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OZET

Hepatit C virusu antikoru (anti-HCYV) prevalansi,
156 Hepatoselliiler karsinoma hastas1 ile 23 Kronik
hepatit vakasinda arastirildi. 156 Hepatoselliiler kar-
sinoma  olgusunun  103'iinde (%66), anti-HCV
porzitif, Kronik Hepatit vak'alannda ise, 23 olgunun
9'unda anti-HCV (%39) pozitif olarak saptand.
Hepatit B viriisiiniin - (HBV) negatif oldugu 80
Hepatoselliiler karsinoma olgusunda ise, anti-HCV
57 olguda pozitif (%71.2) saptandi (p<0.01). Alkol
oykiisii bulunan Hepatoselliiler karsinoma
vak'alannda anti-HCV sikligi (%71.2), alkol 6&ykiisii
olmayan hepatoselliiler karsinoma olgulanna gore
(%57), yiiksek diizeyde saptandi (p<0.01). Benzer
sekilde alkol oykiisii bulunan kronik hepatit ol-
gularinda, anti-HCV sikligi (%50), alkol oykiisii ol-
mayan kronik hepatit olgulanna gére (%14.5) daha

yiiksek  saptandh. Hepatoselliiler  karsinoma  ol-
gulannda, anti-HCV  sikligi: Tiimor  biiyiikliigii,
tiimoriin ultrasonografik goriintimii, kan
transfiizyonu  ve alfa-fetoproleinin  diizeyi ile ilgili
degildi.

Calisma sonuglanma, Hepatoselliiler kur-

sinomanin etyopatogenezinde, Japonya'da Hepatit C
virusu enfeksiyonunun onemli derecede rol oynadigini
gostermektedir.
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SUMMARY

Prevalance of antibody to Hepatitis C vims
(HCV) was investigated in patients with Hepatocel-
lular Carcinoma (HCC) and Chronic Hepatitis
(CH). HCV antibodies (anti-HCV) were detected in
103 patients of 156 Hepatocellular carcinoma (%66)
and in 9patients of 23 Chronic Hepatitis (%39). Tlie
prevalance of anti-HCV was high in patients with
HCC. In HBsAg (—) patients with hepatocellular
carcinoma, anti-HCV was detected in 57 patients of
80 hepatocellular carcinoma (%71.2). Hie preva-
lance of anti-HCV was significantly higher in al-
coholic patients with hepatocellular carcinoma

(%71) and chronic hepatitis (%656.5).
In patients with HCC, the presence of anti-HCV

was not releated to tumor size, tumor echo pattern,
AFP and blood transfusion.

indicate that HCYV infection
may have an important role in the pathogenesis

of HCC, even

Tltis results

in patients with chronic liver

disease, apparently releated to other agents, in
Japan.
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Hepatoselliiler karsinoma, uzun zamandan beri
diinyada sik rastlanan cok 6nemli bir habis hastalik
olmasina ragmen, etyolojik sebepler, uzun bir siire
saptanmayip  gizliligini  korumustur.  Yapilan
calismalar gostermistir ki, HBV ile hepatoselliiler

karsinoma arasindaki iliski kesindir (1,2). Ozellikle,
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Tablo 1. HC C ve Kronik Hepatit'de, HCV Antikoru ve HBYV Markerlerinin Prevalansi

anti-HCV HBsAg anti-HBs anti-HBc¢
HCC (156) 103 (%66) 22 (%143) 39 (%252) 98 (%68.6)
Kronik Hepatit (23) 9 (%14 3 (%14 10 (%43.,5) 36 (%623.6)

HBYV enfeksiyonunun, hepatoselliiler karsinoma
etyopatogenezindeki onkojenik rolii, HBV enfek-
siyonunun sik bulundugu iilkelerde, cok 6nemlidir.
Oysa, HBV enfeksiyonu sikhiginin diisiik oldugu
toplumlarda, hepatoselliiler karsinomanin patoge-
nezi daha ziyade, diger faktorlere baghdir. Son
retrospeklif ve prospektif serum 6rnegi calismalari,
HCYV antikorunun, posttransfiizyon Non-A, Non-B
Kronik hepatit olgularinda, karaciger sirozunda ve
hepatoselliiler karsinoma olgularinda, yiiksek oran-
da pozitif bulundugunu gostermistir (3,4,5,6). Bu
sonuc¢lar, HCV enfeksiyonunun, kronik hepatit,
karaciger sirozu ve hepatoselliiler karsinoma ol-
gularinin etyopatogenezinde, 6nemli derecede rol
oynadigin1 gostermekledir.

Biz bu arastirmada KC sirozu ile beraber olan
HCC olgularinda, HCV'u antikoiru (anti-HCYV)
sikhigim arastirdik.

MATERYEL VE METOD

Chiba Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi
Gastroenteroloji Boliimiinde takiple bulunan 156
Hepatoselliiler karsinoma olgusu (91 erkek, 65
bayan, ort.yas 55.5 yil) ve 23 Kronik Hepatit olgusu
(14 erkek, 9 bayan, ort.yas 49.2 yil) bu calismaya
alindi. Caliyma, Ekim 1989-Agustos 1990 tarihleri
arasinda yapildi. HCV'u antikoru, ORTHO HCV
Enzyme-linked immuno Sorbent Assay (ELIiSA,
Ortho Diagnostic) metodu ile arastirildi. HBV'na
ait serolojik markerler ise ELiSA (Abott, Tokyo)
ile arastirildi. Karaciger sirozu zemininde gelisen
hepatoselliiler karsinoma olgularinda teshis, 74 ol-
guda ultrason 6nderliginde alinan biopsi drnek-
lerinin (KC dokusu ve tiimor) histolojik arastirmasi
ile, 82 olguda ise ultrason ve diger teshis metodlar:
ile (Karaciger anjiografisi, computerize tomografi,
magnetik resonance imaging, alfa-fetoprotein -AFP
seviyesi) ile yapildi.

Tiimoriin biiyikliigii, ullrasonografide interkos-
tal, longitudinal transvers ve vertikal olarak dl¢iildii.
Tiimoér capma gore; 020 mm, 2140 mm, 41-60 mm

Tablo 2. HBsAg (+) ve HBsAg (-) HCC
Vakalarindaki HCV Ak Prevalansi

HCC (oigu) HCYV Antikoru oram
HBsAg(+) 25 4 (%16)
HBsAg(—) 131 9 (%74)
olarak smiflandirildi. Tiimdriin ultrasonografik

goriiniimii, Ebara ve ark.armin Klasifikasyonuna
gore, low (L) echo, Low periphery-iso (Lp-I) echo,
low periphery-high (LP-H) echo vc low periphery-
mix (LP-M) echo olarak siniflandirildi.

156 H C C olgusunda, 104 vakada alkol oykiisii
(100 cc/giin, 10 yildan fazla) bulunmaktaydi. 52 has-
tada ise, alkol 6ykiisii mevcut degildi. X testi kul-
lanilarak, sonuc¢lardaki istatistiksel degerlendir-
meler yapildi.

BULGULAR

Caliysmamizda, HCC olgularinda anti-HCV'u
%66 oraninda pozitif iken, kronik hepatit ol-
gularinda ise anti-HCV %39 oraninda pozitif idi.
Toplu sonuclar Tablo I'de gosterilmistir. HCC ol-
gularinda HBsAg %143, anti-HBs %22 anti-HBc
%636 oraninda, Kronik hepatit olgularinda ise
HBsAg %14, anti-HBc %435 anti-HBs ise %236
oraninda pozitif bulundu. HBsAg (+) ve HBsAg
(—) olgularinda, anti-HCV sikhig1 ise, anlamh
derecede farkh idi (%616 ve %74) (p<<0.01) (Tablo
2).

Alkol oykiisii bulunan HCC olgularinda anti-
HCV sikhig1 %71, anti-HBc %70, HBs Ag %l5
oraninda pozitif bulundu (Tablo 3). Alkol oykiisii
bulunmayan HC C olgularinda ise, anti-HCV sikhg1
%57, anti-HBc %66, HBsAg
pozitif saptandi. Bu sonuclar gostermektedir Kki,
alkolik hastalarda HCV
olup, alkol, HCC gelisimi i¢in 6nemli bir risk

%I15 oraninda
enfeksiyonu daha sik

faktoridiir.
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Tablo 3. Alkol Oykiisii ile HCV'u Antikoru Arasindaki iliski

anti-HCV anti-HBc HBsAg
HCC Alkol dyKiisii (+) 104 vaka 74 (%71) 72 (%70) 16 (%15)
Alkol dykiisii (—) 52 vaka 20 (%57) 34 (%%066) 12 (%24)
Kronik Hepatit Alkol oyKkiisii (+) 16 vaka 8 (%50) 2(%14) 1 (%6.3)
Alkol dykiisii (—) 7 vaka 1 (%14.5) 1 (%145) 2 (%28.5)
Tablo 4. Alkol Oykiisii ile HCV'u Antikoru Arasindaki iliski
anti-HCV anti-HBc HBsAg
Kan transfiizyonu olan 38 HC C olgusu 26 (2666) 23 (%62) 5 (%14
Kan transfiizyonu olan 6 kronik hcpaiil olgusu 3 (%50) 1 (%16.6) 1 (%16.6)

HCC olgularimin 38'inda, kan transfiizyonu
oykiisii mevcut idi. 26 olguda anti-HCYV pozitif, 12
olguda ise anti H C V negatif idi. Kan transfiizyonu
oykiisii olan HCC olgularinda, anti-HCV sikhig1
%66, anti-HBc %62, HBsAg %]I4 oraninda pozitif
saptandi (Tablo 4). Bu sonuc¢lara goére, kan
transfiizyonu oOykiisii olan Hepatosclliiler kar-
sinoma olgularindaki anti-HCV sikhigi, calismadaki
genel HCC'daki anti-HCV sikligindan yiiksek
degildi. Bir baska deyimle, anti-HCV sikhigi, kan
transfiizyonu oykiisii ile ilgili degildir. Kronik
hepatit olgularinda anti-HCV %39, HBsAg %]l4,
anti-HBc %23.6, anti-HBs %435 oraninda sap-
tandi. 6 olguda kan transfiizyonu oykiisii vardi. 3
vakada anti-HCV pozitif, 3 vakada anti-HCV
negatif idi.

HCC olgularinin, 53'iinde AFP seviyesi normal
(ii-2iingr/ml), 54'iindc orta derecede yiiksek (20-200
ngr/ml), 49 hastada ise yiiksek olup HCC ig¢in
oldukc¢a diagnostikdir. Ancak calismamizda, AFP
seviyesi ile anti-HCV arasinda bir korelasyon
goriilmemistir.

H C Colgularinda, 39 olguda tiimor biiyiikliigii 0-
20 mm, 58 olguda 2140 mm, 59 olguda 41-60 mm
anti-HCV
arasinda, yaptigimiz ¢alismamizda bir Korelasyon

c¢apinda idi. Tiimor biiyiikligi ile

goriilmemistir.

HCC olgularinin ultrasonografik goriiniim-
lerine gore, 40 olguda low (L) echo, 24 olguda low
periphery-iso (LP-I), 26 hastada low periphery-high
(LP-H), 66 hastada ise low periphery-mix (LP-M)
echo paterni saptandi. Ancak calisma sonu¢larimiz
gostermistir ki, tiimoriin ultrasonografik goriiniimii
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ile anti-HCV prevalans1 arasinda anlamh  bir

korelasyon saptanamamistir.

TARTISMA

HCC, etyopatogenez vc¢  goriilme
yoniinden cografi bolgelere gore farkhhiklar goster-
mektedir. Edmondson vec Pcter'a gore; ozellikle,
Amerika Birlesik Devletleri ve baz1 Avrupa
iilkelerinde, mikronodiiler sirozun, HCC gelisimi
icin, major predispozan faktor oldugu ve HCC
gelisimi sikhgimin diisiik diizeyde oldugunu (%5-10)

sikhig1

gostermislerdir (7).

Japonya'da yapilan c¢alismalar makronodiiler
sirozun HCC gelisimi icin major predispozan faktor
oldugu, tiimor gelisme sikhiginin ise yiiksek oldugunu
ortaya koymustur (8). Yani, Japonya'da, KC sirozu
olgularinda HCC gelisimin sikhig1 yiiksek diizeyler-
dedir. Ozellikle, son yillarda HBYV enfeksiyonuna
ait markerlcrin negatif oldugu HCC olgularinin
sayisinda bir artis goriilmektedir (8).

Son yapilan serum érnek ¢alismalari gostermek-
tedir ki; Kronik hepatit, KC sirozu ve HCC ol-
gularmin biiyiik bir kisminda HCYV infeksiyonuna
ait antikor (anti-HCV) bulunmustur (3.,4.5,6,9,10,
11,12). Boylelikle, HCC'nin etyopatagonezinde,
HCV'nun rol oynamasi, son derece 6nemli ve
ilgingtir. Yapilan calismalarda, ozellikle HCC ol-
gularinda, yiiksek diizeyde anti-HCV saptanmistir
(6,9,12). Oysa, Giiney Afrika'da ozellikle diinyada
HCC insidansinin ¢ok yiiksek oldugu Mozambik'te
(10, HBYV enfeksiyonu HCC gelisiminde,
HCV'dan daha aktif ve 6nemli rol oynamaktadir.
Ciinkii, bu bolgelerde yapilan calisma sonuclarinda,
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anti-HCV diisiik diizeylerde (2636,6) saptanmistir
11,12),

Japonya'da, HCC olgularinda HBV infeksiyon
sikhigi, diisiik diizeylerde olup, 6zellikle, HBsAg
(—) HCC olgularinin sayisi giderek artmaktadir. Bu
veriler, HBV'nun Japonya'da, HC C etyopatogene-
zinde en 6nemli rolii oynamadigini gostermektedir.
Bizim calismamizda, bu goriisii destekler tarzda
olup, anti-HCV yiiksek diizeyde pozitif bulun-
mustur. Aym sekilde, HBsAg (+) ve HBsAg (—)
HCC olgularinda, anti-HCV prevalans: farkh olusu,
son derece 6nemlidir.

Alkol oykiisii olanlarda, anti-HCV prevalansi,
alkol oykiisii olmayanlara gore daha yiiksek idi. Bu
sonug¢lar, alkolik HCC olgularinda HCYV infek-
siyonunun daha sik oldugunu gostermektedir. Muh-
temelen, anti-HCV sikligi, mevcut alkolik KC has-
taligina, HCV infeksiyonun siiperpoze oldugu vc
HCYV infeksiyonunun iyilesmedigi, dolayisiyla, koin-
feksiyon seklinde olaya istirak etmesiyle ilgili
oldugu diisiiniilmektedir.

Anti-HCYV sikhigl, tiimoér biiyiikliigii, sonografik
goriiniimii, kan transfiizyonu oykiisii ve AFP
seviyesi ile Korelasyon gostermemektedir. Bu,
HCV'nun yalmzca tiimor etyopatogenezinde rol
oynadigini, tiimdr karakterleri ile (bilyiikliik,
goOriiniim, A F P seviyesi vs.) ilgili olmadigini, bunun
muhtemelen altta yatan hastalia ve olaymn
derecesine bagh oldugunu séyleyebiliriz.

Sonu¢ olarak soylenebilir ki, o6zellikle mak-
ronodiiler siroz zemininde HC C gelisiminin sik
oldugu Japonya'da, HCV enfeksiyonu, tiimor
etyopatogenezinde 6nemli derecede rol oynamak-
tadir. Ciinkii, bu vakalarda HBV'na ait serolojik
gostergeler, yiiksek oranda bulunmamaktadir.
Daha ileriki yillarda, HCYV antijenine yonelik
destekleyecektir. Bu

calismalar, bu goriisii

calismanin, Japonyada HC C etyopatogenezindeki

roliiniin saptanmasinda o6nemli derecede yol

gosterici oldugunu soyleyebiliriz.
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