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OZET

HEPATIT B’ YE BAGLI SIROZ GELiSEN HASTALARDA PLATELET VE
DERIVELERININ DEKOMPANSASYONA GIDISTEKI ETKIiSI

Amac:

Bu c¢alismanin amaci Hepatit B’ ye bagli siroz gelisen hastalarda
kompansasyondan dekompansasyona gidiste platelet (PLT) ve deriveleri olan mean
platelet volime (MPV), platelet distribution width (PDW), plateletcrit (PCT)

degerlerinin belirte¢ olarak kullanilabilirligi incelendi.
Gerec ve Yontem:

Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi’nde Ocak 2010-2016 yillari
arasinda HBV’ye bagh klinik ve laboratuvar olarak siroz tanist alan 131 hasta dosyasi

geriye doniik olarak sistem tizerinden incelendi.
Bulgular:

HBV’ye bagli siroz gelismis 131 hasta kompanse ve dekompanse olarak asit,
varis, koma, ikter durumuna ve CHILD skoruna gore degerlendirildi. Caligmaya dahil
edilen 131 hastanin 44 @ kompanse siroz, 87 si dekompanse sirozdu. Hastalarda
dekompansasyona gidisat1 gdsterebilecek parametreler incelendi. Kompanse ve
dekompanse grupta PLT, MPV, PDW, PCT degerleri incelendiginde anlamli fark
saptanmadi (p>0.05).

Sonuc:

Dekompansasyona gidiste asit ,varis kanamasi, hepatik ensefalopati ve ikter gibi
bir komplikasyon disinda laboratuvar olarak bize yol gdosterici olabilecek PLT, MPV,
PCT, PDW bizim calismamizda anlamli ¢ikmamakla birlikte bu konuda daha fazla
caligmaya ihtiyac vardir.

Anahtar Kelime: HBV’ ye bagli siroz, dekompansasyon, platelet deriveleri



ABSTRACT
Aim:

The aim of this study was to evaluate the use of platelet (MPV), platelet
distribution width (PDW) and plateletcrit (PCT) as a marker of platelet (PLT) and

derivatives in patients with hepatitis B-induced cirrhosis.

Materials and Methods:

A total of 131 patients with cirrhosis and clinical and laboratory diagnosis of
HBV between January 2010 and 2016 were evaluated retrospectively in Indnii

University Turgut Ozal Medical Center.

Results:

131 patients with cirrhosis due to HBV were evaluated according to acid,
varicose, coma, icter status and CHILD score as compensated and decompensated. Of
the 131 patients included in the study, 44 had compensated cirrhosis and 87 had
decompensated cirrhosis. The parameters of decompensation were investigated. When
the PLT, MPV, PDW, PCT values were examined in the compensated and

decompensated group, there was no significant difference (p> 0.05).

Conclusion:

In our study, PLT, MPV, PCT, PDW which may be guiding us to laboratory as a
result of a complication such as acid, variceal hemorrhage, hepatic encephalopathy and

icteris in the course of decompensation, there is no need for further study in this study.

Key Words: HBV-induced cirrhosis, decompensation, platelet derivatives
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GIRIS VE AMAC

Diinya niifusunun 3’te birinde Hbsag (hepatit B yiizey antijeni) pozitif
oldugu kanitlanmistir ve 350-400 milyon insanin kronik Hbsag tasiyicist oldugu
tahmin edilmektedir. Hepatit B viriisii (HBV) enfeksiyonunun dogal seyri
degiskendir, inaktif tasiyiciliktan aktif HBV enfeksiyonuna, kronik hepatite,
siroz ve hepatoselliiler karsinoma (HCC) ilerleyebilir (1,2).

Kronik karaciger hastaliginin ¢ogu formunda son asama, klinik
dekompansasyon ile siroz iken, onceki asamalarda daha diisiik derecelerde
fibroz veya siroz vardir (3). Kompanse sirozlu hastalarin %5-7' si birkag¢ yil
icinde dekompanse siroza ilerlemektedir. Dekompansasyon olustugunda siroz
sistemik hale gelmistir. Dekompansasyon durumunda; asit, varis kanamasi,
hepatik ensefalopati ve ikter bulgularindan biri veya daha fazlasi ortaya
cikmistir (4,5). Hem derece hem de evre prognozu tahmin etmede ve terapotik

miidahaleyi yonlendirmede 6nem arz etmektedir (3).

Trombositopeni, kronik karaciger hastalarinin  rutin = bakimin
etkileyebilir, potansiyel olarak karaciger biyopsisi, antiviral tedavi ve tibbi
olarak belirtilen veya elektif cerrahi dahil olmak {izere tan1 ve tedavi

prosediirlerini erteleyebilir veya engelleyebilir (6).

Bizim calismamizda Inonii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi’nde
Ocak 2010-2016 yillar1 arasinda HBV’ye bagli klinik ve laboratuvar olarak siroz
tanist alan 131 hasta kompanse ve dekompanse olarak iki gruba ayrilarak
platelet (PLT) ve deriveleri mean platelet volime (MPV), platelet distribution
width (PDW), plateletcrit (PCT) incelendi.



GENEL BIiLGILER

2.1. HBV’nin Genel Ozellikleri ve Epidemiyolojisi

HBV insan1 enfekte eden Hepadnaviridae familyasina ait en kiiciik
deoksiriboniikleik asit (DNA) viriisiidiir (7). Diinya Saglik Orgiitii, 240 milyon insanin
HBV ile enfekte oldugunu tahmin etmektedir (8). Ulkemizde 20 milyon kisinin HBV ile
kargilasmis oldugu, 3,5-4 milyon tasiyicinin bulundugu, 500.000-1.000.000 arasinda
kronik HBV’li hastanin var oldugu disiiniilmektedir (9). HBV filogenetik olarak 9
genotip, A-I olarak smiflandirilmistir. Varsayilan bir 10. genotip olarak “J”, tek bir
bireyden izole edilmistir. Genotipler, HBV'nin endemik oldugu giiney Dogu Asya ve
Afrika’da hakim olan genotiplerle birlikte farkli kiiresel ve yerel cografi dagilimlara
sahiptir. HBV hepatositleri enfekte ederek asemptomatik bir tasiyicidan, akut veya
kronik hepatit, karaciger sirozu, HCC ve diger ciddi karaciger hastaliklarini iceren genis
bir klinik spektruma neden olur (7). Hastalarin ¢ogunda hepatik komplikasyon
gelismemekle birlikte, yasamlar1 boyunca % 15-40 oraninda ciddi sekellerin
gelisebilecegi tahmin edilmektedir (8).

2.2. HBV Enfeksiyonun Bulasma Yollar:

HBYV, enfekte olmus viicut sivilarina temas yoluyla yayilir ve tek dogal konak
insandir. Kan, bulagsma i¢in en 6nemli aragtir, ancak sperm ve tiikiiriik dahil diger viicut
sivilart ile de bulasma olabilmektedir. Halihazirda tic HBV iletim modu tanimlanmuistir:
perinatal, cinsel ve parenteral/ perkiitan iletim. Havadaki enfeksiyonlarin ve digkilarin
enfeksiyon kaynagi olmadigina dair glivenilir bir kanit yoktur. HBV bulasmis yiyecek
ve su, bocekler veya diger vektorler tarafindan bulasmaz. HBV perinatal olarak
uterustan transplasental olarak; dogum sirasinda ve dogum sonrasi bakim sirasinda veya
anne siiti yoluyla bulagir. Parenteral iletim enjeksiyon, transfiizyonlar ve diyaliz,
akupunktur, saglik bakimi alaninda ¢alisma, dovme ve ev temasini igerir. Cinsel temas,
intravenoz ilag kullanimi, transfiizyon ve akupunktur yoluyla bulagsmada kroniklik riski
diistiktiir (% 5'ten az). Bu iletim modlar1 i¢in risk altindaki bireyler genellikle ergenlik
doneminde veya yetiskinlikte bagisiklik toleransi olmadan HBV enfeksiyonunu kazanir.
Hastalik dogrudan bagisiklik olusturma asamasina ilerler ve muhtemelen kisa siirede

kendiliginden diizelme saglanir (10).



2.4. HBV Enfeksiyonun iImmiinpatogenezi

HBYV sitolitik bir viriis degildir ve yiiksek viral yiike sahip olmasina ragmen gok
az karaciger hasar1 olan bircok asemptomatik HBV tasiyicisinin bulunmasinin nedeni

budur (11).

Kan dolagimindaki bir dakika HBV viryonlarinin hepatosit enfeksiyonu igin
yeterlidir. HBV viryonu, bazolateral membran {izerinde bulunan bir safra reseptdrii olan
sodyum taurokolat ko-tasima polipeptidi (NTCP) yoluyla hepatosit igine girer. Zarf
proteininin flizyonuna aracilik ettikten sonra viral ve endozomal membranlar, kapsid
sitoplazmaya girer ve viral DNA niikleer porlar yoluyla ¢ekirdege salinir. Cekirdege
aktarildiginda, HBV, konak¢1 genomuna entegre olabilir veya biitiinlesmemis cccDNA
olarak bulunabilir. CccDNA molekiilii, daha fazla hepatositin enfeksiyonuna yol agan
replikasyon igin bir sablon gorevi goriir ve HBsAQ kaybindan sonra bile devam edebilir.
Dolagimdaki kan karacigerden gecerken, HBV diger hepatositlere kolayca yayilabilir
(12).

Genel olarak, dogustan gelen bagisiklik, enfeksiyonun yayilmasini sinirlamak ve
uyarlanabilir bir bagisiklik tepkisinin etkili bir sekilde gelisimini baglatmak icin
patojenle temas ettikten hemen sonra enfeksiyonun kontroliinde oOnemlidir. Dogal
bagisiklik sistemi, ¢ift sarmalli riboniikleik asit (RNA) ve bakteri duvari bilesenleri gibi
patojenler tlizerindeki spesifik yapilari taniyan diizen tanima reseptorleri kullanilarak

patojenler tarafindan aktive edilir.

Hem HBV-DNA hem de HBYV antijenleri enfeksiyondan yaklasik 5 hafta sonra
saptanabilir hale gelir, bundan sonra viral titreler logaritmik genisleme fazina sahiptir ve
HBV c¢ogu hepatositi enfekte eder. Bu ilk replikasyon gecikmesinin viriisiin dogustan
gelen bagisiklik tepkisi tarafindan etkin bir sekilde kontrol edilmesinin bir sonucu
oldugunu tahmin etmek cazip gelse de, hayvan calismalari bunun bdyle olmadigini,

aksine virlisiin taninmayi engelledigini belirtmistir (13).



2.5. HBV Enfeksiyonunda Klinik Tablolar

Kontaminasyondan sonra, hepatit olusumunun inkiibasyon siiresi 2 ila 3 ay (1-6
ay) arasindadir. Karaciger hiicrelerinde ifade edilen yabanci viral antijenlere karsi
bagisiklik tepkisi yogunluguna bagli olarak, hafif ila siddetli hepatit arasinda
degismektedir. Inkiibasyon periyodunu hafif ates, halsizlik, anoreksi, bulanti, karm
agrist ve viicut agrilari; nadiren erupsiyonu iceren 2 haftadan daha az bir prodromal

donem takip eder.
2.5.1. Akut Hepatit B

Gergekten de, %60 ila %80 vakalarda, akut HBV enfeksiyonu klinik olarak
asemptomatik ve transaminaz enzimlerinin seviyesinde bir artisa dayanan hafif bir
subklinik hastaliga sahiptir: serum alanin aminotransferaz (ALT) ve aspartat
aminotransferaz (AST), yiiksek diizeyde HBsAg ve HBV DNA ile iliskilidir. Hafif
semptomlar olarak yorgunluk ve mide bulantist goriiliir. Olgularin iicte birinden azinda,
koyu idrar ve sarilik ortaya g¢ikabilir. 1 ila 2 hafta siliren akut fazdan sonra, HBsAg

temizlenirken asteni birkag ay devam edebilir ve ardindan serum HBV DNA kaybolur.

Sekil 2. 1: Akut hepatiti izleyerek kroniklesen HBV enfeksiyonunda serolojik

gostergeler
Inkobasyon : Akt infeksiyon | Kronik infolsiyon
SURE » | 412hafta - 1 hafta - 6 ay : Yiltar

HE"u’lﬂN‘A

anli-HBchnlal /'::',...—-__\\

HBeAg;




2.5.2. Kronik Hepatit B

HBV, klasik olarak wild tip (wt) viriisleri tanimlamaktadir: viriis Hbeag'i ifade
edebilir. Prec / C mutant viriisii ise Hbe proteinini ifade edememektedir. Kronik hepatit
B son zamanlarda bes asamadan tanimlanmistir. Kronik HBV tasiyicisi klasik olarak 6
aydan daha uzun siire serumda HBsAg saptanan bireylerdir (14). Kronik hepatit B bes

asamaya ayrilmistir.

Faz 1: Onceden "immiin tolerans" asamasi olarak adlandirilan HBeAg-pozitif
kronik HBV enfeksiyonu; yiiksek serum HBeAg, yiiksek diizeyde HBV DNA ve
normal ALT seviyesi goriiliir. Karacigerde, karaciger nekroinflamasyonu veya fibrozu
minimal veya yoktur, ancak yiiksek diizeyde HBV DNA entegrasyonu ve klonal
hepatosit genislemesi, enfeksiyonun bu erken evresinde hepatokarsinogenezin devam
edebilecegini diisiindiirmektedir (15). Bu faz, perinatal olarak enfekte olan kisilerde
veya erken ¢ocukluk déneminde enfeksiyon elde edildiginde ortaya ¢ikar. WT " HBV
enfeksiyonu sirasinda, spontan HBeAg pozitiflik kaybi orant ¢ok diisiiktiir, yiiksek
HBV DNA diizeylerinde dolay1 bulastiricilik yiiksektir (14).

Faz 2: Onceden immun-reaktif HBeAg pozitif faz olarak bilinen HBeAg-pozitif
kronik B hepatiti, yiiksek serum HBeAg, yiikksek HBV DNA seviyeleri ve yiiksek ALT
seviyesi goriiliir. [lk asamadan birkag yil sonra ortaya cikabilir ve yetiskinlik dSneminde
enfekte olmus kisilerde daha sik ve / veya daha hizli bir sekilde ulasilabilir. Bu fazin
sonucu degiskendir. Cogu hastanin seyrinde HBeAg serokonversiyonu ve HBV DNA

supresyonu goriilebilir ve HBeAg negatif enfeksiyon fazina girebilir.

Faz 3: Onceden inaktif tasiyict faz olarak adlandirilan HBeAg negatif kronik
HBV infeksiyonu, HBeAg karsi olusmus serum antikoru (anti-HBe), saptanamayan
veya diisiik (<2.000 IU / ml) HBV DNA seviyeleri ve normal ALT [strandart olarak
bilinen normalin st sinir1 (ULN) deger 40 IU] degerleri goriliir. Bununla birlikte, bu
fazdaki bazi hastalar, siirekli normal ALT ve sadece minimal hepatik nekroinflamatuar
aktivite ve diisiik fibrozis esliginde HBV DNA seviyelerine [2.000 IU / ml (genellikle
<20.000 U / ml)] sahip olabilir. Bu hastalar bu fazda kalirlarsa siroz veya HCC'ye
ilerleme riski diisiiktiir, ancak genellikle HBeAg negatif hastalarda kronik hepatite
ilerleyebilir. Tipik olarak, bu hastalarda diisilk serum HBsAg seviyeleri (<1,000 IU /
ml) olabilir.



Faz 4. HBeAg-negatif kronik B hepatiti, genellikle tespit edilebilir anti-HBe ile
serum HBeAg eksikligi ile karakterizedir ve orta veya yiiksek seviyelerde serum HBV
DNA'sinin (genellikle HBeAg-pozitif hastalardan daha disiik) ve ALT degerlerinin
kalic1 veya dalgalanmasi ile karakterizedir. Karaciger histolojisinde nekroinflamasyon
ve fibrozis mevcuttur. Bu hastalarin ¢ogu HBeAg ekspresyonunu bozan veya ortadan
kaldiran On-gekirdekte ve / veya bazal c¢ekirdek pro-promoter bdlgelerinde HBV

varyantlarini barindirir. Bu fazda spontan remisyon oranlari diisiiktiir.

Faz 5: HBsAg-negatif faz; occult HBV enfeksiyonu olarak da adlandirilir, serum
negatif HBsSAg ve anti-HBc pozitifligi, anti-HBs var veya yoktur. Bu asamadaki
hastalar genellikle normal ALT degerlerine sahiptir, ancak her zaman saptanamayan
serum HBV DNA's1 vardir. HBV DNA (cccDNA) karacigerde siklikla tespit edilebilir.
Sirozun baslamasindan 6nceki HBsAg kaybi, minimal siroz, dekompansasyon ve HCC
riski ve sagkalimda iyilesme ile iligkilidir. Bununla birlikte, eger siroz HBsAg
kaybindan Once gelismigse, hastalar HCC riski altinda kalir, bu nedenle HCC gozetimi
devam etmelidir. Immiinsiipresyon bu hastalarda yeniden aktivasyona neden olabilir
(15).



Sekil 2. 2:Kronik HBV olan hastalarin dogal seyri ve degerlendirilmesi (15)

Kronik HBV olan hastalarin dogal seyri ve degerlendirilmeler:

HBVgostergeleri Karaciger hastalig: Eslik eden hastahiklar
HBsAg Biyokimyasal parametreler: ALT Alkol| Yaglanma
HBeAg/Anti-HBe Fibrozismarkerlar: non-invaziv HDV[ HAV
markerlar
HBV DNA (elastografiveya HCV T Otoimmiin
biyomarkerlar)veya HIV Hastaligy
secilmig vakalarda karaciger
biyopsisi
HBeAg HBeAg
pozitif negatif
Kronik infekstyon |Kronik hepatit Kronik infeksiyon |Kronik hepatit
HBsAg Yiiksek Yiksek/orta Diigiik Orta
HBeAg Pozitif Pozitif Negatif Negatif
HBV DNA =107 TU/ml 104107 TU/mi1 <2000 IU/ml >2000 IU/ml
ALT Normal Yiiksek Normal Yiiksek
Karaciger Yok/hafif Orta/Agir Yok Orta/Agir
hastahg
e - Immiin reaktif i HBeAg negatif
ski terminoloj: in toleran HBeAg pozitif tasiyict kronik hepatit

2.6. HBV Enfeksiyonunda Tam
HBYV ilisgkili hastaliklarin tanisinda klinik, biyokimyasal, serolojik ve histolojik
bulgular baz alinir (16).

2.6.1 Biyokimyasal Bulgular:

Karaciger hastaliginin siddetini degerlendirmek i¢in biyokimyasal markerlardan
ALT, AST, GGT (gama glutamil transferaz), ALP (alkalen fosfataz), bilirubin, serum
albiimin ve globulinleri, tam kan sayimi, protrombin zamani bakilmalidir. Genellikle

ALT seviyeleri AST’den yiiksektir. Ancak hastalik siroza ilerlediginde bu oran tersine



donebilir (17). Viral markerlarin goriilmesinden sonra birka¢ hafta i¢inde serum ALT

ve AST seviyeleri ylikselmeye baslar ve sarilik goriilebilir (16).

2.6.2 Serolojik testler:

Hasta serumunda HBV’ye ait antijen ve antikorlarin saptanmasi enfeksiyonun
0zgiil tanisin1 koymak amaciyla siklikla kullanilmaktadir. Viral antijenlere kars1 gelisen
anti-HBc IgM, anti-HBc 1gG (total anti-HBc), total anti-HBs ve anti-HBe 1gG
antikorlar1 serumda saptanabilir. Bu testler HBV enfeksiyonunun akut ve kronik
donemlerinin ayriminda, enfektivitenin degerlendirilmesinde, bagisiklik durumunun

arastirilmasinda, kan ve organ dondrlerinin taranmasinda rutin olarak kullanilmaktadir

(17).

HBsAg ve Anti-HBs Antikoru

HBsAg pozitifligi, HBV enfeksiyonu tanisinda kose tasini olusturur. HBsAg,
HBV maruziyeti sonrasi 1-10 haftada serumda goriiliir. Iyilesen hastalarda genellikle 4-
6 ayda kaybolur. HBsAg kaybini, anti-HBs antikorlarinin ortaya ¢ikisi takip eder. Anti-
HBs antikorlar1 koruyucu olup bagisiklik gelistigini gosterir. Akut enfeksiyonun
seyrinde HBsAg’nin kaybolmasini takiben anti-HBs antikorlarinin serumda ortaya
¢ikmasi arasinda birkag hafta siirebilen ve her iki belirtecin de serumda saptanamadigi
bir “pencere donemi” izlenebilir. Serumda HBsAg nin alt1 aydan daha uzun siire olmasi

HBYV enfeksiyonunun kroniklestigini gosterir (18).

HBCcAg (Hepatit B Core Antijen) ve Anti-HBc Antikoru

HBCcAg, enfekte hepatositlerde intraselliiler olarak eksprese edilir ve serumda
tespit edilemez. Anti-HBc antikoru ise HBV maruziyetinin bir gostergesi olarak, akut
enfeksiyon doneminden baslamak {izere, iyilesen ve kroniklesen tiim hastalarda 6miir
boyu serumda pozitif kalir. Akut enfeksiyonda immiinglobulin M (Ig M) tiiriinde anti-
HBc antikorlar1 serumda saptanirken, akut enfeksiyondan iyilesen hastalarda anti-HBs
antikorlariyla ile birlikte anti-HBc immiinglobulin G (Ig G) pozitifligi ve kroniklesen
hastalarda da daha 6nce de belirtildigi gibi 6 aydan uzun siiren HBsAg pozitifligi ve
buna eslik eden Ig G tiiriinde anti-HBc antikorlarinin varlig1 yapilan kan testleriyle

gosterilebilir (19).



Tablo 2. 1: Hepatit B hastalarinda serolojik profil (20)

Serolojik Duyarh HBV Akut lyilesmis Kronik Inaktif Okiilt

Test Asist  HBV HBV HBV HBsAg HBV
tastyrcih g
HBs Ag - - + - + + -
Anti- - + - + - - +/-
HBs
Anti- - - + + + + -+
HBc
Anti- - - + - - - -
HBc
IgM
Anti- - - - + -[+ + -1+
HBe
HBe Ag - - + - -/+ - -1+
HBV - - + - + + +
DHUA >10° <10 <103
kopya kopya kopya

HBeAg ve Anti-HBeAg,

HBV’nin replikasyon ve infektivitesini gosteren bir belirtectir.  Akut
enfeksiyonun iyilesme doneminde, HbsAg-anti-HBs serokonversiyonundan &nce
HBeAg-anti-HBe serokonversiyonu gelisir. Ancak kronik enfeksiyonda bu
serokonversiyon izlenmesi yillar alabilir ve serum HBV DNA’sinda bir miktar azalma

ve karaciger hastaliginda remisyon ile iligkilidir (21).
2.6.3 Molekiiler testler:

Serum HBV DNA testlerinin kronik HBV enfeksiyonu olan hastalarda ana klinik
rolii, HBV replikasyonunu ve antiviral tedavi i¢in aday olanlar1 degerlendirmektir. HBV
tedavisi i¢in endikasyonlar, aktif karaciger hastaligmin ve yiiksek HBV DNA
seviyelerinin varligina dayanir. HBeAg-pozitif hastalarda tedavinin baglatilmas1 igin
20.000 uluslararast birim / mL'lik bir kesim ve HBeAg-negatif hastalar i¢cin daha diigiik

bir 2000 uluslararasi birim / mL esigi onerilmistir (22).



2.7. Karaciger Fibrozisi ve Siroz
Fibrozis; parankimal organlarda bag dokusunun asirt birikimidir. Fibrozisin
olusum mekanizmasinda interstisyel kollajen basta olmak {iizere diger matriks

bilesenlerinin birikimi rol oynar (23).

Normalde ekstraselliiler matriks yapimi ve yikimi dengeliyken fibrozis
stirecinde bu denge bozulur. Karaciger fibrozisi, ilerleyici karaciger hasarinin bir
gostergesidir. Karaciger hasarina yol acan biitiin etkenler karacigerde enflamasyon ve
nekrozla birlikte fibrozise yol acarlar. Akut olaylarda geri doniisiimlii olan fibrozis,
kronik zedelenme siirecinde rejenerasyon nodiilleri ve fibréz bantlarin olusumu ile
portal hipertansiyon ve karaciger fonksiyon bozuklugunun komplikasyonlari ile
seyrederek ilerler (24,25). Fibrozis, siroz ile ayni anlama gelmemektedir. Karaciger

fibrozisinde lobuler yap1 ve kanlanma korunmustur.

Siroz; karaciger parankiminin farkli nedenlerle olusan inflamasyonu ve yikimi
(nekroz), nodiil olusturarak yenilenmesi (rejenerasyon), yaygin fibrozis ve parankim
icinde olusan fibroz bantlarin gorildigii karaciger hastaligidir (26). Siroz fonksiyonel
olarak smiflandiginda kompanse ve dekompanse olarak iki smifa ayrilir. Kronik
karaciger hastaliginin cogu formunda, son asama klinik dekompansasyon ile siroz iken,
onceki asamalarda daha disiik derecelerde fibroz veya siroz vardir (3). Kompanse
sirozlu hastalarin  %5-7 si birkag yil i¢inde dekompanse siroza ilerlemektedir.
Dekompansasyon olustugunda siroz sistemik hale gelmistir. Splanknik dolasim
bolgesinde meydana gelen periferik arteriyel vazodilatasyon ve buna bagl ortaya ¢ikan
hiperdinamik sirkiilasyon, dekompanse sirozun klinik bulgularina neden olmaktadir.
Dekompansasyon durumunda; asit, varis kanamasi, hepatik ensefalopati ve ikter
bulgularindan biri veya daha fazlasi ortaya ¢ikmistir (4,5). Hem derece hem de evre
prognozu tahmin etmede ve terapdtik miidahaleyi yonlendirmede 6nem arz etmektedir
(3). Dekompansasyon gerceklestiginde, transplantasyon olmadan mortalite 5 yil

boyunca % 85 kadar yiiksektir (27).

HBYV enfeksiyonunun karmasik dykiistinden dolayr biyokimyayi, viral serolojiyi
yorumlamak ve hastaligin uygun bir sekilde evrelenmesi saglayarak tedaviyi baglatmak
gerekir. Karaciger fibrozisinin tespiti ve incelenmesi, HBV'li bir birey i¢in hastalik
yonetimi ve prognostiklemesinde 6nemli rol oynar (28). Invaziv karaciger biyopsisinin

hastaligin evresine olan bagimlilig1 ve komplikasyon riski, ¢ogu durumda giivenilir bir

10



sekilde devreye girebilen non-invaziv kan ve goriintiileme tabanli algoritmalarin ortaya

¢ikmasiyla azalmaktadir (29).

Siroz morbidite riskinde artisa ve hayatta kalma olasiliginin diismesine neden
olur. Hastalik belirtileri ortaya c¢ikana kadar sessiz seyreder. Karaciger biyopsisi
kullanilarak siroz tanisi kesin fakat komplikasyon riski tagir. Ayrica biyopsi biiyiikliigii,
yeri ve patolog yorumuna bagli olarak fibrozis evresinin degerlendirilmesinde
degiskenlik gosterebilir. Siroz tanisi, klinik bulgular ve goriintiileme g¢aligmalarindan
acikca belirtilmisse (6rn., Dekompansasyon kaniti, asit ve bozulmus hepatik

biyosentezi), karaciger biyopsisi gereksizdir ve hatta kontrendikedir (30).

Tablo 2. 2: Sirozda laboratuvar testleri ve bulgulari-1 (27)

Aciklama Nedeni
AST, ALT Genelde normal veya Hepatosit hasarlanmasi; AST-ALT
orta derecede yiiksek orani genellikle> 1
ALP 3 katin altinda artig Kolestaz
v-GT Karacigere daha Kolestaz
spesifik, 3 katin altinda
art1s
Bilirubin ALP ve GGT den sonra | Kolestaz, hepatosit ve bobrek
yiikselir, mortalitenin fonksiyonun azalmasi (sistemik
onemli bir gostergesi inflamasyon ile alevlenir)
Albiimin [leri sirozda azalir Azalan hepatik iiretim, assit ve

interstitiuma sekestrasyon (sistemik

iltihapta alevlenir
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Tablo 2. 3: Sirozda laboratuvar testleri ve bulgular-2 (27)

Protrombin

zamani

Immiinglobulinler

Sodyum

imbalansi

Anemi

Trombosit ve

lokosit

Aciklama

[leri siroz da azalir

Nedeni

Azalan V / VII faktoriiniin
hepatik iiretimi (trombin tiretimi

devam ederken)

Azalir (6zellikle IgG)

Plazma hiicrelerinin uyarilmast
sonucu olusan intestinal
antijenlerin lenf dokularina
tastyan portal ven6z kanin

santlanmasi

Hiponatremi

Bobreklerden antiditiretik hormon

aktivitesinin artmasi sebebiyle

Makrositik, normositik

veya mikrositik anemi

Folat eksikligi, hipersplenizm,
direkt toksisite (alkol),
gastrointestinal kan kaybi (6rn.,

Ozofagus varyasyonlar1 yoluyla)

Trombositopeni

(16kopent)

Hipersplenizm, disfibrinojemi,
hepatik trombopoetin liretiminin

azalmasi
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2.7.1 Sirozda prognoz ve tedavi yaklasimi

Siroz hastalarinin yonetimindeki 6nemli basamaklar arasinda;

- Karaciger hastaliginin progresyonunu yavaslatmak, durdurmak veya geri

doniistimiinii saglamak,
- Tlag kullanimi durumunda dikkatli davranmak,
- Bagka hastaliklara kars1 6nlem almak,
- Anormal semptom ve laboratuvar sonuglarini yonetip, tedavi etmek,
- Sirozun komplikasyonlarini 6nlemek, tan1 koyup, tedavi etmek
- Karaciger transplantasyonu i¢in durumu ve uygun zamani belirlemek

Sirozda prognoz; etyolojiye, bulunan komorbid hastaliklara ve hastaligin
ciddiyetine baglidir. Dekompansasyon gelistiginde mortalite hiz1 artmaktadir. Major
komplikasyon gelismemis olan hasta kompanse durumdadir. Ortalama sag kalim 12
yilin {izerindedir (4). Model for End-stage Liver Disease (MELD) ve Child-Pugh skoru
prognozun belirlenmesinde ve hastalarin karaciger yetmezliginin derecesinin
belirlenmesinde en yaygmn kullanilan modellerdir. Child-Pugh smiflamasi 6zellikle
intraabdominal cerrahilerdeki mortaliteyi predikte etmek i¢in kullanilmaktadir. Ayrica

sag kalimla korelasyonu da gosterilmistir (31).

MELD skoru kreatinin, bilirubin ve INR degerleri ve siroz etyolojisine gore
hesaplanir. Karaciger transplantasyonu listelerinde hastalarin onceligini belirlemede

kullanilan bu skorlama sistemine serum sodyumu da dahil edilmistir (31,32).
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Tablo 2. 4: Diizeltilmis Child-Pugh siniflamasi (32)

Parametreler

Total serum

bilirubin diizeyi

Serum albiimin

diizeyi

International
normalized ratio
(protrombin
zamani) (INR)

Asit

Hepatik
ensefalopati

1
<2 mg/dL
(34 umol/L)

>3.5¢/dL
(35 g/dL)

<1.70

Yok

Yok

2

2-3 mg/dL (35-
51 pmol/L)

2.8-3.5 gldL
(28- 35 g/L)

1.71-2.20

Hafif veya
medikal tedavi
ile kontrol

altinda

Grade 1-2 veya
tedavi ile

kontrolli

>3 mg/dL (>52
pumol/L)

<2.8 g/dL

(<28 g/L)

>2.20

Ciddi veya

tedaviye direngli

Grade 3-4 veya
tedavi ile refrakter

Child A sinifi: 5-6 puan, Child B sinifi: 7-9 puan Child C simfi: 10-15

puan
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2.8. Karaciger Yetmezliginde Trombositopeni

Trombositopeni (trombosit sayis1 <150.000 / uL) kronik karaciger hastaligi olan
hastalarda da sik goriilen bir komplikasyondur. Orta trombositopeni (trombosit sayisi,
50.000 / pL — 75.000 / pL) sirozlu hastalarin yaklasik %13'linde goriiliir. Splenik
trombosit sekestrasyonu, kronik hepatit C enfeksiyonu ile kemik iligi baskilanmasi ve
interferon bazli tedaviyle antiviral tedavi de dahil olmak {izere bir¢ok faktor,
trombositopeni  gelisimine katkida bulunabilir. Hematopoetik biiyiime faktorii
trombopoietinin seviyesindeki veya aktivitesindeki azalma da bir rol oynayabilir.
Trombositopeni, kronik karaciger hastalarinin rutin bakimini etkileyebilir, potansiyel
olarak karaciger biyopsisi, antiviral tedavi ve tibbi olarak belirtilen veya elektif cerrahi

dahil olmak iizere tan1 ve tedavi prosediirlerini erteleyebilir veya engelleyebilir (6).
2.8.1 Hemogramda bulunan Trombositler ve Gostergeleri

MPV (Ortalama trombosit hacmi): Trombosit biiyiikligiinii gosteren bir
belirteg olup dolayli olarak da trombosit fonksiyonunu gésterir. Trombositlerin hacmi,
cinsiyet ve yasa gore farklilik gdstermez ve megakaryositten ayrilirken belirlenir.
Trombositlerin yapisi ve sekli Ol¢iimde kullanilan metoda, eklenen antikoagiilan
maddeye ve ortam isisina bagli olarak degisebilir. Normal MPV degeri 4,5-8,5 fL iken,
EDTA (etilendiamin tetraasetik asit) kullanilarak yapilan dl¢iimlerde bu deger 7-13
fL’ye ¢ikmaktadir.

MPV, periferik trombosit yikiminin arttigt durumlarda artarken, trombosit
tiretiminin bozuldugu durumlarda azalir (33). Geng olan trombosit daha biiyiik olup

agregasyon fonksiyonu artmistir.

Trombositopenisi olan hastalarda sorunun fiiretim azligindan mi yikim
fazlaligindan mi1 oldugunun ayirt edilmesinde MPV yardimci bir belirteg olabilir (34).
Diyabet, iskemik inme, hiperkolesterolemi, derin ven trombozu, ailevi Akdeniz atesi,
Raynaud fenomeni ve immiin trombositopenik purpura (ITP) gibi birgok hastalikta
MPV’nin arttifn  gosterilmistir  (35,36). Inflamatuvar siireglerde trombositlerin
tilketilerek, kemik iliginin uyarilmasi gen¢ ve biiylik trombositlerin iiretilmesine baglh
ortalama trombosit hacminde artig goriilmiistiir. Akut apandisit, aplastik anemi ve Kistik
fibroziste MPV azalmis olarak bulunmustur (36,37).

15



PDW (Trombosit dagihm genisligi): Bir aktivasyon belirteci olup
trombositlerin biiyiikliikleri arasindaki farkliliga dayanir. Trombositler aktive olurken
psodopodlar olusturarak sekilleri degisir ve PDW artar. Normal referans araligi 9,0-14,0
fL dir. Kemik iliginde tiretimin uyarilmasina bagli olarak trombositopenisi olan
hastalarda geng¢ trombositler perifere atilir boylece PDW artar. MPV’ye gore PDW
aktivasyon siirecinde daha spesifik bir belirtecdir (38).

ITP gibi trombosit yikimmin artmasina cevap olarak kemik iliginin iiretimi
artirmasina bagli geng ve olgun farkli boyutlarda trombosit liretimi anizositoza neden
olur. Bu nedenle ITP’de PDW artar ama aplastik anemide trombosit iiretimindeki
yetersizlik nedeniyle PDW diisiik olarak saptanir (39). Vaskiiler olaylarda aktif
trombositlerin kullanimina bagli MPV ve PDW diisiikk bulunmustur (40).

PCT: Toplam kan hacminde bulunan trombosit yiizdesini gosterir ve normal

referans aralig1 % 0,1-0,3 arasindadir.
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BIREYLER VE YONTEM

3.1. Hasta Gruplarn ve Degerlendirme

Bu c¢alismamizda indnii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi’nde Ocak 2010-2016
yillart arasinda HBV’ye bagl klinik ve laboratuvar olarak siroz tanist alan 131 hasta
Helsinki Deklerasyonu kararlarina, hasta haklar1 yonetmeligine ve etik kurallara uygun
olarak ve Malatya Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’dan onay alinarak dahil edildi.
(Onay numarast: 2019/4-35). Hasta dosyalar1 ve elektronik dosya verileri retrospektif
olarak incelenmistir. Incelenen hastalarin 44 ii kompanse siroz olup 14 kadm 30 u

erkek, 87 si dekompanse siroz olup 35 kadin 52 si erkektir.

Calismamizda biyokimyasal parametrelerden ALT, AST, kan {ire azotu (BUN), total
protein, kreatinin, albiimin, total bilirubin degerleri, hemogram parametrelerinden PLT,
MPV, PDW, PCT, HGB, WBC (white blood cell), INR incelenmistir. Hastalarin yas,

CHILD, asit, varis, HCC, koma durumlar1 degerlendirmeye alinmistir.

3.2. Verilerin Istatistiksel Degerlendirilmesi

Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for windows 13.0 istatistik paket programi
kullanildi. Olgiilebilir degiskene iliskin veriler ortalama (minimum-maximum) ile
sunuldu. Olgiilebilir verilerde tanimlayici olgiitleri testi kullanildi. Coklu verileri
karsilastirmak ve aralarindaki farkliligi saptamak igin Pearson Ki- Kare analizi,
Unpaired T testi, Independent Samples Test, NPar Test ve Mann- Whitney Test
kullanilds. Istatistiksel degerlendirmede p<0.05 olan degerler istatistiksel olarak anlaml
kabul edildi.
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BULGULAR

Calismamiza Ocak 2010-2016 yillar1 arasinda HBV’ye bagli siroz tanisini

karaciger biyopsisi veya klinik, biyolojik ve ultrason bulgularinin kombinasyonu ile

almig olan 131 hasta dahil edildi. Dekompanse grup diizeltilmis Child-Pugh skoru 7

ve lizerinde olanlar, asit, varis, ensefalopati, bilirlibin degerlerine gore ayrildi.

Kompanse grup CHILD skoru 5 veya 6 puan olanlar ve dekompansasyona ait klinigi

olmayanlar olarak ayrildi.

Calismaya dahil edilen 131 hastanin 44 i kompanse siroz, 87 si dekompanse
sirozdur. Kompanse sirozlu hastalarin 14 i kadin (%32), 30 u erkek (%68),

dekompanse sirozlu hastalarin 35 i kadin (% 40), 52 si erkek (%60) olup cinsiyet

yoniinden aralarinda anlamli fark saptanmadi. Kompanse sirozlularin yas ortalamasi

55.8, dekompanse grubun ise 54.4 olup iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi

Tablo 4. 1: Yas ve Cinsiyet Verilerinin Karsilastirilmasi

Ozellikler

Hasta sayis1 (n)

Cinsiyet(kadin/
erkek)

Yas

Kompanse
Siroz

44

14/30
(% 32/ %68)

55,8+ 14,4

Dekompanse p degeri
Siroz

87

35/52 p=0,228
(% 40/ %60)

544+ 13,4 p= 0,542
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Tablo 4. 2: Hemogram Verilerinin Karsilastiriimasi

Ozellikler
PLT
MPV
PCT
PDW
HGB

WBC

Kompanse Siroz
125,07 + 77,8
9,40 + 1,75
0,38+ 1,75

15,8 +2,53

11,8 +2,92

7,22 +5,02

Dekompanse Siroz
120,0£111,5

9,99 + 3,51

0,30+ 1,80

15,5+ 3,00

10,9 £2,67

7,42 +£5,97

p degeri
p= 0,361
p=0,770
p= 0,154
p=0,722
p= 0,078

p=0,821

*Hemogram parametleri kompanse ve dekompanse siroz grubunda

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi ( p>0.05)

Tablo 4. 3: Biyokimyasal Verilerin Karsilastirilmasi

Ozellikler

Kreatinin (mg/dl)
ALT (1U/L)

AST (IU/L)

BUN (mg/dL)

Total Protein
(mg/dL)

Albiimin (g/dL

Total bilirubin
(mg/dL)

Kompanse Siroz

1,49 + 1,49
95,6 +313,7
321,1 +£1593
28,7+22.4

6,5+1,11

3,21+0,70

3,16 4,96

Dekompanse

Siroz

2,13 £4.47
223 +£662,7
442 + 1430,5
45,8 + 44,8

6,4 +1,15

2,98 +£0,71

5,83 +£7,52

p degeri

p= 0,966
p= 0,367
p= 0,105
p=0,210

p= 0,617

p= 0,098

p=0,008
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*Biyokimyasal parametleri kompanse ve dekompanse siroz grubunda
karsilastirildiginda total biliirubin disinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (

p>0.05).

Tablo 4. 1: Koagulasyon parametresinin karsilastiriimasi

Ozellikler Kompanse Siroz Dekompanse p degeri
Siroz
INR 1,3+0,63 2,01+ 1,74 p= 0,015
HEPATIK ENSEFALOPATI

Tablo 4. 2: Ensefalopatinin evresine gore karsilastirilmasi

Evre 0 1 2 3 4 p degeri
Kompanse 44 0 0 0 0
Siroz
0,001
Dekompanse 67 11 5 3 1
Siroz

* Hepatik ensefalopati karaciger disfonksiyonu olan hastalarda goriilen
kompleks bir ndropsikiatrik sendrom olup varsayimsal olarak barsak kdkenli noroaktif
toksinlerin birikiminden kaynaklanir. Hepatik ensefalopati mental durum degisikligine

gore evrelendirilir:

Evre 0: Bilingte, entelektiiel fonksiyonda, kisilik veya davranista degisiklik
yoktur

Evre 1: Hipersomni, insomni, 6fori veya anksiyete, kisa dikkat siiresi, irritabilite,

Evre 2: Letarji, dizoryantasyon, bozulmus kavrama, uygunsuz davranis,
konusma bozuklugu, ataksi

Evre 3: Somnolans, belirgin konfiizyon; agrili uyaranlara cevaplilik
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Evre 4: Koma; agrili uyaranlara cevapsizlik (41).

Hastalar yukaridaki evrelemeye gore incelendiginde gore kompanse sirozlu
grupta tiim hastalar evre 0 olup, dekompanse grupla karsilastirildiginda anlamli fark

saptandi (p<0.05).

ASIT

Tablo 4. 3: Asitin derecesine gore karsilastirilmasi

Asit- Grade 0 1 2 3 p degeri
Kompanse Siroz 39 1 2 2
Dekompanse 9 16 27 35 0,000
Siroz

Asit karaciger sirozunun dogal seyri igerisinde siklikla karsimiza ¢ikan bir
dekompansasyon bulgusudur. Klinik pratikte asit grade 1: ultrason ile saptanabilen asit,
grade 2: karinda simetrik sislik olarak fark edilebilen miktardaki asit, grade 3: karinda
ileri derecede siskinlik ve gerginlige neden olan asit olarak smiflandirilir (42). Her iki

grupta hastalar asit derecesine gore karsilagtirildiginda anlaml fark saptandi.
VARIS

Tablo 4. 4: Varisin derecesine gore karsilagtirilmasi

Varis- Grade 0 1 2 3 p degeri
Kompanse Siroz 33 3 5 3

P<0.05
Dekompanse Siroz 12 10 34 30

*Sirozlu hastalarda portal hipertansiyona bagli 6zefagus varisleri sik goriiliir.
Ozofagus varisleri, endoskopik olarak varis olup olmadig1 sekli ve boyutu, Japon portal
hipertansiyon dernegi siniflandirmasina gore degerlendirilebilir (43).
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Tablo 4. 5: Ozefagus varislerinin endoskopik olarak siniflandiriimasi
Form (F) (sekil ve boyut)

FO: Varis yok

F1: Hava vermekle kaybolan diiz kiiclik kalibreli varisler

F2: Liimenin {igte birinden az yer kaplayan hava vermekle kaybolmayan orta
bliytikliikte varisler

F3: Belirgin genislemis limeninin iicte birinden fazlasini kaplayan biiyiik varisler

*Her iki grupta hastalar varis derecesine gore karsilastirildiginda anlamli fark

saptandi1 (p<0.05).

HCC

Tablo 4 6: Hepatoseliiler kanser gelisme yoniinden karsilastirilmasi

HCC Var Yok p degeri
Kompanse Siroz 35 9

0,648
Dekompanse Siroz 63 24

*Her iki gruptaki hastalarda HCC gelisme yoniinden degerlendirildiginde

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi ( p>0.05 ).

TARTISMA

HBV hepatositleri enfekte ederek asemptomatik bir tasiyicidan, ilerlemesi ile
akut veya kronik hepatit, karaciger sirozu, HCC ve diger ciddi karaciger hastaliklarini
igeren genis bir klinik spektruma neden olur (7). Kronik karaciger hastaliginin ¢ogu

formunda, son asama Klinik dekompansasyon ile sirozdur. Hem derece hem de evre
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prognozu tahmin etmede ve terapotik miidahaleyi yonlendirmede 6nem arz etmektedir
(3). Dekompansasyon gerceklestiginde, transplantasyon olmadan mortalite 5 yil

boyunca % 85 kadar yiiksektir (27).

Karaciger hastalarinda goriilen trombosit diisiikliigii portal hipertansiyona bagli
geligsen hipersplenizm sonucu yikima baglanmistir. Fakat trombosit diistikligii ile portal
basing arasinda iligki gosterilememistir. Baz1 siroz hastalarinda splenektomi sonrasi
trombosit diistikliigii devam etmistir. Karaciger nakli sonrasi trombosit degerleri
normale donenler olmustur. Hipersplenizm disinda karaciger veya kemik iligindeki
baskilanma  sonucu azalmis  trombopoetin  diizeyleri  sirozlu  hastalarin

trombositopenisinde sorumlu tutulabilmektedir (44).

Calismamizda HBV’ye bagli siroz gelismis 131 hasta kompanse ve dekompanse
olarak asit, varis, koma, ikter durumuna ve CHILD skoruna gore degerlendirildi.
Calismaya dahil edilen 131 hastanin 44 i kompanse siroz, 87 si dekompanse sirozdu.
Hastalarda dekompansasyona gidisati gosterebilecek parametreler incelendi. Kompanse
ve dekompanse grupta PLT, MPV, PDW, PCT HGB, WBC degerleri incelendiginde
anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Her iki grupta da trombosit degerleri normal aralig
altinda saptanmig, kompanse sirozlularda PLT median degeri 125 bin, dekompanse
grupta ise 120 bin olup, kompanse durumunda dekompanse duruma gegisi gosterebilen

veri elde edilemedi.

Baode chen ve arkadaslarinin 2012 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada trombosit ve
ozelliklerinin HBV enfeksiyonunda fibrozis ve siroz gelisimi ile ilgili olup olmadig:
arastirilmis. Baode ve arkadaslarinin yaptigi bu ¢alismada hemoglobin (HGB), RDW ve
trombositlerin histolojik sonuglarla iliskisi incelenmis. Bu bagimsiz belirleyiciler
arasinda, RDW belirgin fibrosis ve siroz ile pozitif iliskili, trombositler ve HGB ise
belirgin fibrozis ve siroz ile negatif iligskili bulunmus. Karaciger fibrozisi siddetinin
onemli bir 6l¢iide RDW deki kademeli artisla, HGB ve trombositlerin ise azalisiyla
iligkili oldugu goriilmiis. HGB ile karsilastirildiginda trombosit sayist fibrozisin
derecesi ile daha yakin iliskili bulunmustur. Bu yiizden hemogram parametreleri iginde
RDW ve trombositler karaciger fibrozisinde en gii¢lii belirleyici risk faktorleri olarak

bulunmustur (45).

Ceylan ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir caligmada, kronik hepatit B

enfeksiyonunda dolasimda yeni iretilmis, boyutlar1 eskilerine gore daha biiyiik olan
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trombositlerin varligindan 6tiirii yiiksek MPV degerleri tespit edilmistir. Yazarlar, MPV
parametresinin diger parametreler ile birlikte karaciger inflamasyonunun derecesini
tahmin etmede yararli bilgiler saglayabilecegini 6ne siirmiislerdir (46). 111 kronik
hepatit B olgusunda yapilan bir ¢alismada, MPV ve PDW’nin karaciger fibrozis
siddetini belirleyen bagimsiz degiskenler oldugu oOne sirilmiistir (47). Pan ve
arkadaglarinin 677 kronik hepatit B li hastada yaptig1 retrospektif ¢calismada PLT ve
PDW 'nin karaciger inflamasyon derecesi ile anlamli olarak iliskili oldugunu gosterdi
(her iligki icin P <0.05), % 20,5 inflamasyonun siddetindeki degisimin MPV ve yas,

karaciger iltihab1 derecesi ile iligkisi bulunmamuistir (48).

Qamar ve arkadaslarinin yaptig1 6zefagus varisi olmayan 213 kompanse sirozlu
hasta hematolojik indeksler (anemi, l16kopeni, trombositopeni) acisindan 9 yil boyunca
incelenmistir.  Varis olusumu, nakil ameliyati veya oOlim durumlarindan
sonlandirilmistir. 5 yillik ortancadan sonra, normal hematolojik indeksi (HI) olan
hastalara kiyasla baglangigta trombositopeni ile birlikte 16kopeni olan hastalarda 6liim
veya transplant, mortalite ve klinik dekompansasyon acisindan anlamli bir fark
gozlenmistir (p<0.001). Trombositopeni sirozlu hastalarda en sik goriilen ve ilk anormal

HI olup, bunu 16kopeni ve anemi izlemistir (28).

Muhammad ve arkadaslarinin 2006 ve 2016 yillar1 arasinda yaptigi ¢alismada
trombositopeni saptanan 203 hasta kemik iligi biyopsisi yapilarak incelenmistir.
Hastalarin 179 unda (%88) dnceden bilinen herhangi bir karaciger hastalig1 yoktu, %12
sinde ise bilinen bir karaciger hastaligi vardi. Daha once karaciger hastalig1 olmayan 47

trombositopenili hastanin (%25) ise sirozlu oldugu tespit edilmistir (49).

Mukker ve arkadaglarinin yaptigi ¢alismada hastalar 40 sirozlu, 43 sirozu olup
sepsisi olanlar ve 61 saglikli olan 3 grup PLT, MPV, PDW, PCT degerleri
karsilagtirilarak incelenmistir. PCT siroz grubunda kontrol grubuna gore anlamh
derecede diisiik bulunmustur (0.09'a karsilik % 0.22, p degeri <0.05). Ve bu calismada
MPV ve PDW kontrol popiilasyonuna gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur
(17.83'e karsilik 16.56 fl, p degeri <0.05) (50).

Coskun ve arkadaslarmin yaptig1 bir ¢aligmada karaciger biyopsisi ile kronik
hepatit C tanis1 alan 144 hastanin MPV, PDW ve PCT degerleri incelenmistir. MPV,
PDW ve hepatik fibroz skorlar1 arasinda bir iligki bulunmazken ileri fibrozlu kronik

hepatit C hastalarinda PCT de anlamli diisiikliikk bulunmustur (51).
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Purnak ve arkadaslarinin 59 kronik hepatit C li ve 25 kontrol grubundan olusan
calismada MPV nin artis1 ile fibrozisin ilerlemesi arasinda iliski oldugu bulunmustur

(52).

Trombosit sayisi, ALT ve AST Kkaraciger hiicre 6liimii ile iligkilidir. (53). KHB
hastalarinda fibrozisin tanimlanmasindaki laboratuvar testlerinin rolii iizerine yapilan
bir ¢alismada, trombosit sayisi, AST, ALT, GGT, ALP, total bilirubin, albiimin ve INR,
karaciger fibroz evresi 0 - 1 ve 2 olan hastalar arasinda karsilastirildi. Bu parametrelerin

fibrozis evresine gore gruplar arasinda anlamli farklilik gosterdigi bulunmustur (54).

Yukaridaki ¢alisma sonuglarini desterler nitelikte bizim ¢alismamizda da siroz
gelismis olan hastalarda trombosit median degeri 125 bin olup trombositopeni
goriilmekle beraber dekompansasyona gidisi gostermemektedir (p> 0.05). MPV median
degeri ise 9.3 olup normal trombosit yikiminin 6ne gegtigi durumlarda goriildiigli gibi
normal araligin iistiinde bulunmustur. Fakat dekompansasyon ig¢in bir belirte¢ olarak
bulunmamistir. Calismamizda PDW nin median degeri kompanse grupta 16.5,
dekompanse grupta 17 bulunmus olup normal araligin iizerinde fakat dekompansasyon
icin anlamli bir belirte¢ degildir (p> 0.05). PCT nin bizim ¢alismamizdaki ortalamasi
kompanse grupta 15.8, dekompanse grupta ise 15.5 dir. Gruplar arasi anlamli fark

olmamasina ragmen normal referans araliginin tizerindedir
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SONUC VE ONERILER

HBV diinyada ve iilkemizde sirozun onemli bir sebebidir. Siroz hastalarinin
takip ve tedavisinin planlanmasi ve transplant kararinin verilmesinde dekompansasyon
durumu O6nem arz eder. Trombositopeni hipersplenizm, kemik iligi baskilanmasi,
trombopoetin {iretiminin azalmasi gibi sebeplerle siroz hastalarinda goriilen bir
bulgudur. Bizde ¢alismamizda dekompansasyona gidiste asit ,varis kanamasi, hepatik
ensefalopati ve ikter gibi bir komplikasyon disinda laboratuvar olarak bize yol gosterici
olabilecek PLT ve derivelerini inceledik. Literatiirde benzer bir ¢aligma bulunmamakla

birlikte tam olarak yol gosterici olmast agisindan daha fazla ¢alismaya ihtiya¢ vardir
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