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+s unumuizde, karaciger hastaliklari-
\ nin degerlendirilmesinde, biopsisi-
" nin 6nemli bir rolu bulunmakta-

- dir. Hepatomegali nedenlerinin
aragtirmasi, karacigere ait klinik ve labora-
tuar bulgularinda anormallik durumlari, me-
dikal ve cerrahi sarligin ayriminin yapilma-
s1, bilinen hastaliktaki hasarin siddetinin
Saptamasi, hastaliin gidisinin ve tedaviye
cevabimin takibi, asemtomatik, persistan ka-
raciger foksiyon testi ytiksekligi bulunan
hastalara tan1 konulmasi, sistemik, familyal,
neoplastik hastaliklarda karaciger tutulu-
Munun varlig: ve siddetinin arastirilmasi,
bashica karaciger biopsisi endikasyonlandir.
Bu yéntemle, hastalarin yaklasik % 75'inde
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taniya katki saglanmaktadir, bu %50 oranin-
da klinik 6n tanmin desteklenmesi seklinde
olurken, % 25 olguda ise klinik 6n taninin
degistirilmesi seklinde karsimiza ¢ikmakta-
dir. Klinisyen icin énemli bir yol gosterici
olan karaciger biopsisi baz1 durumlarda cel-
dirici de olabilmektedir. Yaklasik 1.5 cm.’lik
bir karaciger biopsisi, tim orgamn
1/100.000’lik bir bélimitint gostermektedir.
Bu nedenle bir biopsi degerlendirilirken,
ozellikle de fokal lezyonlarda érnekleme ha-
talarinin olabilecegi mutlaka akilda bulun-
durulmaldir. Genellikle hastanin klinigi, la-
boratuar bulgular1 ve karaciger morflojisi
arasinda bir korelasyon bulunmaktadir. An-
cak bazi durumlarda minimal klinik bulgular
esliginde karaciger morfolojisinde ciddi hasar
saptanabilirken, baz1 olgularda da klinik ve
laboratuar verilerinin dtizelmesinden cok
sonra da karacigerdeki morfolojik degisiklik-
lerin sebat ettigi bilinmektedir (1-4).

Karaciger biopsisinin tek basina, hastaya ait
diger bilgilerden yoksun, 1s1k mikroskobik
incelenmesi, tan konusunda eksiklige neden
olacaktir. Bilindigi gibi ¢ok cesitli hasar olus-
turan etkenler sonucunda, karaciger doku-
sunda nekroz, dejenerasyon, iltihabi infilt-
rasyon, rejenerasyon ve fibrozis seklinde izle-
nebilecek temel degisiklikler olusmaktadir.
Yalmz bu bes temel morfolojik degisiklige da-
yanarak hastalarda etiyolojik tani koymak
hemen hemen olanaksizdir. Daha sonra da
deginilecegi gibi karaciger hastaliklarinin ¢o-
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gunda diagnostik ve spesifik olabilecek mor-
folojik degisiklikler bulunmaktadir. Ancak
genellikle bunlarin morfolojik olarak izlen-
mesi tan1 koydurucu olurken, tesbit edilme-
mesi aksini ifade etmemektedir. Ayrica baz
karaciger hastaliklarinda spesifik morfolojik
bulgular rutin boyalar ile saptanamaz, bu
durumda klinisyenin mutlaka 6n tanisim bil-
dirmesi ve o lezyon icin gerekli 6zel ¢alisma-
nin patolog tarafindan yapilmasi, taniya
ulasmay1 saglayacaktir. Hastalarin progno-
zunu etkileyen faktorler icinde morfolojinin
buytik énemi yaninda, etiyoloji de en az mor-
foloji kadar hatta baz: olgularda morfolojiden
de daha 6nemli bir yer tutabilmektedir. Dola-
yisiyla karaciger hastaliginin tanmisinda mor-
folojik tan1 yaninda mutlaka etiyolojik tamin
da bulunmasi gerekmektedir (1-3,5).

KRONIK HEPATITLERIN SINIFLAMASI

Yukarda da deginildigi gibi ¢ok cesitli etken-
ler ile karacigerde benzer morfolojik tablolar
olusabilmektedir. Bunlar arasmda, gunlik
rutin ¢calisma icinde en sik karsilastigimiz,
kronik hepatit seklinde karsimiza ¢ikan mor-
folojidir. Kronik hepatitin ilk kez 1968 yilin-
da yapilan morfolojik simmiflamasindan sonra
bu konuda fazla bir degisiklik olmamistir. Bu
simiflamaya gore cok cesitli enfeksiyéz ve
non-enfeksiytz etkenlerle olusmus tim he-
patitler, kronik persistan hepatit, kronik lo-
buler hepatit ve kronik aktif hepatit olmak
nizere temelde ti¢ ana grup altinda incelen-
mektedir. Bu smiflamada, piecemeal nekro-
zun izlenmedigi kronik persistan ve kronik
lobuiler hepatitin prognozunun, piecemeal
nekroz ve buna bir miktar fibrosizin eslik et-
tigi kronik aktif hepatitden daha iyi oldugu
dustiniilmekte ve bu hepatitlerin birbirini ta-
kip eden bir spektrum olduguna inanilmak-
taydi(6). Guinumitizde gesitli kronik viral he-
patitlerin evolusyonunun incelenmesi ile, bu
goriisiin dogru olmadigl sdaptanmis, hastali-
gin seyri sirasinda kronik hepatitiformlarin-
dan herhangi birinin tesbit edilebilecegi goz-
lenmistir. Ornegin hepatitis B virusuna bag-
Ii enfeksiyonlarda virusun replikasyonu ile
morfolojinin siddetinin paralellik gostermedi-
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gi saptanmistir (7). Benzer bulgular C hepa-
titleri icin de gosterilmistir. Kronik C hepatit-
li hastalarin ¢ogunda kronik persistan veya
hafif siddette kronik aktif hepatit morfolojisi
gozlenmektedir. Ancak hastalarin masum
morfolojik bulgularina karsin, ytiiksek oran-
da siroz gelisimi tesbit edilmektedir(8). Bir
baska calismada, B ve C virusu ile olusan
kronik hepatitlerde, proliferatif aktivite aras-
tirilmis ve bunun kronik C hepatilerinde be-
lirgin oranda daha fazla oldugu gézlenmistir.
C virtistina bagh kronik hepatitlerde, hepato-
selltiler karsinom gelisme riskinin, daha faz-
la olmasinin, muhtemelen ytiksek proliferatif
aktiviteye bagh oldugu, sonucuna varilmstir
(9). Bu calismalardan da anlasilabilecegi gibi
hastaligmm prognozunda etiyolojinin yeri ¢ok
buiytiktiir. Ancak bu bulgular, kronik persis-
tan ve kronik lobuler hepatitli hastalarn
prognozunun genellikle kronik aktif hepatitli
hastadan iyi olma olasiliginin, daha yuksek
olacagl gercegini, tamamen ortadan kaldir-
maz. Prognoz, etiyoloji ve morfoloji basta ol-
mak tizere bir¢ok parametrenin etkisi altin-
dadir. Etiyolojinin, hasta prognozu tizerinde-
ki etkisi yaninda, kronik hepatitlilerde, teda-
vi semasinin da belirlenmesinde énemli rolt
vardir. Ornegin otoimmuin hepatitlerde korti-
kosteroid tedavisi verilirken, kronik viral he-
patitlerde alfa interferon tedavisi yapilmakta-
dir (10,11). Géz ard1 edilmemesi gereken bir
diger nokta da bu tamlarin igne biposisinde
konmas: dolayisiyla hele de kii¢tik biopsi 6r-
neklerinde kronik persistan hepatit morfolo-
jisi olan sahalarn izlendigi bir biopsinin, di-
ger alanlarinda kronik aktif hepatit gértiintu-
stintin de bulunabilecegidir. Bu nedenle 1.5
cm.’den kuictik karaciger biopsilerinin kesin
tam icin yeterli olmadiginin akilda bulundu-
rulmasi gerekmektedir (8).

Cok cesitli karaciger hastaliklari, kronik he-
patit morfolojisi seklinde karsimiza ¢ikmak-
tadir. Bunlarn belli bashlari, kronik viral he-
patitler, primer biliyer siroz, primer sklero-
zan kolanjit, sekonder biliyer siroz, alkol ve
ilaca baglh karaciger hasarlari, otoimmtin he-
patit, Wilson hastaligi ve diger metabolik
hastaliklar ve akut hepatitlerdir. Anlasilaca-
g1 gibi non-ttimoéral karaciger hastahklarinin
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Tablo 1. Kronik Hepatit ve Kronik Biliyer Hastalilarin
Etiyolojik Smiflandirilmast

Kronile (nonbiliyer) Hepatit
Otoimmiin Hepatit
Kronik B Hepatiti
Kronik B ve D Hepatiti
Kronik C Hepatiti
Kronik flaca Bagh Hepatit

Kronik Kriptojenik Hepatit, Viral veya Otoimmiin
Etiyoloji ile Simiflandirilamayan

Wilson Hastalhig:
.Alfa-1-antitripsin YetmezIligi

Kronil Biliyer Hastaluclar
Primer Biliyer Siroz
Primer Sklerozan Kolanjit

Otoimmun Kolanjit

nerdeyse hemen timu kronik hepatit morfo-
lojisi gosterebilmektedir. Dolayisiyla kronik
hepatit tek bir hastalk degil, klinikopatolojik
bir sendromdur.

Bir 6nemli problem de karaciger hastaliginin
kronisitesine karar vermektir. Genel olarak 6
aydan uzun stiren hepatitlerin kronik olarak
kabul edilmesine karsin C hepatiti ve otoim-
miin hepatit gibi belli bir stire asemptomatik
olabilen hepatitler icin bu zaman kisitlamasi
gecerli degildir. Artik otoimmuinitenin kronik
bir olay oldugu ve otoimmiin nedenlerle geli-
sen heapatitin de ¢cok uzun bir dénem inak-
tif olabilecegi sonuclarindan yola c¢ikarak,
otoimmiuin hepatitisin baslangicindan itiba-
ren kronik bir hastalik olduguna karar veril-
mistir (10). Ayrica metabolik karaciger hasta-
liklarimin da baslangigctan itibaren kronik
olarak kabul edilmesi gerekmektedir.

Kronik hepatit karacigerin nekro-inflamatu-
ar hastaligidir. Bu tanima gore primer biliyer
siroz veya primer sklerozan kolanjit gibi kro-
nik kolestatik hastaliklar ve metabolik kara-
ciger hastaliklar kronik hepatit icinde yer al-
mamaktadir (11). Ancak bu antitelerin kro-
nik hepatitle benzer morfolojik gértintti icer-
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mesi nedeniyle, 1994 Duinya Gastroenterolo-
ji Kongresinde Tablo 1'de géruldagu sekilde
degerlendirilmesine karar verilmistir. Alkolik
ve nonalkolik steatohepatitis de kronik kara-
ciger hastaligina neden olmaktadir, ancak
bunlar morfolojik olarak kronik hepatitler-
den bir miktar farkh o6zellikler icerdiginden
bu smiflama icine alinmamustir. Tiim incele-
melere karsin hepatitlerin %10-15’inde etiyo-
loji saptanamamakta, bunlar kriptojenik he-
patit olarak degerlendirilmektedir (11,12).

Yukarda Tablo I'de belirtilen farkh etiyolojiler
ile olusan kronik hepatilerde benzer morfolo-
jik degisiklikler izlenebilmekte ve ayni hasta-
da farkh zaman dilimlerinde farkli morfolojik
degisiklikler gortilebilmektedir. Bu morfolo-
jik bulgulardan hastalktaki iltihabin siddeti
yani grade’i ve fibrosizin siddeti yani evresi
hakkinda hemen her zaman yorum yapilabil-
mekte ancak farkl etiyolojiler arasinda kesin
aymcl tam yapmak genellikle mimkin ol-
mamaktadir. Morfolojik bulgulara goére bazi
genellemeler yapilabilir, érnegin lobtuler in-
filtrasyonun belirgin olmasi durumunda ol-
gunun akut hepatit, portal ve periportal ilti-
habin daha baskin oldugu durumlarda ise
kronik hepatit olma ihtimalinin daha ytiksek
oldugu distunulir. Ancak akut hepatitlerde
de periportal iltihap veya képriilesme nek-
rozlarinin izlenebilecegi, kronik hepatitin de
yalnizca lobtiler lokalizasyonlu bir iltihap
seklinde gortilebilecegi akildan ¢ikarilmama-
hdar.

Kisaca kronik hepatitlerde gozlenebilecek
morfolojik degisikleri gozden gecirecek olur-
sak:

Portal iltihap (Portal Hepatitis): Portal alanda
lenfosit, plazma hticresi ve makrofajlar bulu-
nur. Otoimmiin hepatitlerde plazma hiicre-
sinden zengin iltihap daha sik gozlenir. Kro-
nik C hepatitlerinde ise, portal alanda cok
yogun, yer yer lenfoid follikiil olusturacak
lenfositik infiltrasyon bulunmaktadir. Lenfo-
sitler ile safra duktuslarmin infiltrasyonu ve
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harabiyeti gozlenebilir. Bu morfoloji kronik C
hepatiti i¢in spesifik olmamakla birlikte diag-
nostiktir. Safra duktuslarmin lenfositik in-
filtrasyonu otoimmuim hepatitlerde, primer
biliyer sirozda ve primer sklerozan kolanjitte
siklikla izlenen bir bulgudur (13 - 17).

Periportal iltihap (Periportal Hepatitis): Sinir-
layic1 membranin portal alandaki iltihap ile
parcalanmasidir. Bu parcalanma, eski termi-
nolojide kronik aktif hepatitin tam koyduru-
cu 0Ozelligi olan smirlayici membran harabi-
yeti veya piecemeal nekrozudur. Kronik C
hepatitlerinde tipik bir bulgu olarak portal
alanda ¢ok yogun iltihap olmasma karsin si-
nirlayici membran harabiyeti ¢cok az veya hi¢
olmayabilir, bu nedenle C hepatitlerinin gra-
de’lemesinde diger kronik hepatit grade’leme
semalarinin uygulanmasi bu 6zellik acisinda
cok yeterli olmamaktadir (13, 15,16,17).

Lobiiler Iltihap (Lobiiler Hepatitis): Hemen
daima lobiil i¢cinde kiictik fokal odaklar sek-
linde gelisir. iltihaba genellikle hepatosit ha-
sar1 da eslik etmektedir, bu ya apoptoz yani
asidofilik cisim veya Councilman cismi veya
hepatositlerde hiticresel sisme, seklinde kar-
simiza ¢ikar. Bu hiticre harabiyetine hemen
daima rejeneratif degisiklikler de eslik eder.
Kronik B hepatitlerinde, hepatit B ylizey an-
tijeninin varhfma bagh sitoplazmada buzlu
cam goérintisii ve hepatit B kor antijeninin
varhigina bagh kumsu nukleus izlenir. Bu go-
runtiilerin tesbiti kronik B hepatiti i¢cin diag-
nostik olmakla birlikte izlenmemesi olgunun
kronik B hepatiti olmadigin1 géstermez. Ka-
raciger biopsisi incelenirken genellikle lobti-
ler iltihapdan daha c¢ok bu tamimlanan reje-
neratif ve dejeneratif degisiklikler dikkati ce-
ker. Baz1 durumlarda ise lobtildeki nekroinf-
lamatuar reaksiyon c¢ok fazla olabilir hatta
tiim lobulii iceren nekroz seklinde karsimiza
cikabilir. Nisbeten daha hafif olgularda ise
portal-portal veya portal-santral képrulesme
nekrozlan seklinde karaciger hasarn olusabi-
lir (11).

Fibrosis: Kronik hepatitlerde, zaman i¢inde,
portal alanlarda baslayan fibrosis, sinirlayici
membran: asarak, karaciger parankimi i¢ine
girer, olaym daha da ilerlemesi ile portal
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alanlan birbirine ve portal alanlan santral
vene baglayan kopriilesmeler olusturur. Por-
tal mesafelerin santral ven ile kodpriilesmesi
karaciger kan akimini degistireceginden,
portal-portal kopriillesmeye oranla daha kéti
bir prognostik indikatérdur (1).

Yaglanma: Hepatositlerde yaglanma kronik C
hepatitlerinin yaklasik %70 kadarinda izle-
nir. Diger kronik hepatitlerde ise yaglanma
seyrek olarak gozlenmektedir (11,13).

Kolestaz: Primer biliyer siroz ve primer skle-
rozan kolanjitte cok belirgin kolestaz bulgu-
lan saptanirken diger kronik hepatitlerde ge-
nellikle daha hafif siddette ve daha seyrek
kolestaz saptanmaktadir (1,3).

Immuinhistokimya: Immiinhistokimyasal
yontem ile kronik viral hepatitleri tesbit et-
mek mimkundiir. Hepatit B ytizey ve kor an-
tijenleri, hepatit D virtisii, hepatit C virusu
dokuda saptanabilmektedir. Genellikle sero-
lojik bulgular ve histopatolojik odzellikler bir-
likte degerlendirildiginde etiyolojik tam ver-
mek mumkiin olmaktadir, bunlar ile kesin
etiyolojinin saptanamamasi durumunda im-
munhistokimyasal incelemeye bas vurulma-
hdir (18).

Kronik hepatitli hastalarda, diagnostik yon-
temlerdeki gelismelere karsin karaciger biop-
sisi tanida hala en énemli yontemdir.Kronik
hepatitli hastalarda karaciger biopsisi endi-
kasyonlann Tablo II'de gosterildigi gibi tam,
takip ve hastaligin siddetinin belirlenmesi
basta olmak tizere cesitli nedenlerle yapil-
maktadir. Kronik hepatilerde karaciger biop-
sisi genellikle basit rutin boyalar ile incelen-
mektedir. Evreleme i¢in bag dokusu boyasi,
rutin Hematoksilen-Eozine ek olarak uygu-
lanmalidir. Kronik hepatit morfolojisi goste-
ren cesitli hastaliklarda, histokimyasal boya-
larin uygulanmas ile tamya kolay, ucuz ve
kesin olarak gidilebilmektedir. Ornegin He-
mokromatosisde demir, Wilson Hastaliginda
bakir, alfal-antitripsin yetmezlieginde PAS
ve diastazlhh PAS yaparak birikimi beklenen
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maddelerin tesbiti mtimiin olmaktadir. Yu-
karda da deginildigi gibi histokimyasal boya-
lara ek olarak gerektiginde immunhistokim-
yasal inceleme de biopsi orneklerinde yapila-
pilmektedir (11).

Kronik Hepatitlerin Grade’lemesi: Kronik he-
patilerde grade’leme nekroinflamatuar olaym
siddetinin gostergesidir. Karaciger biopsileri-
nin grade’lemesinde amag, hastalifin siddeti-
nin saptanmasi, takip sirasinda olugan mor-
folojik degisikliklerin nisbeten daha objektif
bir sekilde ortaya konmasi ve farkhh dénem-
lerde alinan biopsilerin karsilastinlmasi ile
enstitiiler arasinda iletisimin kolaylastinl-
masidir. Bu amagcla cok cesitli grade’leme se-
malan yapimistir. Bunlarin hepsinde temel
ozellik, belli morfolojik degisikliklerin varhgi
ve siddetine gore, bunlara ntimerik degerler
vermektir. Eski morfolojik simflamaya gore,
kronik aktif hepatit, kronik persistan hepatit
ve kronik lobiiler hepatit seklinde yapilan
kronik hepatit simflamasi, nekroinflamatuar
olaymn lokalizasyonuna ve siddetine gore ya-
pilmis, namerik degerlerin kullamlmadig
kaba bir grade’leme semasidir. Karaciger bi-
opsilerinin degerlendirilmesinde grade’leme-
nin kulamlmasi gerekliligi hi¢cbir zaman mor-
folojinin soézctikler ile tammlanmasimn ta-
mamen ortadan kaldiracagl anlamina gelme-
mektedir, her ikisinin de birlikte kullanilma-
s1 daha net, karsilastinlabilir, prognostik de-
geri fazla, objektif bir taniya neden olacaktir.
Kronik hepatitler icin ¢ok cesitli grade’leme
sistemleri kulanilmaktadir. Bunlar icinde en
yagin kullamlam Knodell'in Histolojik Aktivi-
te indeks (HAI) Skorudur. Tablo 3'de goriil-
diiga gibi bu grade’leme sisteminde hepatitin
4 morfolojik 6zelligine ayr ayn skor veril-
mekte ve bunlarn toplami da HAI Skorunu
olusturmaktadir.

Tablo3in incelenmesinde ilk 3 parametre-
nin grade’e doérdiincii parametrenin de sta-
ge'e ait oldugu gortilmektedir. Bu nedenle
bazi patologlar HAI skorunu hesaplarken
yalmizca ilk ti¢ parametrenin toplamim al-
maktadirlar. HAI skoru ve diger ntimerik gra-
de'ler, deskriptif grade’ler ile genellikle para-
lellik gostermektedir. Ornegin Tablo 4'de iz-
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Tablo 2. Kronik Hepatitli Hastalarda Karaciger Biopsisi
Endikasyonlari

Tam

Kronik Hepatite Eslik Eden Patolojilerin Tesbiti
Grade'lenme '

Evreleme

Tedaviye Cevabin Takibi

lendigi gibi HAI'inin ilk Gi¢ parametresinin
toplam ile olusan skora gore, skor 4 olan
hasta, hafif siddette kronik hepatit seklinde
tamimlanabilir ve bu eski morfolojik siifla-
maya gore kronik persistan hepatite karsi
gelmektedir.

Histolojik grade, klinik ve biyokimyasal so-
nuclar ile paralellik gosterebilecegi gibi bazi
durumlarda ise bdyle bir korelasyon gozlen-
meyebilir. Bu korelasyon bozuklugu érnekle-
me hatasina veya histolojik cevabin klinik ve
biyokimyasal cevaba gore daha ge¢ olusma-
simna bagh gelisebilir. Ayrica herbir biyokim-
yasal testin belli bir hiicresel degisiklik ile
net iliskisi de bilinmemektedir (11, 18,20).

Tum grade’leme sistemlerinin avantajlan ve
dezavantajlarn bulunmaktadir. Kullamlan
grade’leme sisteminin klinisyen tarafindan
rahat anlasilabilir olmasi ve biopsinin, tek-
rarlayan incelemelerde ayni patolog ve degi-
sik patolog tarafindan degerlendirildiginde,
grade farkhhginin, mimkiin oldugu kadar az
olmas1 gerekmektedir. Farkhligin minimal
diizeye indirilmesi, i¢in grade parametreleri-
nin cok net bir sekilde aciklanmas: gerek-
mektedir. Yapilan bir ¢calismada ayni biopsi-
nin farkh patologlar tarafindan incelenme-
sinde olusan tam farklihginin, esas nedeni-
nin kriterlerin agik ve net olarak ortaya kon-
mamas1 nedeniyle olustugu izlenmistir (19).
Dolayisi ile hangi grade’leme sistemi kullam-
Iirsa kullanilsin kriterlerin hem patolog hem
klinisyen tarafindan net olarak bilinmesi zo-
runludur. Aksi takdirde yapilan grade’leme
tamiya bir takim numaralar yazip tamyi
uzakmaktan baska bir ise yaramaz.

Kronik Hepatitlerin Evrelenmesi: Kronik he-
patitin evresi, nekroinflamatuar hasar sonu-
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Tablo 3. Knodelll'in Histolojik Aktivite indeksinin Komponenetleri

Komponentler

1-Periportal ve kopriilesme nekrozlar
2-Intralobiiler dejenerasyon ve fokal nekroz
3-Portal iltihap

4-Fibrozis

cu olusan fibrozisin derecesidir. Gtlivenilir bir
evreleme yapilabilmesi i¢in biopsinin ince-
lenmesinde rutin hematoksilen-eozin boyasi-
na ek olarak Masson trikrom gibi bag doku-
sunu gosteren 6zel bir boyanin da yapilmasi
gerekmektedir. Kronik hepatitlerde bag do-
kusu Oncelikle portal alanda ve c¢evresinde
birikmektedir. Buna genellikle periportal
nekroinflamatuar reaksiyon eslik etmektedir.
Piecemeal nekrozun ilerlemesi ile portal
alanlarin birlesmesi yani porto-portal képrii-
lesme ve portal alan ile santral venin birles-
mesi porto-santral kopriilesme ya da santral
venlerin birbirleri ile birlesmesi santral-sant-
ral kopriilesmeler ortaya c¢ikar. Fibrozisin en
ileri seklinde ise hepatositlerin kiimeler ha-
linde cevrelenmesi ile psoddolobiil olusumu
ile karakterli siroz meydana gelir.Siroz kro-
nik hepatitin en son ve irreversible evresidir.
Siroz ile karacigerin normal parankim yapisi
bozulur, kan akiminda degisiklikler meyda-
na gelir ve portal basing artar(11,18). Ornek-
leme hatasi nedeniyle her siroz olgusunda
karaciger biopsisinden tam konulamayabilir,

Sicorlart

0-10

bir calismada laporoskopik inceleme sirasin-
da makroskobik siroz tanis1 konan 169 has-
taya biopsi yapilmis ve bunlarin %32’inde 6r-
nekleme hatasma bagh oldugu tesbit edilen
nedenlerle morfolojik siroz tanisi konulama-
mustir (21). Biopsinin bir makrorejeneratif
noduiltin icinden ge¢cmesi veya psoddolobtil ya-
pismin gortlmedigi yalnmizca kopriilesmelerin
izlenebildigi bir biopsiden siroz tamsi verile-
meyebilir. Bu nedenle klinik tanin siroz lehi-
ne oldugu bir hastada histopatoloji bunu des-
teklemiyorsa bunun doku 6rneklemesi nede-
niyle olabilecegi mutlaka dustntlmelidir.

Yukarda deginildigi gibi kronik hepatitte 6n-
ce portal alanda baslayan, daha sonra sinir-
layict membran harabiyeti ile devam eden ve
kopriilesme nekrozlarina neden olan ve en
sonunda da siroz tablosu olusturan bag do-
ku gelisiminin siddetti evre olarak isimlendi-
rilir. Cesitli evreleme semalart bulunmakta-
dir. Bunlarn hepsi fibroz doku gelisimin var-
Iig1 ve yayginlhigina goére yapilmistir. Bunlar
icinde en yaygin olam Tablo 5’te gosterilen

Tablo 4. Numerik grade, Deskriptif grade ve Morfolojik grade’in karsilastiriimasi

HAI Skoru* Deskeriptif grade Morfolojilkc grade

1-3 Minimal kronik hepatit Nonspesifik reaktif hepatit
KLH
KPH

4-8 Hafif kronik hepatit Siddetli KLH, KPH

i Hafif KAH
9-12 Orta siddette kronik hepatit Orta siddette KAH
13-18 Siddetli kronik hepatit Siddetli képriilesme

nekrozlan ile karakterli KAH

*Knodell'in HAI komponentlerinin ilk ticintin toplam
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Knodell'in evreleme sistemidir. Buna gore
portal mesafede hi¢ bag dokusu saptanmi-
yorsa olgu evre O, portal alanda bag dokusu
gelisimi varsa evre I olarak degerlendirilir.
Bu evreleme sisteminde evre II bulunma-
maktadir. Bag dokusu gelisimi ister portal
alan ile smirh olsun isterse de piecemeal
nekrozu bulunsun her iki durum da evre I
olarak degerlendirilir. Evre III kopriilesme
nekrozlarnin varhgim, evre IV ise siroz geli-
simini belirtir (20).

Yukarda sunulmaya calsilan bilgilerin 1g181
altinda kronik hepatitlerin, yalmz morfolojiye
dayanan simmflamasinn yeterli olmadigy go-
riulmektedir. Hastaya ait tim klinik, etiyolo-
jik ve serolojik bilgilerin toplanarak bunlarn
yorumunu igeren bir tam verilmesi en ideali-
dir. Boyle bir tam icin klinik ve laboratuar
verilerinin patologa bildirilmesi gerekmek-
mektedir. Bunlardan yoksun olan bir patolo-
gun tek sansi morfolojik tam vermektir.Ayri-
ca yine bazi hastaliklarda klinik 6n tamy bi-
len bir patolog ¢ok basit bir 6zel boya ile spe-
sifik bir taniya ulasabilme sansina sahiptir.

KAYNAKLAR
1. Lee, RG: Diagnostic Liver Pathology. St. Louis, Mosby, 1994. Sf
57-81.

2. Rosai, J: Ackerman's Surgical Pathology. St. Louis, Mosby,
1996. Sf 858-867.

3. Mac Sween RNM: Pathology of the Liver. Churchill Livingstone,
2nd. edition, 1987. Sf 310-341.

4. Igbal M, Creger RJ, Fox RM, Cooper BW, Jacob G, Stellato TA,
Lazarus HM. Laparoscopic liver biopsy to evaluate hepatic
dysfunction in patients with hematologic malignancies: a use-
ful tool to effect changes in management. Bone Marrow
Transplant 1996; 17:4,655-662.

5. Isogai M, Yamaguchi A, Hori A, Nakano S. Hepatic histopatho-
logical changes in biliary pancreatitis. Am J Gastroenterol
1995; 90:3,449-454.

6.  Scheuer PJ. Classification of chronic viral hepatitis: a need for
reassesment. J Hepatol 1991;13:372-374.

7. Liaw YF, Yang SS, Chen TJ, Chu CM. Acute exacerbation in
hepatitis B e antigen positive chronic type B hepatitis. J Hepa-
tol 1990; 10:227-233.

8. Hopf U, Mdller B, Kiither D. Long-term follow-up of posttrnas-
fusion and sporadic chronic hepatitis non-A, non-B and frequ-
ency of cirvulating antibodies to hepatitis C virus. J Hepatol
1990;10:69-76.

9. Farinati F, Cardin R, D'Errico A, De Maria N, Naccarato R,
Cecchetto A, Grigioni W. Hepatocyte proliferative activity in
chronic liver damage as assessed by the monoclonal antibody

Glincel Gastroenteroloji 1/3

Tablo 5. Knodell'in Kronik Hepatit Evreleme Sistemi

Evre Tamun

0 Fibrozis yok

I Fibroz portal ekspansiyon
11 Kopriilesme Fibrozisi

v Siroz

Ornegin Wilson hastaligi én tamsi olan bir
hastaya bakir boyasi veya hemokromatosis
6n tamsi olan bir hastaya demir boyasi ile
spesifik bir tam1 konabilinecekken bunlarin
bildirilmedigi durumlarda tan yalnizca mor-
folojik olarak verilebilecek, hastanin bir stire
daha tedavi edilememesine ve ek tekiklerin
yapilmasina neden olunacaktir.

Kronik hepatitlerde tan1 kadar, hastanin ta-
kibi, prognozu ve tedaviye cevabinin anlasi-
labilmesi icin, hastaliin siddetinin ve yay-
gmhginin da yani grade ve evresinin de bilin-
mesi gerekmektedir. Bu nedenle ideal bir
tam morfoloji, etiyoloji, grade ve evreyi iger-
melidir. Bu da karaciger tizerinde calisan
kisiler arasinda ¢ok siki bir klinikopatolojik
korelasyon ile saglanabilir.

MIB 1 Ki 67 in archival material: the role of etiology, disease
activity, iron, and lipid peroxidation. Hepatology 1996;
23:6,1468-1475.

10. Johnson PJ, Mcfarlane IG. Meeting report: International auto-
immune hepatitits group. Hepatology 1993; 18:4,998-1005.

11. Desmet VJ, Gerber M, Hoofnagle JH, Manns M, Scheuer PJ.
Classification of chronic hepatitis: Diagnosis, grading, staging.
Hepatology 1994;19:6, 1513-1520.

12. International Working Party. Terminology of chronic hepatitis.
Am J Gastroenterol 1995; 90:181-189.

13. Bach N, Thung SN, Schaffner F. The histological features of
chronic hepatitis C and autoimmune chronic hepatitis: a com-
parative analysis. Hepatology 1992; 15:572-577.

14. Burgart LJ, Batts KP, Ludwig J, Nikias G, Czaja AJ. Recent on-
set autoimmune hepatitis: Biopsi findings and clinical corre-
lations. Am J Surg Pathol 1995; 19:6,699-708.

15. Scheuer PJ, Azhrafzadeh P, Sherlock S, Brown D, Dusheiko
GM. The pathology of hepatitis C. Hepatology 1992; 15:567-
571.

16. Mcmahon RFT, Yates AJ, Mclindon J, Babbs C, Love EM. The
histhopathological features of asymptomatic hepatitis C virus-
antibody positive blood donors. Histopathology 1994; 24:517-
524.

17. Fischer HP, Willsch E, Bierhoff E, Pfeifer U. Histopathologyc
findings in chronic hepatitis C. J Hepatol 1996;24:2,35-42.

18. Batts KP, Ludwig J. Chronic hepatitis. An update on termino-
logy and reporting. Am J Surg Pathol 1995; 19:12,1409-1417.

357



19.

20.

358

Theodossi A, Skene AM, Portman B, Knill-Jones RP, Patrick
RS, Tate RA, Kealey W, Jarvis K.J, O'Brian DJ, Williams R. Ob-
server variation in assessment of liver biopsies including
analysis by kappa statistics. Gastroenterology 1980; 79:232-
241.

Knodell RG, Ishak KG, Black WC, Chen TS, Craig R, Kaplowitz
N, Kiernan TW, et al. Formulation and application of a nume-

21.

rical scoring system for assessing histological activity in
asymptomatic chronic active hepatitis. Hepatology 1981;
1:431-435

Poniachik J, Bernstein DE, Reddy KR, Jeffers LJ, Coelho-Litt-
le ME, Civantos F, Schiff ER. The role of laparoscopy in the di-
agnosis of cirrhosis. Gastrointes Endosc 1996; 43:6,568-571.

Az okuyan bir hekimin hekimlik yapmasi sasirtici
fakat bunu kétd bir sekilde yapmasi sasirtici degildir.

Sir W. Osler

Ekim 1997

ﬂ

E





