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Kronik Hepatit B hastalarinda anti-HBcIgM indeks
degerleri ile HBV DNA diizeyleri arasinda korelasyon var

mi?

Is there any correlation between anti-HBc IgM index and HBV DNA level in patients

with chronic hepatitis B?
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OZET: Serumda Anti HBe IsM varligi akut B hepatiti infeksi-
yonu tanisinda iyi bilinen bir belirleyicidir. Son zamanlarda
bu antikor kronik HBV taswyicilarinda da diigiik titrelerde po-
zitif bulunmug ve bazi ¢alismalarda anti HBe IgM seviyelerinin
karaciger harabiyetinin akut alevlenmesinin tetiklenmesinde
énemli bir rol oynayan artmig HBV replikasyonun varligin
gostermekte kullanilabilecek serolojik bir markir olabilecedi
dnerilmigtir.

Bu ¢alismada 25 HBV DNA pozitif hastada anti-HBc IgM kan-
titatif yontemlerle test edildi (IMx Abbot). Hastalarin ortalama
HBYV DNA seviyeleri 3.172+8.794 pg [ml (range: 11.22-42.380),
ve ortalama antiHBc IgM indeks degerleri 0.29+0.35 (range:
0.035-1.468) idi. Testler arasinda korelasyon saptanamadi.

Bu bulgularla kronik hepatit B yiizey antijen tagiyicilarinda ve
kronik B hepatitli hastalarde anti-HBe IgM seviyelerinin
artmug viral replikasyonun gistergesi oldugu digiiniilmedi.

Anahtar sozciikler: Kronik hepatit, anti-HBc IgM dlzeyleri

Tim diinyada 250 milyondan fazla insanin
Hepatitis B virusu ile kronik olarak infekte
oldugu bilinmektedir. B hepatitinde kroniklik
asemptomatik tagiyicilik formundan, aktif hepatit
formuna (KAH) kadar degigkenlik gosteren ¢ok
genig bir yelpaze cizer. Ayrica KAH'l1 hastalarin
biyiik bir yiizdesinde klinik, normal karaciger
fonksiyonlarimin, akut karaciger harabiyeti sonu-
cu geligsen alevlenmeler ile yer degistirdigi bir
tablo olugturmaktadir. Bu degigken tablo virus ile
immiin cevap arasindaki dengenin statik degil
dinamik oldugunu gosterir. Sporadik KC hara-
biyetinin temeli tam olarak bilinmemekle birlikte,
viral replikasyona kars: geligsen sporodik immiin
yvamtin yansimasi olabilecegi diigiiniilmektedir
(2). Kronik B hepatitinde hastaligin bu dénemleri-
ni belirlemek ve bir dénemden digerine gecisi
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SUMMARY: The presence of anti-HBc IgM in the serum is a
well recognized marker of acute hepatitis B infection. Recently,
anti-HBe IgM has also been found at lower titers in chronic
HBV carriers and some studies suggested that anti-HBc IgM
levels might be used as a serological marker increased HBV
replication that plays an important role in initiating acute exa-
cerbation of chronic liver disease.

In this study serum samples from 25 HBV DNA (+) patients
were tested for IgM antibody to hepatitis B core antigen (Imx
Abbot). The mean HBV DNA levels of patients were 3, 172 + 8,
794pg [ ml (range: 11, 22-42, 380) and mean anti HBc IgM index
values were 0, 29 + 0, 35 (range: 0, 035-1, 468). No correlation
was found between these tests.

These findings suggest that the levels of anti HBe IgM in chron-
ic hepatitis B carriers and chronic hepatitis B patients do not
indicate increased viral replication.
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takip etmek bu hastaligin efektif olarak tedavi
edilebilmesi agisindan biiyiik énem tagimaktadir.
Cegitli caligmalarda alinan sonuclar serumda
tespit edilen viral replikasyon miktarindaki ytik-
selmenin kronik hepatit B infeksiyonlarinda, akut
alevlenmelerin tetiklenmesinde 6nemli bir rol
oynadigim1 gostermektedir. (2, 3, 4). Bu nedenle
Hepatit B virus DNA’simin PCR ile kantitatif tayi-
ni viremiyi gosteren ¢ok degerli bir yéntem olup
prognozun takibinde de yol gostericidir. Ancak bu
yéntemin zor uygulanabilir ve pahali bir yontem
olmas1 hastaligin takibinde kullanilmasin
simirlamaktadir. Bu da ¢aligmacilar: daha ucuz ve
pratik bir belirleyici arayigina itmigtir.

Anti-HBe IgM olumlulugu son yillara kadar akut
Hepatitis B enfeksiyonunun serolojik gostergesi
olarak kabul edilmigtir. Ancak sonraki
caligmalarda kronik hepatit B olgularinda, hatta
asemptomatik HBV tagiyicilarinda  diigik
diizeylerde Anti-HBc varhigi saptanmig ve bu
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Tablo 1. Anti-HBc IgM index degerleri ve HBV DNA
diizeyleri

index DNA
1 .048 2478.00
2 .076 57.00
3 .852 3880.00
4 .068 189.10
5 .088 2795.00
6 0166 2183.00
7 273 3122.00
8 587 64.10
9 .1.168 108.00
10 687 22.84
11 773 20.19
12 .198 29.25
13 .051 173.10
14 .094 70.91
15 .357 6648.00
16 .058 6826.00
17 .038 37.78
18 .343 83.25
19 177 35.35
20 177 141.20
21 322 11.22
22 047 42380.00
23 372 1611.00

r’= 0.024, p>0.05

degigik gruplarin Anti-HBc IgM diizeyleri
arasinda onemli farklarin oldugu gozlenmisgtir (2-
7). Son dénemlerde serum Anti-HBc¢ IgM diizey-
lerinin semikantitatif tayininin B hepatitinde kro-
nik seyrin takibinde yol gosterici bir marker
oldugu tizerinde durulmakta ve belirli bir diizeyin
tizerinde tespit edilen Anti-HBc IgM seviyelerinin
kronik hepatitin aktif dénemini gosterdigi belir-
tilmektedir (1, 7-11).

Bu ¢alismanin amaci serum HBV DNA diizeyleri
ile serumda semikantitatif yontemle tespit edilen
Anti-HBc IgM index degerlerini kargilagtirarak
aralarinda bir iligki olup olmadiginm irdelemektir.

MATERYAL VE METOD

Bu cahigmada kronik HBsAg pozitifligi olan 25
hastanin HBV DNA ve Anti-HBc IgM degerleri
aragtirildi. Yirmibeg hastanin serum HBV DNA
diizeyleri kantitatif olarak “branch DNA” teknigi
ile tespit edildi.

HBV DNA Ekantitatif tayini: HBV DNA’sini
kantitatif olarak belirleyebilmek amaciyla Digene
Hybrid Capture Chemiluminesans (Digene

ARSLAN ve ark.

Diagnostic, Inc. USA) tam1 yoéntemi kullamldi.
Serumdaki hedef DNA’nin spesifik HBV-RNA
probu ile baglanmasi saglandi ve anti-RNA: DNA
antikoru ile kaph tiip i¢cine konularak alkalen fos-
fataza bagh kemiiluminesans veren bir substrat
eklendi ve luminometre kullanilarak okundu.

Hastalarin serum Anti-HBe IgM diizeyleri ise IMx
assay yontemi ile (IMx Core-M Abbot Diagnostik)
semikantitatif olarak él¢tildii.

Istatistiksel analiz: Anti-HBc IgM indeks
degerleri ile HBV DNA diizeyleri arasindaki iligki
korelasyon analizi ile degerlendirildi (SPSS).

BULGULAR

Hastalarin ortalama serum HBV DNA diizeyleri
3172+8794 pg/ml (en az 11, 12 ve en ¢ok 42380)
olarak saptandi. Hastalarin ortalama serum anti-
HBc IgM index degerleri ise 0.29+0.33 (en az 0.035
ve en ¢ok 1.468) olarak bulundu. Iki test arasinda
korelasyon saptanamadi (r*=0, 024, p>0.05) (Tablo
1).

TARTISMA

IgM simifi antikorlar diger viral hastaliklarda
oldugu gibi HBV infeksiyonlarinda da akut veya
devam etmekte olan infeksiyonu belirler. Anti-
HBc IgM'in serumda varligs da akut Hepatit B
infeksiyonu tamisi igin bilinen, hatta serumda
HBs Ag'nin saptanamamasi halinde dahi akut
HBV infeksiyonu tanis1 konmasina olanak
saglayan bir belirleyicidir (8, 12, 13). Ancak son
yillarda degisik caligmalarda kronik hepatit B
olgularinda % 29-89 oraninda diigiik titrede Anti-
HBc IgM diizeyleri saptanmigtir (1, 8, 12, 14, 15).
1986 yilinda akut ve kronik B hepatitlerini ayirt
etmek iizere Anti- HBe IgM degerleri i¢in Paul
Erlich Unitesi (PEU) ile tariflenen bir "cut-off"
degeri belirlenmig ve bu degerin iizerinde kalan
Anti-HBc IgM degerlerinin akut hepatit icin
anlamh oldugu kabul edilerek tiim ticari dl¢iim
sistemleri "cut-off" degerine gore dizayn edilmigtir
(7).

Her ne kadar ticari EIA ve RIA teknikleri ile Anti-
HBc IgM semikantitatif diizeylerini elde etmek
miimkiinse de bu yontem, serumun seri diliisyon-
larinin yapilmasim gerektirdiginden ¢ok zaman
alic1 ve sonug olarak da pratik degildir.

Son zamanlarda serumda Anti-HBc IgM degerlerinin
hizlh bir gekilde tespitini saglayan otomatik
mikropartikiil enzim immunassay (MEIA) sistemi
geligtirilmigtir (16).
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var mi?

Gerek bu sistem kullamlarak gerekse diger
tekniklerin seri serum dilusyon yontemleri kul-
lanilarak yapilan baz1 c¢aligmalarda kronik
hepatitin seyri sirasinda viral replikasyon, his-
tolojik aktivite ve serum Anti-HBc IgM degerleri
arasinda korelasyon arastirilmis ve baz
calismalarda olumlu sonuglar alinmigtir (1, 2, 5,
17, 18). Ancak kronik Hepatit B infeksiyonunun
izlenmesinde semikantitatif Anti-HBc IgM tes-
tinin degerlendirilmesi amaciyla planlanan bu
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