AG, Melsungen Germany) kullanilarak
karaciger igne biyopsisi uygulandi. Elde edilen bi-
yopsi materyalleri hematoksilen-eozin boyasi+
retikiilin ve van Gieoson yontemleri ile boyanarak
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Tablo 1. ALT diizeyi ile karaciger histopatolojisi-
nin degerlendirilmesi

ALT DUZEYI

YUKSEK (n: 346)
NORMAL (n: 374)

HBVT KH

196 (%56.7) 150 (%43.3)
306 (%832.0) 68 (%18.0)

hastanemiz patoloji laboratuvarinda incelendi.
Histopatolojik incelemede sadece buzlu cam
goriintlisii veren hepatositlerin bulunmasi duru-
munda HBVT; portal inflamasyon, giive yenigi
nekrozu, fibrozis veya kopriilesme nekrozu bulgu-
larindan biri veya birkaginin goriilmesi durumunda
ise KH tanist kondu. Olgular Knodell Histolojik
Aktivite Indeksine gore degerlendirildigi igin kro-
niklik tiirleri bu smiflamaya gore yapildi ve aktif
ya da persistan olarak gruplandirilmadi (4).

Bulgular

Olgularimizin tamaminda; tam kan sayimi,
tam idrar, eritrosit sedimantasyon hizi ve PZ testleri
normal olarak bulundu. Ust batin ultrasono-
grafisinde hicbir olguda patoloji saptanamadi.

Olgularin 346'sinda (%48.1) ALT diizeyi 40
IU/L tizerinde; 374'linde (51.9) ise normal sinirlar-
daydi. ALT'si yiiksek olanlarin 231'inde (%67) ALT
degeri 40-100 IU/L, 115'inde (%33) ise 100
IU/L'nin iizerindeydi.

Karacigerin histopatolojik incelemesinde; ALT
diizeyi yiiksek hastalar 196'sinda (%56.7) HBVT,
150'sinde (%43.3) KH; ALT diizeyi normal olan
hastalarin 306'sinda (%82) HBVT, 68'inde (%18)
ise KH saptandi. Bu bulgular, Tablo 1'de 6zetlen-
mistir.

ALT diizeyi yliksek ve histopatolojik olarak
HBVT tanis1 konan hastalarin 29'unda (%11.5) he-
patositlerde buzlu cam goriiniimii yaninda yagh
degisiklikler de mevcuttu. Bu hastalarin 18'inde
(%62) ALT degeri 40-100 IU/L arasinda, 11'inde
(%38) ise 100 IU/L'in {izerindeydi.

Tartisma

Kronik HBV infeksiyonlarinin ¢ogunda sinsi
bir baglangi¢ ve subklinik bir seyir vardir. Bu hasta-
lar genellikle akut bir hastalik gegirdiklerini hatir-
lamazlar ve tanilar1 genellikle; kan bagisi, profilak-
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si Oncesi, preoperatif kontroller veya aile taramalari
gibi nedenlerle tesadiifen konur. Karaciger
hasarinin derecesi ile serum transaminaz diizeyleri
de her zaman paralellik gostermez (2).

Cogu HBV infeksiyonlu hastada periyodik
transaminaz kontroli ile yetinilmekte, bu hastalara
biyopsi yapilmasi ihmal edilmektedir. Bu konuda
bir uzlasiya ulagilamamis olmasi da hekimlerde
biyopsi endikasyonu ve zamanlamasi konusunda
kuskular uyandirmaktadir. Calismamizda; tesadii-
fen HBsAg pozitifligi saptanmis, HBV infeksiyonu
adina higbir belirti ve bulgusu olmayan olgulara
karaciger biyopsisi yapilarak serum transaminaz
degerleri ile karaciger histopatolojisinin korelas-
yonu ve HBsAg pozitifligi saptanan her hastaya
biyopsi yapilip-yapilmamasimin gereklilligi ortaya
konulmaya c¢alisilmistir.

Caligmaya dahil ettigimiz; hi¢bir sikayeti ve
patolojik fizik muayene bulgusu olmayan 720 ol-
gunun %48.1'inde ALT diizeyi yiiksek, %51.9'unda
ise normal smirlarda bulunmustur. Daha uyaric
olan sonug, ALT diizeyi normal sinirlarda bulunan
hastalarin %18'inin karaciger histopatolojik in-
celemesinde KH saptanmis olmasidir. Bu bulgu,
Koretz ve arkadaslarinin yaptiklar1 bir ¢alisma (5)
ve McMabhon tarafindan yapilan diger bir ¢aligma-
da (6) elde edilen sonuglarla paralellik gostermek-
tedir. Koretz ve arkadaglariin yaptiklari caligmada
HBsAg pozitif bulunan ve serum transaminazlari
normal sinirlarda olan 23 hastaya karaciger biyop-
sisi yapilmig ve 3 (%]13) hastada histopatolojik
olarak KH saptanmistir. McMahon tarafindan
yapilan calismada ise HBsAg pozitif ve serum
transaminazlart normal sinirlarda olan 92 hastaya
karaciger biyopsisi yapilmig; bu hastalarin 23'liinde
(%25) kronik hepatit (18'i persistan hepatit, 5'1 orta
derecede aktivite gosteren kronik aktif hepatit sap-
tanmaigtir.

Histopatolojik olarak HBVT tanis1 konan
hastalarimizin 196'sinda ALT diizeyi yliksek bulun-
mustur. Bu hastalarin 19'unda hepatositlerde yagl
degisiklikler de mevcut oldugundan enzim yiiksek-
ligi bu nedene dayandirilabilir. Ancak, diger-
lerindeki ALT yiiksekliginin nedeni kesin olarak
anlasilamamistir. Bu konudaki en akla yatkin
olasilik; bu hastalarin aslinda KH oldugu fakat o
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anda alinan biyopsi materyalinin KH bulgularini
iceren dokulara isabet etmemesi olabilir. Bu hasta-
larla ilgili kesin yarginin; karaciger biyopsisi
tekrarlari ile elde edilebilecegini diisiinmekteyiz.

Hepatit B Viriisii nedenli KH olgularinda inter-
feron alfa ve cesitli antiviraller ile tedavi edilen
hastalarda %30-60 oraninda viral replikasyon 6n-
lenebilmekte ve histopatolojik olarak kismen de ol-
sa iyilesme saglanabilmektedir (3,7). KH olgularin-
da tedaviye baslama kosullarindan birisi, serum
transaminaz degerlerinin en az iki kat (>100 U/L)
yiikksek olmasidir. Ancak, transaminaz degerleri
normal de olsa, histopatolojik olarak KH oldugu bi-
linen bir hasta, daha siki takip ve kontrol edilecek-
tir.

Sonug olarak; serumda HBsAg pozitifligi sap-
tanan hastalarin serum transaminaz degerleri nor-
mal smirlarda olsa da, histopatolojik incelemenin
gerekliligi konusunda kar-zarar degerlendirmesi
zorunlu gibi goriinmektedir. S6z konusu gerekli-
ligin daha net olarak ortaya konulabilmesi igin
arastirmamiz daha uzun siireli izlem ve daha fazla
sayida hasta kapsaminda siirdiiriilmektedir.
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