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OzET

Amag: Bu calismanin amaci inaktif Hepatit B viriis (HBV)
tastyicilarinda nétrofil lenfosit orani (NLO) ile ortalama
trombosit hacmi (MPV) degerlerini arastirmak ve HBV
enfeksiyonunda NLO ve MPV ile inflamasyon durumu
arasindaki iligkiyi degerlendirmektir.

Gereg ve Yontem: Otuz inaktif hepatit B viriis taslyicisi ve
yas ve cinsiyet yoninden hasta grubu ile uyumlu 32 saglikh
cocuk kontrol grubuna dahil edildi. Hem galisma hem de
kontrol grubunda beyaz kiire sayisi, mutlak nétrofil ve mutlak
lenfosit sayisi, NLO ve MPV'yi igeren tam kan sayimi
parametreleri degerlendirildi.

Bulgular: inaktif HBV tasiyicilar (11.943.4 yas) ile kontrol
grubu (11.0£2.7 yas) arasinda yas ortalamalari yéniinden
fark yoktu (p=0.25). inaktif HBV tagiyicilar ile kontrol grubu
arasinda NLO (sirasiyla 2.90+3.24 ve 1.74+0.87, p=0.82) ve
MPV degerleri (sirasiyla 7.9£1.0 fL ve 8.0+1.2 fL, p=0,86)
yonlinden de fark saptanmadi. Hem hasta hem de kontrol
grubunda MPV ile trombosit sayisi arasinda negatif
korelasyon saptandi (sirasiyla r=-0.44, p=0.01; r=-0.36,
p=0.04). Hasta grubunda MPV ile NLO arasinda pozitif
korelasyon saptandi (r=0.41, p=0.03).

Sonug:  inaktif HBV  tasiyicilar ile  kontroller
karsilastirildiginda NLO ve MPV degerleri farkli degildi. Bizim
sonuglarimiz kronik HBV infeksiyonunda kroniklesme ve
inflamasyon durumunun belilenmesinde NLO ve MPV
degerlerinin uygun olmayabilecegini distindiirmektedir.

Anahtar kelimeler: Hepatit B, kronisite, notrofil-lenfosit
orani, ortalama trombosit hacmi

ABSTRACT

Aim: The aim of this study was to investigate the neutrophil
to lymphocyte ratio (NLR) and mean platelet volume (MPV)
levels in children with inactive hepatitis B virus (HBV) carriers
and to evaluate the possible association between NLR, MPV
and inflammation status in HBV infection.

Material and Method: Thirty inactive HBV carrier children
and 32 age and gender matched healthy controls were
enrolled as study group. Complete blood count parameters
including white blood count, absolute neutrophil count and
lymphocyte count, neutrophil to lymphocyte ratio and mean
platelet volume were assessed in both study and the control
groups.

Results: There was no significant difference in the mean age
of inactive HBV carriers (11.9+£3.4 years) and the control
subjects (11.0£2.7 years) (p=0.25). No significant
differences were found in NLR (2.90+3.24 and 1.74+0.87,
respectively, p=0.82) and MPV levels (7.9£1.0fL and
8.0+1.2fL, respectively, p=0.86) between inactive HBV
carriers and the controls. MPV was found to be inversely
correlated with platelet count in both patients and the control
groups (r=-0.44, p=0.01; r=-0.36, p=0.04, respectively). A
positive correlation was found between NLR and MPV
(r=0.41, p=0.03) in patient group.

Conclusion: NLR and MPV levels were not different in
inactive HBV carrier children compared to the controls. Our
results suggest that NLR and MPV values may not be
appropriate for determining of chronicity and inflammation
status in chronic HBV infection.

Key words: Hepatitis B, chronic, neutrophil to lymphocyte
ratio, mean platelet volume
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GIRIS

Kronik hepatit B virlis (HBV) enfeksiyonu tiim
diinyada yaygin olan ve 360 milyondan fazla
kisiyi etkiledigi disinilen bir enfeksiyondur.
Onemli uzun dénem komplikasyonlarindan olan
siroz tanisi icin FibroScan gibi invaziv olmayan
yontemler gelistiriimis  olmasina
biyopsisi  hala
dizeyinin belirlenmesi ve tedavi karari icin

ragmen
karaciger nekroinflamasyon
baslica yontemdir (1). Ancak karaciger biyopsisi
invaziv bir yontemdir ve kanama riski, agri
sikayetine sebep olma, yanlis 6rnek alinma
olasihgl gibi bazi olumsuz faktorler biyopsinin
kullanilabilirligini sinirlamaktadir (2). Bu da
invaziv olmayan tani ve takip aracglarinin dnemini
arttirmaktadir.

inaktif HBV tasiyicilar kronik hepatit B
olgularinin cogunlugunu olusturmakta ve ¢ok az
da olsa hepatoseliiler karsinom (HCC) ve siroz
gelistirebilmektedirler (3). Bu nedenle inaktif
tastyicilarin HCC ve siroz gelisimi agisindan yakin
takibi 6nemlidir. HCC riskinin nispeten nadir
olmasi  biyopsi

gibi invaziv yontemlerin

kullanimini  sinirlamamaktadir. Bu nedenle
inaktif hepatit b tasiyicilarinda inflamasyon ve
kroniklesme diizeyini belirlemek icin invaziv
kullanimi onem

olmayan yontemlerin

kazanmaktadir.

Notrofil lenfosit orani (NLO) ve ortalama
trombosit hacmi rutin olarak calisilan tam kan
sayimindan elde edilebilen ucuz ve kolay
ulasilabilen bir belirteglerdir. Noétrofil lenfosit
orani akut veya kronik viral hepatitlerde
karaciger  yetersizligi tablosu  oldugunda
mortalitenin 6n gorilmesinde ve karaciger nakli
sonrasi HCC niksinin belirlenmesinde vyol
gosterici olabilecegi ifade edilmektedir (4,5).
inaktif HBV tasiyicilarinda ise NLO’nun rolii ile

ilgili sinirli sayida galisma vardir ve yiksek
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dereceli karaciger fibrozislerinde NLO’nun daha
disik oldugu ifade edilmistir (3). Bu durumda
NLO hem akut ve kronik karaciger hasarinin
gosterilmesinde, hem de malignite
potansiyelinin 6ngoérilmesinde yardimci olabilir.
(MPV)  de

ateroskleroz ile iliskili hastaliklarda bir risk

Ortalama  trombosit  hacmi
gostergesi olarak kullanilabilecegi ifade edilen
bir belirtec olmasinin yani sira inflamasyonu
yansittigi da ifade edilmektedir (6,7). Ancak yagli
karaciger ile ateroskleroz arasinda bir iliski
oldugu ifade edilmesine ragmen hepatit B
hastalarinda bdéyle bir iliskinin olup olmadigi net
degildir (6).

Bu ¢alismada inaktif hepatit B tasiyicilarinda NLO
ve MPV’nin kroniklesme ve inflamasyonla iliskili
olup olmadiginin degerlendirilmesi amaclandi.

GEREC VE YONTEM

Calisma icin Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel
Etik Kurulundan onayi alindi. Calismaya Dicle
Universitesi Cocuk Hastanesine Haziran 2014-
Ocak 2015 tarihleri arasinda basvuran, en az 6
aydir hepatit B ylizey antijen (HBsAg) pozitifligi
olan ve inaktif hepatit B tasiyiciligi (Hepatit B
virls e antijeni (HBeAg) negatifligi ile beraber
ardisik iki 6lcimde ALT degerlerinin normal
olmasi ve HBV DNA<2000 IU/ml olmasi) tanisi ile
takipli hastalar calismaya dahil edildi. Hepatit B
viris enfeksiyonu tanisi  disinda sistemik
hastaligil  olan, batin ultrasonografisinde
karaciger parankiminde heterojenite olan, yagh
karacigeri olan, hepatit B virls enfeksiyonu
nedeniyle halen tedavi almakta olan veya daha
Oonceden tedavi almis ve tedavisi tamamlanmis
olanlar ¢alisma disi birakildi. Hastalarin verileri
hastane elektronik veri tabanindan geriye doniik
olarak incelendi ve en son bagvurudaki
laboratuvar degerleri kaydedildi. Hastalarin



glukoz, ALT, gama glutamil transferaz (GGT),
alblmin, protrombin zamani, aktive parsiyel
tromboplastin zamani ve tam kan sayimindan
beyaz kire sayisi, notrofil sayisi, lenfosit sayisi,
trombosit sayisi ve MPV degerleri kaydedildi.
Notrofil sayisi lenfosit sayisina bolinerek NLO
elde edildi. Kontrol grubuna yas ve cinsiyet
dagilimi bakimindan hasta grubu ile benzer,
bilinen herhangi kronik hastaligi ve enfeksiyon
bulgusu olmayan saghkh cocuklar dahil edildi.
Kontrol grubundaki ¢ocuklarin da tam kan
sayimindan beyaz kiire sayisi, notrofil sayisi,
lenfosit sayisi, trombosit sayisi, MPV ve NLO
degerleri kaydedildi. Tim olgularin kan sayimlari
hastane merkez laboratuvarina ait, dizenli
olarak kontrolleri yapilan sabit bir cihazda (CELL-
DYN 3700, ABD) ve standart miktarda EDTA
iceren

tiplere alinan kan 0&rneklerinin

cahisiimasiyla yapildi.

Istatistiksel analiz
Sayisal veriler ortalama + standart sapma,
kategorik veriler ise oran olarak ifade edildi.
Verilerin normal

dagilip dagiimadig

Kolmogorov-Smirnov testi kullanilarak
degerlendirildi. Normal dagilima uyan verilerin
istatistiginde t test kullanildi. Normal dagilima
uymayan verilerin karsilastirilmasinda ise Mann-
Whitney U testi kullanildi. Kategorik veriler Ki-
kare testiile karsilastirildi. Normal dagihima uyan
verilerin korelasyonunda Pearson korelasyon
testi, normal dagilima uymayan verilerin
korelasyonunda ise Spearman korelasyon testi
kullanildi. Tim verilerin analizi icin SPSS 16.0

paket programi kullanildi.
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BULGULAR

Calismaya inaktif hepatit b tasiyici grubundan 30
hasta, kontrol grubundan ise 32 olgu dahil edildi.
inaktif HBV tasiyicilar ile kontrol grubu arasinda
yas (sirasiyla 11.9+3.4 ve 11.0£2.7) ve cinsiyet
yoninden anlaml fark saptanmadi (p=0.25 ve
p=0.37) (Tablo 1). Gruplar beyaz kire sayisi,
notrofil sayisi, lenfosit sayisi ve trombosit sayisi
yoninden karsilastinldiginda gruplar arasinda
anlamh fark saptanmadi (sirasiyla p=0.37,
p=0.46, p=0.78, p=0.65, p=0.92). Benzer sekilde
gruplar arasinda nétrofil lenfosit orani ve MPV
degerleri yoninden de anlamli fark yoktu
(p=0.82 ve p=0.86) (Tablo 1).

Hem hasta grubunda hem de kontrol grubunda
trombosit sayisi ile MPV arasinda negatif
korelasyon vardi (sirasiyla r=-0.44, p=0.01 ve r=-
0.36, p=0.04). Hasta grubunda trombosit sayisi
ile beyaz kire sayisi arasinda pozitif korelasyon
vardi (r=0.46, p=0.01). Hasta grubunda NLR ile
MPV arasinda pozitif korelasyon vardi (r=0.41,
p=0.03).

TARTISMA
Gucli  immin vyanit hepatit B  virls

enfeksiyonlarinda virtsin ortadan
kaldirilmasina katki saglar. Zayif imminite ise
virisun kolay yayilmasina ve buna bagh olarak
kronik hepatit ve siroz gelisimine neden olabilir.
Diger taraftan bazi durumlarda imminite
karaciger hasarina katkida da bulunabilir (3). Bu
nedenle HBV ile enfekte bireylerde inflamasyon
diizeyinin  belirlenmesi  hastalarin  takibi
yoniinden onemlidir. Karacigerde enfeksiyonla
iliskili degisikliklerin belirlenmesinde karaciger
biyopsisi etkili bir yontem olmakla beraber
invaziv.  bir yontem olmasi  kullanimini
sinirlamaktadir (1,2). Bu nedenle basit, ucuz ve
invaziv olmayan yontemlerin gelistirilmesi bu

hastalarda kroniklesme diizeyinin

Mustafa Kemal Universitesi Tip Dergisi Cilt: 6, Say1:22, Y1l:2015



Uluca ve ark. 11

belirlenmesinde ve siroza gidisin
Nitekim
zamanlarda karacigerdeki doku degisikliklerin

degerlendirilmesi ile olarak arastirilan

ongorilmesinde onemlidir. son

ilgili

FibroScan ve doku elastografisi gibi invaziv
olmayan yontemlere ilgi gittikce artmaktadir (1-
3).

Tablo 1. Gruplarin demografik 6zellikleri ve laboratuvar degerleri

15/1

inaktif HBV tasiyicilar (n=30) Kontrol (n=32) P

11.0+2.7 0.25
17/13 0.37
7804+1234 0.46
4253+1057 0.78
26691578 0.65
1.74+0.87 0.82
301154 0.92
8.0£1.2 0.86

HBV: Hepatit B virlisi, NLO: Notrofil lenfosit orani, MPV: Ortalama trombosit hacmi, ALT: Alanin transaminaz,

AST: Aspartat transaminaz, GGT: Gama glutamiltranferaz, INR: Uluslararasi normalizasyon orani, aPTT: Aktive

parsiyel tromboplastin zamani

MPV’nin
maligniteler

Notrofil lenfosit

kardiyovaskiiler

orani ve

hastaliklar, ve
karaciger sirozu gibi cesitli hastaliklarda kronik
inflamasyonu  gosteren  belirtegler olarak
kullanilabilecegi ifade edilmektedir (7).

Liu ve ark. karaciger yetersizligi tablosu olan
eriskin hepatit B olgularinda NLO’nun 2,36 ve
altindaki degerler igin diisik mortalite riski ile,
6,12 ve lzerindeki degerler icin ise yliksek

mortalite riski ile iliskili oldugunu saptamislardir

—_

4). Benzer sekilde Chen ve ark. tarafindan
yapilan ¢alismada da distk NLO degerlerinin
karaciger yetersizligi olan eriskin hastalarda hem
kontrol grubuna gére hem de kronik hepatit B
daha vyiksek oldugunu

grubuna  gore
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saptamislardir. Ancak bu c¢alismada kronik
hepatit B grubu ile kontrol grubu arasinda fark
saptanmamustir (8). Yilmaz ve arkadaslari eriskin
inaktif hepatit B tasiyicilarinda fibrozis derecesi
2 ve Uzerinde olan hastalarda NLO seviyesini
anlamli olarak disuk saptamislardir (3). Yine
yas grubunda Celikbilek ve

tarafindan yapilan ¢alismada ise kronik hepatit

erigkin ark.
B’li olgular ile kontrol grubu arasinda anlamli
fark saptanmamis.

Cahsmamizda da onceki yapilan iki ¢alismaya
benzer sekilde kronik hepatit B grubu ile kontrol
grubu arasinda NLO yoniinden fark saptanmadi.
Sonucglarimiza goére NLO inaktif hepatit B

tastyicilarinda kroniklesme ve inflamasyonu



degerlendirmede uygun bir belirte¢ degil gibi
gériinmektedir. ingilizce literatiir taramasinda
cocukluk yas grubu inaktif hepatit tasityicilarinda
NLO ile iliskiyi arastiran calismaya rastlamadik.
Bu nedenle bilgilerimize gbére bu ¢alisma
¢ocukluk yas grubunda bu iliskiyi arastiran ilk
yazi gibi gériinmektedir.

Hu ve ark. erigkin yas grubunda kronik ciddi
hepatit B’li hastalarda MPV degerlerini akut
hepatit B, kronik hepatit B ve kontrol grubundan
daha vylksek saptamis, kronik hepatit B’li
hastalarda ise MPV degerleri hem akut hepatit B
hem de kontrol grubuna gore yiksek saptanmis
(6). Han ve ark. karaciger yetersizligi olan eriskin
hepatit B hastalarinin MPV degerlerini kronik
hepatit B, siroz grubu ve kontrol grubuna gore
daha yiksek saptamis (9). Karagoz ve ark. eriskin
yas grubunda vyaptigl calismada karaciger
fibrozis skoru yiksek olan hepatit hastalarinda
MPV degerleri daha disik saptanmistir (10).
Yapilan ¢alismalarin sonuglarinin geliskili olmasi
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nedeniyle MPV’nin kronik hepatit B’li olgularda

kroniklesme ve inflamasyon  durumunu
yansitmada bir belirteg olarak kullanimina uygun
olacagl yorumunu zorlastirmaktadir (6,9-12).
Cahsmamizda ise MPV degerleri inaktif hepatit
B’li grup ile kontrol grubunda benzer saptandi.
Sonuglarimiz ve 6nceki ¢alismalarin sonuglarinin
tutarli olmamasi MPV’nin kronik hepatit B’li
hastalarda  kroniklesme ve inflamasyon
gostergesi olarak kullanimina uygun olmadigi
fikrini desteklemektedir.

Calismamizin temel kisithliklari, popiilasyonun
az olmasi, karaciger biyopsilerinin olmamasi ve
kronik aktif hepatit grubunun olmamasiydi.
Sonu¢ olarak NLO ve NLR inaktif hepatit B
hastalarinda  kroniklesme  gostergesi  ve
inflamasyon belirteci olarak kullanima uygun
goriinmemekle beraber sinirli sayida ¢alisma
olmasi nedeniyle daha genis hasta serileriyle
prospektif dizayn edilmis calismalara ihtiyac

vardir.
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