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Ozet: Bu ¢aligma, alkolik karaciger hastaliklarin-
daki hepatit B virus (HBV) seroprevalansini,
HBsAg pozitifliginin klinik ve biyogimik énemini
belirlemek amact ile planlanmigtir. Calismaya, 81
hasta (61 karaciger sirozu-KS, 16 siroz digsi alkolik
karaciger hastaligi-SDAKH, dort hepatoseliiler kar-
sinoma-HSK) katild:. HBsAg KS'lularin
%22.9'unda, SDAKH olanlarin %12.5'inde ve
HSK'lilarin %50’sinde pozitifti. HBV seropizitiflik
(HBsAg, anti-HBc, anti-HBs) oranlart ise KS’'nda
%50.8, SDAKH 'nda %56.2 idi. KS'lu vakalar iki

gruba ayrildi. 1. grubu HBsAg pozitif 14 (14 erkek;

yag ort.: 46.1 + 11.7 yil), II. grubu tiim HBV géster-
geleri negatif 30 hasta (29 erkek; yag ort.: 52.8 +8.9
yil) meydana getirdi. Alkol tiiketimleri ayni olan iki
grup kargsilagtirildiginda: 1. HBsAg pozitif hastala-
rin yast, anlamli derecede kiigiiktii. 2. Alanin ve as-
partat aminotransferaz, total bilirubin diizeyleri ve
protrombin zamanindaki uzama, 1. grupta anlamh
derecede yiiksekti.

Sonug olarak, HBsAg pozitifliginin KS'nda sik ol-
dugu; HBV'nun daha erken yaglarda KS'nun mey-
dana gelmesine ve transaminaz aktivitelerinde arti-
sa yol agtigr kanaatine varild:.
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prevalansi

Istanbul Tup Fak. Gastroenterohepatoloji BD.

Cilt 3, Say: 4, 1992

Summary: THE SEROPREVELANCE OF HEPA-
TITIS B VIRUS AND THE SIGNIFICANCE OF
HBsAg POSITIVITY IN ALCOHOLIC LIVER DIS-
EASES.

This study was planned to evaluate the seropreve-
lance of hepatitis B virus (HBV), clinical and bio-
chemical significance of HBsAg positivity in alco-
holic liver diseases. Eighky-one patients (61 with
liver cirrhosis-LC, 16 with noncirrhotic alcoholic
liver disease-NCALD, four with hepatocellular car-
cinoma-HCC) were introduced the study. HBsAg
was positive in 22.9% of patients with LC, 12.5% of
cases with NCALD and 50% of those with HCC.
The seroprevalance of HBV (HBsAg, antiHBc and
antiHBs positiviy). was 50.8% in LC and 56.2% in
NCALD. The patients with LC were separated to
two groups: the first group consisted of 14 patients
(14 men, mean age: 46.1 + 11.7 year) with HBsAg
positive and 30 cases (29 men; mean age: 52.8 + 8.9
year) without HBV markers were included in the
second group. In comparison of two groups consum-
ing identical amounts of alcohol: 1. The cases with
HBsAg positive were significantly younger than
HBV-negative patients. 2. Alanine and aspartate
aminotranspherases, total bilirubin levels and prol-
ongation of protrombin time were significantly
higher in group I.

We concluded that HBsAg positivity was common
in alcoholic LC. HBV causes the development of LC
in relatively early ages and higher transaminase
activity.
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Alko]iklerde, karaciger hastaliginin (steatoz,
steatofibroz, alkolik hepatit, karaciger sirozu)
meydana gelmesinde en onemli faktor, alkol
tiketiminin miktar ve siiresidir. Bununla be-
raber, alkol tiiketimi ve karaciger hastaliginin
agirhgr arasinda, tim hastalarda paralel bir
iligki bulunamamigtir. On yili agkin bir stire
ile 160 g/giin alkol alanlarin ancak %20'sinde
karaciger sirozu tesbit edilirken, %40-50'sinde
de asikar bir histopatolojik bulguya rastlan-
mamistir (1). Alkolik karaciger hastaliginin ge-
lismesindeki farklihgin, alkoliin toksik etkileri-
ne karst konak duyarhgim degistiren ¢esitli
sebeplerden ileri geldigine inanilmaktadir. Bun-
lar cinsiyet (2), doku gruplan (3), immunolojik
cevap (4), beslenme ve viral (5,6) faktorlerdir.
HBYV ve hepatit C virusu (HCV) seroprevalansi,
alkolik karaciger hastalarinda genel popiilasyo-
nun ¢ok uzerinde bulunmus; karaciger hastah-
gmin agirhg ve hepatoseliler karsinoma gelis-
mesinde rolleri oldugu bildirilmistir (7, 8, 9).

Bu ¢alisma, alkolik karaciger hastalarinda
HBV gostergelerinin dagilimini, klinik ve la-
boratuvar bulgularinin ciddiyeti ile HBsAg
pozitifligi arasindaki iligskiyi belirlemek amaa
ile planlanmisgtar.

MATERYAL ve METOD

Calismaya,1982-1991 yillan arasinda Gastro-
enterohepatoloji Bilim Dali'na bagvuran, HBV
gostergeleri (HBsAg, anti-HBc, anti-HBs) test
edilen ve en az 10 yil siire ile 80 g/giin alkol
alan, 81 alkolik karaciger hastas1 katilmistir.
Alkolik karaciger hastalig1 tanisi, alkol alma
anamnezi ile birliktée daha onceden bildirilen
morfolojik-histolojik kriterlere gore konmus-
tur (10). Hastalarin arsivden ¢ikarilan dosya-
larindan, klinik ve laboratuar bulgular elde
edilmistir. Karaciger hastaligimin toksik veya
metabolik sebeplerinin bulundugu vakalar,
calismaya dahil edilmemistir. Hastalardan
ikisinin damar i¢i uyusturucu bagimhisi oldu-
gu tesbit edilmistir. Hepatik steatoz, steato-
fibroz veya laparoskopi ile kesinlestirilmistir.
Tum hastalarin alkol tiikketim miktari, karaci-
ger ve dalak buyikliginin derecesi, periferik
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Tablo I: Alkolik karaciger hastalarinda Hepatit B virus
gostergelerinin dagilimi

KS* HSK** SDAKH*** Toplam
(9)

Test edilen HBV 61 4 16 81

HBsAg (%) 14(22.9) 2(50) 2(12.5) 18(22.2)
Izole anti-HBc (%) 7 (11.5) 3(18.7) 10(12.3)
Anti-HBs (%) 10(16.4) 4(25) 14(17.3)
Seroprevalans (%)  50.8 50 56.2 51.8

* . Karaciger sirozu **:hepatoseliler karsinoma
***: Siroz disi alkolik karaciger hastaligy

hepatoseliiler yetmezlik bulgularinin (arteri-
yel orimcek, palmar eritem, tirnak degisiklik-
leri vb.) sayis1 ve Child evresi kaydedilmistir.
Biyosimik tetkikler, biokimya laboratuarinda
standart metodlarla; HBV géstergeleri Abbott
kitleri ve ELISA ile Mikrobiyoloji laboratua-
rinda yapilmistir. HBsAg, anti-HBs ve izole
anti-HBc (HBsAg ve anti-HBs negatif) pozitif-
liginin toplam1, HBV seroprevalans orani ola-
rak kabul edilmistir. Sonuglar, ki kare testi
ile kargilagtirilmistir.

BULGULAR

1. Seksenbir alkolik karaciger hastasinin 61

KS, 16's1 siroz dis1 alkolik karaciger hastas:,

dordi de hepatoseliiller karsinoma'dir. Siroz

dis1 alkolik karaciger hastalarini bes (%31.2)

hepatit ve dort (%25) kronik hepatit (i¢ kro-

nik aktif hepatit, bir kronik persistan hepatit)

olusturmustur. Alt1 alkolik hepatitin, karaci- -
ger sirozuna eslik ettigi tesbit edilmistir.

2. HBsAg, KS'lularin 14'unde (%22.9),
SDAKH olanlarin ikisinde (%12.5),
HSK'hlarin da ikisinde (%50) pozitiftir.

KS'ndaki HBsAg pozitifligi, SDAKH'na gore
daha yiksek olmakla birlikte, istatistiki ola-
rak anlamh degildir. Siroz dis1 alkolik karaci-
ger hastalarindan HBsAg pozitif bulunan iki
vakanin da kronik aktif hepatit olmasi, dikka-
ti ¢gekmistir. Her i¢ grup hastadaki HBV se-
roprevalansi ise, birbirine benzer bulunmus-
tur (Tablo I).

3. Altmigbir KS'ndan 44 vaka, iki gruba ayril-
misgtir. I. grubu HBsAg pozitif 14 (14 erkek,
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Tablo I1: HBsAg pozitif ve tium HBV gostergeleri negatif olan alkolik karaciger sirozlarinin

karsilagtirmali klinik ve laboratuar 6zellikleri

Hasta sayis1

Erkek/Kadin

Yas (£SD yil)

Alkol (+SD g/gtin)

Alkol (+SD y1l)

Asit

Hepatomegali > spleomegali
PHSYB* (3 veya fazla)
Child A/B/C

Protrombin Z.** (+SD saniye)
Urik asid (£ SD mg/dl) .
Alkalen fosfataz (+SD B-LU)
GGT (£ SD iu)

AST (+ SDu)

ALT (+ SD 1)

Total bilirubin (+ SD mg/dl)
Kolesterol (£ SD mg/dl)
Trigliserid (+ SD mg/dl)
Albumin (+ SD g/dl)

Gama globulin (+ SD g/dl)
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HBsAg (+) HBV (- P
14 30 anlamsiz
14/- 29/1 <0.05
46.1+11.7 52.8+ 89 anlamsiz
137.1+62 168.4 + 93.4 anlamsiz
19+9 24+ 114 anlamsiz
9 23 anlamsiz
5 29 anlamsiz
10 18 anlamsiz
2/5/7 7/17/9 <0.05
56%5 3.2+1.97 anlamsiz
58+24 55+15 anlamsiz
2.9 3+22 < 0.05***
+0.8 157.1 + 109 < 0.001
58.4 + 45.6 59.6 + 30.8 <0.001
151.6 £136.1 34.2+18.1 < 0.05
73.7+56.8 3.27+ 3.1
59+538 181.2+ 138 anlamsiz
128.6 + 39.2 139.3 + 227.2 anlamsiz
99.7 + 28.7 2.95+0.55 anlamsiz
2.6510.6 2.29 £0.7 anlamsiz
2.15+0.8

yas ort.: 46.1 £ 11.7 yil), II. grubu tim HBV
gostergeleri negatif bulunan 30 (29 erkek,
yas ort.: 52.8 £ 8.9 yil) hasta olusturmustur.
Her iki gruptan da ikiser hastada, KS'na
eslik eden alkolik hepatit vardi. Alkol tike-
timleri ayni olan iki grup arasinda; periferik
hepatoseliler yetmezlik bulgulari, karaciger
biyikliginin dalak buyikligine gore fazla
olmasi, Child evresi ve asitli vakalarin sayisi
gibi klinik ézellikler yoniinden bir fark yok-
tur. Biyosimik bulgulardan ortalama alkalen
fosfataz, irik asid, kolesterol, trigliserid, al-
bimin ve gamma globulin seviyeleri birbiri-
ne benzer olmasina ragmen; ortalama aspar-
tat aminotransferaz (AST), alanin
aminotransferaz (ALT) ve total bilirubin du-
zeyleri ile protrombin zamanindaki uzama,
HBsAg pozitif hastalarda anlaml derecede
yiksek bulunmustur. Buna karsihk gamma
glutamil transpeptidaz (GGT), II. grupta
daha yuksek tesbit edilmistir (Tablo 2).

TARTISMA

Diinyada HBV infeksiyonunun dagilimi;
hem cografi, hem de aym bolgede yasayan
insanlar arasinda sosyoekonomik, kiiltirel,
mesleki, tibbi ve cevresel faktorlerin etkisi
ile farkliliklar gosterir. Damar i¢i uyusturu-
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cu bagimhlan, ¢ok kan transfiizyonu veya he-
modiyalizi gerektiren bir hastaligi olanlar,
saghk personeli, erkek homoseksiieller, hayat
kadinlar, aile i¢i HBV infeksiyonu olanlar ve
kapali topluluklar (askerler, mahkumlar,
bakim evlerinde kalan mental o6zirliler),
HBV infeksiyonu yéninden risk gruplarim
tegkil ederler (11). Alkolik karaciger hastalik-
hlarda da ge¢irilmis veya devam eden HBV
infeksiyonunun, toplumun genel ortalamasi-
nin uzerinde oldugu ortaya konmustur (7, 12,
13,14). Hatta bu nedenle alkoliklerin de
HBV'na kars1 agilanmalar: 6nerilmektedir (8).
Alkolik KS'lulardaki HBV seroprevalansi,
SDAKH olanlara gire daha fazla (7); alkolik
karaciger hastalarindaki HBsAg pozitifligi de,
karaciger hastalign olmayan alkoliklerden
daha yiksek bulunmustur (15). Alkoliklerin
hastanelere daha ¢ok bagvurmalan, kan
transfiizyonu ve enjeksiyonlara daha fazla
maruz kalmalar, koti hijyenik sartlari, ho-
moseksiel ve damar i¢i uyusturucu bagimlisi
olma gibi 6zellikleri; HBV ile daha sik kargi-
lagsmalarinin sebepleri arasinda gosterilmek-
tedir (13, 14). Damar i¢i uyusturucu bagimlili-
g1 bulunan iki hastamizdan birinde HBsAg,
digerinde anti-HBs pozitifliginin tesbit edil-
mesi dikkati ¢ekmistir. Calismamizdaki alko-
lik KS'lularin HBsAg pozitifligi; Tirkiye'deki
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Tablo III: Alkolik karaciger sirozu ve toplumdaki (16)
HBV gostergelerinin dagilima

AKS* Donor Donér dist Saghk pers.

a b erigkin ¢ d
HBsAg (+)% 22.9 4.6 8 8.2
) a-h:<0.001 a-c:<0.01 a-d:<0.01
Seroprevalans % 50.8 28.2 42 47.5
P a-h:<0.01 a-c:>0.05 a-d:>0.05

* : alkolik karaciger sirozu

kan dondrleri, donér dis1 erigkinler ve saghk
personeli iizerinde yapilan arastirmalarda bu-
lunan ortalama degerlerden (16), anlaml de-
recede yuksektir. HBV seroprevalansi ise sa-
dece kan donoérlerinden anlamli derecede
yiksek bulunmustur (Tablo 3). KS'lular ve
SDAKH olanlar arasinda hem HBsAg pozitif-
ligi, hem de HBV seroprevalansi yéniunden bir
fark yoktur. Bu bulgular, dévam eden HBV
infeksiyonunun alkolik KS'lularda daha fazla
oldugunu teyit etmektedir. Alkolizmin im-
mundepresif etkisinin, HBV infeksiyonunun
persiste etmesinden sorumlu olabilecegi ileri
surilmustir (13).

Alkolik KS'larini, HBV'na bagh sirozlardan
ayiran en onemli 6zellikler; hepatomegali ve
periferik hepatoseliler yetmezlik bulgularina,
HBV'na bagh sirozlardan daha sik rastlanma-
sidir (17). Calismamizda, HBsAg pozitifliginin
alkolik KS'larinin fizik muayene bulgularinda
bir farkliliga sebep olmadig: gorilmistiir.

HBYV infeksiyonu, alkoliklerde karaciger has-
taliginin geligsmesini iki yoldan etkileyebilir.
Birincisi, HBsAg tasiyicilarinda az miktarda
alinan alkol bile, karaciger hasarn meydana
getirebilir (18). Ikincisi, HBV'na bagh olarak
gelisen kronik aktif hepatit, siroza ilerlemeyi
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hizlandirabilir (13). Nitekim, dort kronik he-
patitli hastamizin ikisinde devam eden HBV
infeksiyonu bulundugu gibi; HBsAg pozitif al-
kolik sirozlarin, HBsAg negatif gruba gore
daha erken yasta olmalar1 dikkati ¢ekmistir.
HBV'nun, alkolik sirozda HSK gelismesini de
arttirdig1r bildirilmektedir (19). Dort HSK'lh
hastamizin ikisinde HBsAg pozitif bulunmus-
tur.

HBYV infeksiyonunun, alkolik karaciger hasta-
ligin1 agirlastirip agirlastirmadigi konusunda-
ki arastirmalar celisikili sonuglar vermistir
(14). Ancak, bu arastirmalarin biiyik ¢ogunlu-
gunda, anti-HBc ve anti-HBs antikorlarinin
gelistigi gecirilmis HBV infeksiyonlu gruplar
kargilastirilmistir. Calismamizda ise devam
eden HBV infeksiyonu bulunanlarla, HBV ile
hi¢ karsilasmamis olanlar mukayese edilmis-
tir. Karaciger sirozunun aktivitesini gosteren
protrombin zamani, transaminazlar ve biliru-
bin diizeylerindeki anormallikler, HBV infek-
siyonlu alkolik KS'lularda anlamli derecede
fazla tesbit edilmistir. Her iki grupta alkolik
hepatitli vakalar esit sayida bulundugu i¢in,
hastaligin biyosimik aktivitesinin, direkt ola-
rak HBV ile iligkili olma ihtimali 6n planda-
dir. Uzun dénemde bu durumun, KS'nun
prognozunu olumsuz yoénde etkileyebilecegi
distunilmektedir. Ribeiro ve ark. (20) da, bes
yillik stirviyi HBsAg negatif alkolik sirozlu
hastalarda %49, buna karsilik HBsAg pozitif
olanlarda %17 bulmuslar; HBsAg pozitifligi-
nin alkolik karaciger hastaliginda bagimsiz
bir risk faktori oldugunu bildirmislerdir.

Sonu¢ olarak, HBsAg pozitifligi alkolik
KS'larinda siktir. HBV infeksiyonu, alkolik-
lerde daha erken yasta KS'nun ortaya ¢ikma-
sina ve hastaligin biyosimik aktivitesinde ar-
tisa sebep olmaktadir.
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