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ÖZET

Giriş: Kalsitonin hormonunun prekürsörü olan prokalsitonin (PCT) düzeyinin, bakteriyel infeksiyonlar ve sepsisli hastalarda arttığı gös-
terilmiştir. Bu çalışmada kronik hepatit B (KHB) tanısı almış olan hastalarda serum PCT düzeylerinin ve karaciğer histopatolojisi ile PCT
arasındaki korelasyonun değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

Materyal ve Metod: Çalışma, Ocak-Aralık 2010 tarihleri arasında takip edilen 30 KHB hastası ile çalışmaya gönüllü olarak katılan 30 sağ-
lıklı erişkinde yapıldı. Hastalardan alınan karaciğer biyopsi örneklerinin histopatolojik değerlendirmesi modifiye Knodell sistemine göre ya-
pıldı. PCT seviyesi Enzyme-Linked Immunosorbent Assay (Ray Bio® Human Procalcitonin ELISA Kit, Norcross GA, USA) ile ölçüldü. Verilerin
analizinde ki-kare testi ile T testi ve hasta grubunda değişkenlerin korelasyon analizinde Kendall tau b korelasyon testi kullanıldı.

Bulgular: Çalışmaya, yaşları 15-65 yıl arasında değişen, %61.7 (n= 37)’si erkek olmak üzere toplam 60 kişi dahil edildi. Tüm katılım-
cıların yaş ortalaması 29.0 ± 12.0 yıl idi. Hastalarda ortalama PCT seviyesi (0.63 ± 0.12 ng/mL), kontrol grubuna göre (0.37 ± 0.08
ng/mL) yüksek bulundu (p< 0.001). Hastaların karaciğer biyopsilerinin histolojik aktivite indeksi ve fibrozisi ile PCT seviyeleri arasında
korelasyon saptanmadı (sırasıyla τ= -0.007, p= 0.957, τ= 0.153, p= 0.282).

Sonuç: Çalışmada, KHB hastalarında PCT seviyeleri sağlıklı kontrol grubundan daha yüksek tespit edilmiştir. Artan inflamasyon ve fibro-
zis derecesi ile PCT seviyelerinde artış saptanmamıştır. Bu konuda fazla sayıda hastayla yapılacak çalışmalara ihtiyaç vardır.
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Introduction: Procalcitonin (PCT), pro-hormone of calcitonin, was found to be increased in bacterial infections and sepsis. The aim of
this study was to evaluate serum PCT levels in patients with chronic hepatitis B (CHB) and the correlation between the liver histopat-
hology and PCT levels.
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GİRİŞ

Prokalsitonin (PCT), kalsitonin hormonunun pre-
kürsörü olan 116 aminoasitli bir polipeptiddir. Sağlık-
lı bireylerde tiroid bezinde C hücrelerinden salgıla-
nır[1]. Kalsitonin öncü maddesinin (CT-mRNA) sen-
tezlendiği karaciğer, dalak, akciğerler ve beyin
PCT’nin infeksiyonlara yanıt olarak salgılandığı diğer
organlardır[2,3]. 

İnfeksiyon hastalıklarının tanısında kullanılan lökosit
sayısı, mutlak nötrofil sayısı ve C-reaktif protein (CRP)
gibi bazı akut faz belirleyicilerinin yanı sıra transplant
alıcıları, kazanılmış immünyetmezlik (AIDS) hastaları,
yanıklı hastalar gibi immün sistemi baskılanmış hasta-
larda PCT düzeylerinin arttığı gösterilmiştir[4,5]. Özellik-
le erken tanının hayat kurtarıcı olduğu sepsis hastaların-
da yapılan çalışmalarda PCT önemli bir belirteç olarak
kabul edilmektedir[6,7]. PCT seviyelerinin bazı infeksi-
yonlarda anlamlı olduğunun fark edilmesinden sonra
daha çok bakteriyel infeksiyonlar ve yüksek ateşi olan
hastalarla ilgili çalışmalar yapılmıştır[8,9]. 

Viral bir infeksiyon nedeni olan hepatit B virüsü
(HBV) tüm siroz olgularının %30’undan, hepatoselü-
ler kanser olgularının %53’ünden sorumlu tutulmak-
tadır[10]. Hastalığın takibinde serum alanin aminot-
ransferaz (ALT), HBV DNA düzeyleri ve alfa fetopro-
teinin (AFP) 3-6 ay aralıklarla test edilmesi, ultraso-
nografi yapılması ve risk gruplarında karaciğer biyop-
sisi önerilmektedir[11]. Literatürde akut ve kronik ka-
raciğer hastalarında serum PCT değerleri karşılaştırıl-
mış, kronik hepatit B (KHB) infeksiyonlu hastalarda
PCT seviyeleri irdelenmemiştir[12].

Bu çalışmada KHB tanısı almış olan hastalarda se-
rum PCT düzeylerinin değerlendirilmesi ve karaciğer

histopatolojisindeki değişiklik ile PCT seviyeleri ara-
sındaki ilişkinin değerlendirilmesi amaçlanmıştır.

MATERYAL ve METOD

Çalışma, Harran Üniversitesi Tıp Fakültesi, İnfek-
siyon Hastalıkları ve Klinik Mikrobiyoloji Kliniğinde
Ocak-Aralık 2010 tarihleri arasında takip edilen ve
daha önce herhangi bir antiviral tedavi almamış olan
30 KHB hastası ile, çalışmaya gönüllü olarak katılan
30 sağlıklı erişkinde yapıldı. Çalışma için Tıp Fakülte-
si Etik Kurulundan onay alındı.

Hastalara KHB tanısı, 2009 AASLD Viral Hepa-
tit rehberindeki kriterlere uygun olarak konuldu[13].
Buna göre, altı aydan uzun süredir HBsAg pozitifliği
olan, serum HBV DNA seviyesi 20.000 IU/mL (105

kopya/mL) ve üzerindeki değerlere sahip, ALT/as-
partat aminotransferaz (AST) seviyelerinde sürekli ve-
ya aralıklarla yükseklik tespit edilen ve karaciğer bi-
yopsisinde orta ve ağır derecede kronik nekroinfla-
masyon gösteren hastalar çalışmaya alındı. 

Hastalardan alınan karaciğer biyopsi örneklerinin
histopatolojik değerlendirilmesi, inflamasyonun yoğun-
luğu ve fibrozisin derecesi Ishak’ın önerdiği Modifiye
Knodell sistemine göre yapıldı[14]. Buna göre, olgularda
inflamasyonun yoğunluğu araştırılırken, periportal infla-
masyon, piecemeal nekroz, konfluent nekroz ve lobüler
nekroza ilişkin her olgunun bu özelliklere göre almış ol-
dukları puanlar toplanarak toplam histolojik aktivite in-
deksi (HAİ) hesaplandı (0-18). Fibrozis derecesi de Is-
hak’ın önerdiği sisteme göre değerlendirildi (0-6). 

Karaciğer sirozu gelişen hastalar, hepatit C virüsü
(HCV), hepatit delta virüsü (HDV) ve insan im-
münyetmezlik virüsü (HIV) ile koinfekte olan hastalar
çalışmaya dahil edilmedi.

Materials and Methods: The study was conducted between January-December 2010. Thirty patients and 30 healthy controls were
included in the study. Histopathological evaluation of liver biopsy specimens from patients was performed according to the modified
Knodell system. PCT levels were measured by enzyme-linked immunosorbent assay (Ray Bio® Human Procalcitonin ELISA Kit, Norcross,
GA, USA). Chi-square test and T test were used in the analysis of the data, and Kendall tau b correlation test was used in the corre-
lation analysis of the variables in the patient group.

Results: A total of 60 participants were included in the study. Of them, 61.7% (n= 37) were male, and the ages ranged from 15 to
65 years. The mean age of the participants was 29.0 ± 12.0 years. The mean PCT levels of patients (0.63 ± 0.12 ng/mL) were hig-
her than in the control group (0.37 ± 0.08 ng/mL) (p< 0.001). No correlation was found between the histological activity index and
the degree of fibrosis in liver biopsies of patients and PCT levels (τ= -0.007, p= 0.957; τ= 0.153, p= 0.282, respectively).

Conclusion: This study showed that serum PCT levels were found higher in CHB patients than in the healthy control group. PCT levels
did not increase with increasing degree of inflammation and fibrosis. Further large-scale studies are needed to verify this conclusion.

Key Words: Chronic hepatitis B, Procalcitonin



Kontrol grubu hasta grubuna yaş ve cinsiyet açısın-
dan benzeyen, hepatit dahil herhangi bir kronik has-
talığı olmayan gönüllülerden oluşturuldu. Katılımcılar-
dan kan örneklerinin alınması esnasında herhangi bir
infeksiyona ait klinik tablo olmadığından emin olundu.
Bu amaçla farklı sistemlere yönelik şikayetler sorgu-
landı. Fizik muayenelerinde yüksek ateş dahil patolo-
jik bulguya rastlanmayanlar çalışmaya dahil edildi.

PCT aktivitesinin ölçümü için antiviral tedavi baş-
lamadan önce hastalardan alınan kanların serumları
ayrıştırılarak -80°C’de saklandı. Hasta grubunda ya-
pılan HBV DNA düzeyi ve biyokimyasal analizler
PCT seviyelerinin ölçümüyle eş zamanlı olarak yapıl-
dı. PCT seviyeleri Enzyme-Linked Immunosorbent
Assay (Ray Bio® Human Procalcitonin ELISA Kit,
Norcross GA, USA) ile ölçüldü. Sonuçlar PCT > 0.5
ng/mL pozitif olarak değerlendirildi. 

İstatistiksel İncelemeler

Veriler değerlendirilirken tanımlayıcı istatistikler-
den yüzde, ortalama ve standart sapma kullanıldı.
Kontrol grubu ve hastalar arasında kategorik değiş-
kenler açısından farklılığın analizinde ki-kare testi, sü-
rekli değişkenlerin analizinde t testi kullanıldı. Hasta
grubunda bazı sıralı değişkenler arasındaki korelasyo-
nun analizinde Kendall tau b korelasyon testi kullanıl-
dı. Anlamlılık düzeyi için p< 0.05 alındı. Tüm istatis-
tiksel analizler, SPSS Windows 11.5 programı kulla-
nılarak yapıldı.

BULGULAR

Çalışmaya, %61.7 (n= 37)’si erkek (KHB grubu-
nun %56.7’si, kontrollerin %66.7’si) toplam 60 kişi
dahil edildi. Hasta grubunun yaş ortalaması 27.9 ±
9.1 yıl, kontrol grubunun 30.0 ± 14.5 yıl olmak üze-
re tüm katılımcıların yaş ortalaması 29.0 ± 12.0 (15-
65) yıl idi. KHB hastalarının ortalama ALT seviyesi
88.3 ± 55.5 U/L ve HBV DNA düzeyi 925.9 x 105

± 1701.8 x 105 kopya/mL olarak saptandı. Diğer la-
boratuvar ve patoloji sonuçları Tablo 1’de gösterilmiş-
tir. KHB hastalarının 12 (%40)’sinde HBeAg pozitif
idi. Patolojik incelemede 19 (%63.3) hastanın histo-
lojik aktivite indeksi (HAİ) 2-5/18, 11 (%36.7) hasta-
nın HAİ’si 6-10/18 olarak bulundu. Daha yüksek
HAİ’ye sahip hasta yoktu. Fibrozis durumuna bakıldı-
ğında 11 (%36.6) hastanın 0-1/6, 13 (%43.4)’ünün
2/6, 6 (%20.0)’sının 3-6/6 oldukları saptandı. Bi-
yopsi örneklerinin bazılarında HAİ düşük iken, fibro-

zis yüksek veya tam tersi durum söz konusu idi.

Çalışma grupları yaş açısından karşılaştırıldığında
istatistiksel olarak anlamlı farklılık olmadığı görüldü
(p> 0.05). 

Çalışmada hasta grubunda 17 (kadın/erkek:
13/17), kontrol grubunda 20 (kadın/erkek: 10/20)
erkek mevcuttu. Gruplar cinsiyet açısından karşılaştı-
rıldığında istatistiksel olarak anlamlı farklılık olmadığı
görüldü (ki-kare= 0.28, p= 0.59).

KHB hastalarında ortalama PCT seviyeleri (0.63
± 0.12 ng/mL) kontrol grubuna göre (0.37 ± 0.08
ng/mL) yüksek bulundu ve aradaki farklılık istatistik-
sel olarak anlamlı idi (p< 0.001). Hastaların karaciğer
biyopsilerinin HAİ ve fibrozisi ile PCT arasında kore-
lasyon saptanmadı (sırasıyla τ= -0.007, p= 0.957, τ=
0.153, p= 0.282). 

TARTIŞMA

Hepatit B infeksiyonu kronikleşebilen viral bir
infeksiyon hastalığıdır. Dünyada 350 milyon kişinin
HBV ile infekte olduğu bilinmektedir. Bu kişilerde
zaman içinde hastalık kronikleşmekte ve uzun dö-
nemde %25-40 kadarında hepatoselüler kanser ve
siroz gelişebilmektedir[15]. Bu nedenle hastaların
belli aralıklarla takip edilmeleri önerilmekte, ancak
birden fazla takip parametresi ile hastaların izlen-
mesi gerekmektedir[11,13]. 

Kalsitonin hormonunun prekürsörü olan PCT,
tiroid bezi C hücrelerinden sentezlenen bir polipep-
tiddir. Normal metabolik şartlarda dolaşımdaki PCT
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Tablo 1. Kronik HBV infeksiyonu hastalarının 
laboratuvar ve patoloji sonuçları 

Hastalar (n= 30) 
Özellikler (ortalama ± SS)

ALT (U/L) 88.3 ± 55.5

AST (U/L) 51.4 ± 23.7

HBV-DNA 925.9 ± 1701.8
(kopya/mL) x 105

HAİ (0-18) 5.1 ± 1.9

Fibrozis (0-6) 1.8 ± 1.1

PCT (ng/mL) 0.63 ± 0.12

HBV: Hepatit B virüsü, SS: Standart sapma, ALT: Alanin aminot-
ransferaz, AST: Aspartat aminotransferaz, HAİ: Histolojik aktivi-
te indeksi, PCT: Prokalsitonin.



seviyeleri oldukça düşüktür (genellikle < 0.05
ng/mL). Ağır bakteriyel infeksiyonlarda, konak sa-
vunmasına ait proinflamatuvar mediyatörler (interlö-
kin 1 gibi) ve lipopolisakkarid gibi mikrobiyal ürünle-
rin varlığında PCT salınımının arttığı gösterilmiştir[16]. 

PCT serum seviyelerinin bakteriyel sepsis veya
bakteremi gibi infeksiyon varlığında önemli bir belir-
teç olduğu yayınlarda vurgulanmaktadır[4,17,18]. An-
cak kanıtlanmış bakteriyel infeksiyonlar referans ola-
rak alındığında testin duyarlılığının %54’e, özgüllüğü-
nün de %70’e kadar düştüğü belirtilmektedir[19]. Ay-
nı çalışmada PCT’nin özellikle hastanede yatan ateşli
hastaların takibinde rutin olarak kullanılması öneril-
memektedir. Bazı hastalıkların takibinde halen soru
işaretleri olsa da, erken tanının hayat kurtarıcı olduğu
sepsisli hastaların izleminde PCT özgül bir belirteç
olarak sayılmaktadır[20,21]. Yine AIDS’li hastalarda
yapılan bir çalışmada, lokal bakteriyel ve viral infeksi-
yonlar serum PCT seviyelerinde artışa neden olmaz-
ken, sepsisli hastalarda belirgin artışlar tespit edilmiş-
tir[22].

Karaciğer hastalıklarında PCT seviyelerinin tanı-
sal ve prognostik değerinin araştırıldığı farklı çalışma-
larda değişik sonuçlar elde edilmiştir[23]. Dekompan-
se karaciğer sirozu olan hastalarda bakteriyel infeksi-
yonların tanısında yüksek PCT seviyesinin özgül ve
duyarlı bir test olduğu belirtilmiştir[24]. Öte yandan, si-
roz zemininde gelişen alkolik hepatit ve akut viral he-
patitli hastalarda kanıtlanmamış bakteriyel infeksiyon-
larda serum PCT seviyelerindeki artışın daha hafif ol-
duğu vurgulanmıştır[12,25].

İnaktif HBV taşıyıcılarında HBV DNA hepatosit
nükleer DNA’sına entegre olur ve bu hastalarda kara-
ciğer kanseri gelişimi riski sürer. Dolayısıyla bu hasta-
ların takibinde serum ALT ve HBV DNA düzeylerinin
3-6 ayda bir bakılması, ultrasonografi ile değerlendi-
rilmesi ve risk gruplarında karaciğer biyopsisi yapıl-
ması önerilmektedir[11]. PCT konsantrasyonlarındaki
yükselme düzeyi, inflamatuvar reaksiyonun şiddetiyle
orantılıdır. PCT hızlı bir kinetik seyir gösterir; infeksi-
yon sonrasında iki saat içinde yükselmeye başlar. Ya-
rılanma ömrü 18-24 saat kadardır[26,27]. KHB hasta-
larında PCT seviyelerinin değerlendirildiği bu çalışma-
da, sağlıklı gruba göre PCT seviyeleri daha yüksek
bulunmuştur. PCT’nin yarılanma ömrü göz önüne
alındığında günler içinde serum seviyelerinin düşmesi
beklenen bir durumdur. Oysa PCT seviyelerinin has-

ta grubunda daha yüksek seyretmesi bu hastalarda
sessiz bir inflamasyonun sürdüğünün bir göstergesi
olabileceğini düşündürmektedir. 

Bu konuda pegile interferon-alfa ile ribavirin teda-
visi alan kronik hepatit C (KHC) hastalarında yapılmış
olan bir çalışmada, tedavi altında iken PCT seviyele-
rinin düştüğü, ancak bakteriyel infeksiyon varlığında
yükseldiği gösterilmiştir. Aynı çalışmanın başlangıcın-
da KHC hastalarının bazal PCT değeri ortalaması
0.17 ± 0.14 ng/mL olarak ölçülmüştür[28]. HCV in-
feksiyonu tedavisini takiben PCT seviyelerinin düş-
mesi viral hepatitlerde düşük seviyede de olsa artış
olabileceğini gösteren bir bulgu olarak değerlendirile-
bilir. Bizim çalışmamızda bu değer ortalaması daha
yüksek bulunmuştur. 

Çalışmamızda fibrozis derecesi ile PCT seviyeleri
arasında korelasyon saptanmadı. Bu durum, çalışma-
ya alınan hastalarda ileri derecede fibrozis olmaması,
sirozlu hastaların çalışmaya dahil edilmemesi ve has-
ta sayısının düşük olmasından kaynaklanmış olabilir.
Ayrıca steatoz ve/veya fibrozis PCT seviyelerinde çok
fazla değişikliğe sebep olmuyor da olabilir. Bunun
netleştirilmesi fazla sayıda hasta ile yapılacak çalışma-
larla sağlanabilir. 

Elefsiniotis ve arkadaşları tarafından yapılan bir
çalışmada, akut ve kronik karaciğer hastalarında se-
rum PCT değerleri karşılaştırılmıştır[12]. Hastalarda
serum PCT seviyelerinin kompanse siroz gelişenlerde
dahil 0.5 ng/mL’nin altında olduğu, bakteriyel bir in-
feksiyonun eklenmesi halinde artış gösterdiği vurgu-
lanmıştır. Ancak sirozlu hastada gelişen akut alkolik
hepatitte ve kronik viral hepatitli hastalarda gelişen
akut atakta bakteriyel infeksiyon olsun ya da olmasın
serum PCT seviyesinin 0.5 ng/mL’nin üzerine çıktığı
tespit edilmiştir. Dolayısıyla karaciğer hastalarında
bakteriyel infeksiyonların ayırımında PCT’nin bu sınır
değerinin kullanılamayabileceği vurgulanmaktadır. Bi-
zim çalışmamızdaki hastalar KHB hastalarıydı. PCT
seviyelerinin normalden yüksek çıkması kronik kara-
ciğer hastalığına bağlı artmış olabileceğini düşündüre-
bilir.

Çalışmamızın kısıtlılığı, inaktif HBV taşıyıcısı has-
taların çalışmaya dahil edilmemiş olmasıdır. İnaktif ta-
şıyıcılıktan KHB infeksiyonuna geçişte PCT seviyele-
rindeki değişiklikler değerlendirilebilirdi. Burada sağ-
lıklı gönüllüler ile kronik HBV hastaları karşılaştırıl-
mıştır. 
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Sonuç olarak, kronik HBV infeksiyonu hastaların-
da sağlıklı erişkinlere göre serum PCT seviyeleri daha
yüksek bulunmuştur. Artan inflamasyon ve fibrozis
derecesi ile PCT seviyelerinde artış saptanmamıştır.
Bakteriyel infeksiyonlarda oldukça yüksek değerlere
ulaşan PCT seviyeleri KHB hastalarında da artış gös-
termektedir, ancak bu konuda ileri fibrozisli fazla sa-
yıda hastayla yapılacak çalışmalara da ihtiyaç vardır.
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