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Ozet : Koagiilasyon faktorlerinin ve fibirinolizis de yer
alan pek ¢ok proteinin sentezi ve dolagtmdan temizlen-
mesinde karacigerin énemli rolii vardur.Bu nedenle he-
patik fonksiyonlardaki bozulma gerek koagiilasyonda
gerekse fibrinolizisde yer alan procinlerde degisilklikle-
re neden olur. Bu ¢alismamuzda, karaciger sirozlu has-
talarda serum antithrombin I diizeyinde olusan de-
gisiklikleri arasturdil.

Sonug olarak plazma antithrombinlll diizeyinin kara-
ciger harabiyeti arttikca azaldigint ve Chid-Pugh
skoru ile anlamlt korelasyon gésterdigini saptadik.

Anahtar kelimeler: Karaciger sirozu, antithrombin III, Child-
Pugh skoru.

Kronik karaciger hastaliklarinda karacigerdeki
hasan belirlemek, rezervi saptamak ve prognozu
degerlendirmek i¢in birgok simmiflandirma ve la-
boratuar parametresi onerilmistir. Ornegin
Child-Pugh smuiflamasi, serum faktor V, prekal-
likrein, alfa-2 antiplazmin, antithrombin III(AT
III ) duzeyi gibi. Serum AT III dizeyinin karaci-
ger sirozunda, kronik aktif hepatit (KAH) ve kro-
nik persistan hepatit (KPH) olgularindan daha
fazla azaldigi ve protrombin zamanindan daha
spesifik oldugu bildirilmistir (1-3).

Bu ¢alismamizda karaciger sirozunda AT III du-
zeyi ile karacigerdeki hasar1 gosteren paramet-
reler ve prognoza isaret eden Child-Pugh simifla-
masi arasindaki iliskiyi arastrmayi amagladik
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Summary : DIAGNOSTIC AND PROGNOSTIC
VALUE OF PLASMA ANTITHROMBIN 111 LEVEL
IN LIVER CIRRHOSIS

The liver plays a critical role in the synthesis and clea-
race of the coagulation and fibrinolysis proteins. The
impaiment of liver functions will therefore results in
several changes in fibrinolysis and coaulation pro-
teins. In this study, we investigated antithrombin II1
in patients with liver cirrhosis.

We conclude that, plasma antithrombin III level was
significantly decreased severe liver cirrhosis and there
was significant correlation between plasma antithrom-

bin III and Child-Pugh score.

Key Words: Liver cirrhosis, antithrombin I1I,Child-Pugh score.

histopatolojik olarak siroz tamist konan 30u
erkek, 24'4 kadin olmak uzere toplam 54 hasta
ile hi¢gbir yakinmasi olmayan 20 saghkh hastane
¢alisam kontrol grubu olarak alind.

Hastalarin yaslann 18-75 arasinda olup, ortala-
ma yas Child A grubunda 44 + 14, Child B gru-
bunda 52 + 13 ve Child C grubunda 52 + 14
idi.Kontrol grubunun yas ortalamasi ise 31 + 8
idi.

Siroz sebebi hastalarin 25'inde HBV'na, 10'unda
HCV'na, 8'inde alkol kullanimina bagh idi. 11
hastada higbir sebeb bulunamadigindan kripto-
jenik karaciger sirozu olarak kabul edildi.

Hastalar modifiye Child-Pugh klasifikasyonuna
gore simiflandimldilar (5). Hastalarin 18' i Child
A, 16's1 ChildB ve 20'si Child C grubunda olup
ortalama skor Child B grubunda 8 . 06 + 1. 23 ve
Child C grubunda 11.71+ 1. 10 idi.
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Tablo I: Hasta gruplarnin ézellikeri

DOLAR ve Ark.

Kontrol Clild A Child B ChildC
n: 20 n: 18 n:16 n:20
Yas (yal) 31+8 44 + 14 52113 52+14
Albumin (g/d]) 4.0x0.3 3.7t06 2.9 £ 0.6*%* 2.5+ 0.4%
Bilirubin (mg/dl) 0.8+0.2 l4t14 UYL i21ExE 2.7+ 1.2%
ALT (IU/L) 23+9 50 £ 39 ### 49 * 35%%# 31+23
AST (IU/L) 198 Bt 53+ 64 + 45% 68 + 37*
AP (Iu/L) 54 + 14 99 + 41 *** 78 £ 13* 98 + 23*
Kreatinin (mg/dl) 0.98 £ 0.18 1.00 £0.13 1.021+0.15 1.13+0.20
PT (xn) 12.1+£ 0.7 13.00% 1.3**% 13.9.4 £ 14* 14.4£19*
aPTT (sn) lf.).ﬁ + 1.6 23.5 + 4.6** 24131+ S0 () RdE 26.4 +4.1%
PTA (%) 94 8 76 £ 20+ 61+13% 60 £ 12*
Fibrinojen (g/L) 3.7t0.6 3.8+13 42512 34111

*p <0.0001, ¥ p<0.001,*¥* p <0.01, ¥¥¥ p < 0.05. Kontrol grubu ile Child A, B ve C gruplan arasindaki fark istatistik sel

olarak anlamhdir.

METOD

Kan ornekleri sabah saat 8""de staz olusturma-
dan venoz yoldan alindi. AT III tayini i¢in kan
ornekleri antikoagiilan olarak %3.8 trisodium
citrate igeren tiiplere kondu. Daha sonra kan or-
nekleri 1000 rpm'de 10 dakika santrifuj edilerek
plazmalar1 ayrildi ve -20°C’'de saklandi. Plazma
ornekleri bir ay i¢inde ¢ahisildi. AT III, protrom-
bin aktivitesi (PTA), protrombin zamam (PT),
aPTT ve fibrinojen (FIB) nefelometrik santrifu-
gal analizor (ACL, automated coagulation labo-
ratory, USA) ile tayin edildi. AT III, tayini i¢in
chromogenic substrate (IL test, Instrumentation
Laboratory, USA) kullamildi. Diger serum ALT,
AST, Alkalen fosfataz (AP), bilirubin (BIL), krea-
tinin (CR), albumin (ALB) diizeyleri DACOS oto-

Tablo II : Caligma gruplarnda AT III aktivite dizeyleri
Antithrombin (%)

n ortalama = SD

1. Kontrol 20
2. Child A 18
3. Child B 16
4. Child C 20

113.6+ 125
116.1+ 16.6
84.3+£27.5ab
64.7 £ 14.8 ahc

a. 1. grup ile 3. ve 4. grup arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamhdi (p < 0.0001).

b. 2. grup ile 3. ve 4. grup arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamlidwr (p < 0.0001)

¢. 3. grup ile 4. grup arasindaki fark istatistiksel olarak on-
lamhdr.

analizor (Coulter Electronics Inc., USA) ile tayin
edildi.

Viral hepatit belirleyicileri diagnostik kit (Ab-
bott Laboratories, USA) kullamilarak ELISA
(enzyme linked immunosorbant assay) yontemi
ile tesbit edildi.

Istatistiksel Analiz:

Gruplar arasi farkin onem tayini (ortalama *
standart sapma) Student's t testi ile korelasyon
analizi lineer regresyon yontemi ile arastirilds.
p< 0.05 anlamh olarak degerlendirildi.

SONUCLAR

Hasta gruplarina ait ozellikler tablo-I'de goril-
mektedir. Serum AT III diizeyi, kontrol grubun-
da %113.6 £ 12.5, Child A grubunda %116.1 *
16.6, Child B grubunda 7%84.3 + 27.5 ve Child C
grubunda 7%64.7 + 14.8 olarak bulundu. Child A
grubu ile kontrol grubu arasinda anlamh fark
yoktu. Child B ve C grubu ile kontrol grubu ve
Child A grubu arasindaki fark istatistiksel ola-
rak anlamh idi (p < 0.0001). Ayrica Child B ve C
gruplar1 arasinda da anlamh fark vardi (p<
0.001), (Tablo II). Serum AT III ile diger para-
metreler arasindaki iliskiler incelendiginde,
Child B grubunda Child-Pugh skoru (CPS) (r: -
0.5021), ALT (r; - 0.5349), AST (r: - 0.5092), BIL
(r; - 0.5347) ile negatif korelasyon, Child C gru-
bunda CPS (r: - 0.4607), BIL (r; - 0.5266), AST
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Tablo III : Serum AT III diizeyi ile diger parametreler ara-
sindaki iligki

Child A Child B Child C
1 r 13

CPS - -0.5021* - 0.4607*
ALB —-0.2313 0.2634 0.5793%
BIL -0.1198 - 0.5347* -0.5266*
ALT 0.1198 - 0.5349* —0.0029
AST 0.4986 - 0.5092% 0.5403*
AP -0.0614 -0.1076 —-0.1097
CR 0.1094 -0.1072 0.3592
PT 0.3316 - 0.2876 -0.2074
a PTT 0.2440 -0.0152 -0.2578
PTA -0.1722 0.2740 0.2758
FIB -0.3813 -0.2746 0.1927

* Anlamh korelasyon meveut (p < 0.05)

(r: -0.5403) ile negatif ve albumin (r; 0.5793) ile
pozitif korelasyon saptand: (Tablo III).

TARTISMA

Koagiilasyon faktorlerinin ve fibrinolitik sistem-
de yer alan pek ¢ok proteinin sentezi ve dolagim-
dan temizlenmesinde karacigerin ¢ok ©nemli
roli vardir. Bu nedenle hepatik fonksiyonlarda-
ki bozulmanin gerek koagilasyonda gerekse fib-
rinolitik sistemde yer alan proteinlerde degisik-
liklere sebeb olmasi beklenir (4-7).

AT III karacigerde sentez edilen ve klerense ug-
rayan antifibrinolitik sistemin bir komponenti-
dir. Kronik karaciger hastaliklarinda karaciger
rezervini ve prognozu degerlendirmek igin birgok
simiflandirma ve laboratuar parametresi oneril-
mistir. Child-Pugh simiflamasi, serum faktor V,

KAYNAKLAR

1. Monreal M. Prognostic value of antithrombin III in cir-
rhosis of the liver. Are Intern Med. 1987; 147 : 794 - 7.

2.  Rodzynck JJR, Preux C, Leautaud P, et al. Diagnostic
value of antithrombin IIT and aminopyrine breath test
in liver disease. Are Intern Med. 1986; 146: 677 - 80.

3. Monreal M, Rodriguez R, Canentin R, et al. AT - IIT di-
agnostic and prognostic value in hepatic  discease.
Thromb Haemost. 1981; 46 : 372.

4. Lecheck FWG, Kluft C, Knot EAR, ct al. A shilt in bal-
ance profibrinolytic and antifibrinolytic factors causes
enhanced fibrinolysis in cirrhosis.  Gastroenterology,
1991; 101 : 1382 - 90.

Cilt 4, Sayx1 1, 1993

27

prekallikrein, alfa-2 antiplazmin, fibrinojen, al-
bumin, kolesterol diizeyi, protrombin zamam ve
aminopyrine solunum testi gibi.

Serum AT III dizeyinin karaciger sirozunda,
KAH ve KPH olgularindan daha fazla azaldig
ve protrombin zamanindan daha spesifik bir iga-
ret oldugu bildirilmistir (3).

Bizim ¢alismamizda da serum AT III diizeyinin
karacigerdeki hasar orani ile kuvvetli bir kore-
lasyon gosterdigi ve Child B ve C gruplarinda,
serum AT III diizeyi ile karacigerdeki hasan
yansitan parametrelerden bilirubin, AST ara-
sinda negatif korelasyon ve Child C grubunda
sentez fonksiyonunu gosteren albumin ile pozitif
korelasyon oldugu saptandi. Karaciger sirozun-
da klinik olarak hastaligin siddetine isaret eden
Child-Pugh skoru iyi bir prognostik gostergedir
(8). Calismamizda kontrol grubu ile Child A
grubu arasinda fark saptanmaz iken Child B ve
C grubunda serum AT III diizeyleri anlaml ola-
rak disik bulunmus ve Child-Pugh skoru ile
serum AT III arasinda kuvvetli korelasyon oldu-
gu saptanmistir. Bu diisik serum AT III dizeyi-
nin karaciger sitozunda prognostik anlamida
olabilecegini disundirmektedir. Yapilan benzer
bir ¢calismada da serum AT III dizeyinin prog-
nostik degeri oldugu ve serum AT III dizeyinin
M40 n altina didstiginde mortalite oraninin
arttigr bildirilmistir (1).

Sonug olarak serum AT III dizeyi, karaciger si-
rozunda rezervin saptanmasinda ve prognozun
degerlendirilmesinde kolay, hizh ve klinikte kul-
landigimiz Child-Pugh simiflamasina yardima
bir parametre olarak géozikmektedir.
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