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OZET: Iki aylik crkek gocukta dogumdan sonra giriilen sarihk sikayeti nedeni ile klinigimize
yatirildi. Neonatal hepatit diigiiniilerck karaciger igne biopsisi uygulandi. Histopatolojik olarak agir
kolestaz, perilobiiler bag dokusu artisi saptandi. Alfa-1-Antitripsin yetersizligi digiiniildii. Dirt ay
sonra uygulanan igne biopsisinde siroza gidis goriildii. Histokimyasal ve Immonohistokimyasal
(PAP) metodlarla Alfa-1-Antitripsin yetersizligi oldugu saptandi.

Vakanmn nadir olusu ve afir seyretmesi nedeni ile yayinlamay: uygun gordik.

RESUME: 'L’ Insuffisance du Alpha-1-Antitripsin: Un enfant de deux mois souffrait de L'ictérequi a
commencequinze jours apres la naissance. On a execute une ponction biopsie hepatique. Dans
L'examen Histopathologique on a observé une cholostase severe et une aumentation du tisus fibreux
dans les region perilobulaires. On a cosidéré la maladie du L'Insuffisance da Alpha-1-Antitripsin 4
mois hotiques. Avec les methodes histoshimiques ct. Immunohistochimiques (PAP) on a précisé
L'Insuffisance de Alpha-1-Antitripsin.

En raison da la rareté de cette malidie qui une prognose grave on a décidé de L'examiner profonde-
ment.

GIRiS

Alfa-1-Antitripsin (AAT) yetersizlidi cocukluk g¢adinin kronik karaciger hasta-
g1 olarak tanimlanir. AAT karacigerde sentez edilir. Bu, kiigiik moleklli bir glikop- ,
rotendir. Serumda Alfa-1-globiiliinini % 80-90'in1 olusturur. In vitro olarak tripsin
ve diger protezlarin inhibitoridiir(5). Genetik olarak belirlenen gok varyanti vardir.

Bunlarla ilgili allel genleri otozomal dominant olarak iletilir. AAT yetersizligi
kronik ‘karaciger hastaligi seklinde gérilmesi daha sonra siroza dénismesi ve
komplikasyon olarak hepatoseliiler karsinom gelismesi nedeniyle nadir gériilmesine
kargin énemli karaciger hastaliklarindan biridir (1). Ayrica neonatal hepatit, ekstra
ve intrahepatik safra yolu anormallikleri ile birlikte goriilebilir. Nadiren de akciger
anfizemi veya diger organ hastaliklar ile birlikte olabilir (3.6). Hastalikta siroz ge-
ligmigse siroz makro, mikro veya mikst tipte geligebilir.

Vakamiz iki aylikken klinigimize miracaat etmistir. Yapilan klinik, laboratuvar
ve histopatolojik tetkiklerde AAT yetersizligini destekler bulgular saptandi. Dért ay
sonra yapilan tetkiklerde ise kesin AAT yetersizligi tanisi kondu. AAT yetersizligi,
nadir gorilmesi, hastanin takibi ve agir seyretmesi nedeniyle galigma kapsamina
alindi.

MATERYEL VE METOD

Vakaya ayri zamanda iki defa karaciger ine biopsisi yapildi. Bu biopsi ma-
teryaline H.E. boyasi diginda, Gomorinin gimiis, Masson trikrom, PAS, PAS+D,
Demir ve ayrica Immunohistokimyasal (PAP) (7) boya metodlari uygulandi.
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Iki aylik erkek gocukta, dojumdan birkag giin sonra sarilik baglamis, zaman
zaman akolik digki ve koyu idrar gikayetleri nedeni ile klinigimize yatinldi. Gocugun
dodumu miadinda ve normal olmus. Anne ve baba birinci derecede akrabadir. Fizik
muayenede karaciger 4 parmak ele geldi. Sintigrafide neonatol hepatit diglintldi.
Ultrasonografide ise safra yollarinda ve diger yapilarda patoloji saptanmadi. Labo-
ratuvar bulgularinda karaciger fonksiyon testlerinde normalden sapmalar gériildi.
AAT dizeyi disik bulundu. Hastaya igne biopsisi yapildi. AAT yetersizligi
dislnilerek taburcu edildi.

Hasta dort ay sonra klinigimize miracaat ettiginde sarihigin zaman zaman
azalip ¢ogaldigi ve hepatosplenomegolinin arttigi saptandi. Hastaya ikinci defa igne
biopsisi uygulandi ve hasta kontrole gagriimak iizere haliyle taburcu edildi.

Morfolojik Bulgular: Makroskopik olarak birinci biopside karaciger dokusu
yumusak hafif sari renkte gérildii. lkinci biopside ise sar renk artmis, doku hafif
sertlesmis ve pargall olarak dikkati gekti.

Histolojik olarak birinci biopside lobuler yapida ve portal bélgelerde yer yer .
patolojik degisiklikler saptandi. Portal bélgelerde genisleme, hafif geng bag dokusu
artig! ve yer yer iltihap hiicreleri gorildi. Ayrica bazi portal bdlgelerde safra ka-
nali yoklugu, hipoplazisi veya proliferasyonu dikkati gekti. Perilobuler hepatositler
yer yer kaybolmustu. Buradaki mevcut olan hepatositlerde ise safra birikimi
goruldi (Resim 1). Ayrica stoplazmada globiller saptandi. Bu globiiller
PAS+Diastaz boyasi ile pozitif boyama gésterdi. PAP metodu ile, uygulanan AAT
igin yeterli 6zellik gorillmedi. Gimis ve Masson trikrom boyalarinda bag dokusu
artigi saptandi. Orcein boyasinda HBsAg igin 6zellik yoktu. Demir boyasi negatif
saptandi.

Ikinci defa yapilan igne biopsisinde ise histopatolojik gériniimiin daha agir

. seyrettigi dikkati gekti. Bag dokusu yer yer lobuslan kusatmisti. Bazi lobusluslar
pseudolobulus sekline donistugiu goruldi (Resim 2). Stoplazmadaki globiiller
PAS+Diaztaz ile (Resim 3) ve PAP yontemi ile uygulanan AAT belirgin olarak boy-
anma ozelligi gosterdi. Siroza gidis dikkati gekti.

Vakanin parafin blogundan yapilan Elektron mikroskopik caligmasindan ke-
sin netice elde edilmedi.

TARTISMA

AAT yetersizlii gocukluk c¢aginda gérillen karacierin nadir has-
taliklarindan biridir. Erigkinlerde bu hastalik daha nadir gérilir.

Klinik olarak dogustan itibaren sarilik goérilir. AAT dizeyi serumda
dugtktir (9). Bizim vakamizda da dogustan beri sarilik mevcut olup serumda AAT
disik diizeyde saptandi. Akraba evliligi de bu hastaligi desteklemektedir. Vakada
Allel gen tayini memleket kosullarimiz nedeniyle yapiimadi.

Morfolojik olarak makro ve mikro tipte siroz olugsmaktadir (4). Birinci biop-
side siroz gérinimi saptanamadi. lkinci biopside ise yer yer sert ve pargali olusu
siroz gelisecegini kanithyordu.

Histopatolojik olarak hepatositlerde globdillerin varlidi bu hastalig:
dislndurir (8). Hadehowel ve arkadaslar (2) AAT yetersizligini histopatolojik ola-
rak U¢ sekilde gelistigini vurgulamaktadir. Bunlardan ikincisinde duktal proliferas-
yon, portal fibrozis ve gabuk siroza gidis belirtiimektedir. Prognozununda agir sey-
rettigi vurgulanmaktadir.

Bizim vakamizda da globilerin &zellikle PAP metodu ile pozitif boyanmasi bu
hastaligi kanitlamaktadir. Ayrica 6zelikle ikinci biopsideki siroza gidigin adir seyret-
mesi bu donemi desteklemektedir.
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Resim 2 - IKinci biopside artmig bag dokusu, pscudolobulasyon girilmektedir. (Gumus boy-
asiX125) Prot No: 3112 / 87
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Resim 3 - lkinci biopside vakanin hcpalusitlcrlndc PAS+D 1a positif globuller gorilmektedir.
(PAS+DX350)

Bu hastalikta safra yollarinda hipoplazide gériilmektedir. Bizim vakamizda da
ayni gorinim mevcuttur. Hastanin diger organlarinda patoloiji saptanmadi.

AAT yetersizligi nadir gérilen bir karaciger hastali§i olmasi, ayr zamanlarda
iki defa igne biopsisi yapilarak hastaligin takibi, hizli seyretmesi ve siroz geligmesi
nedeni ile ilging vaka olarak degderlendirdik.
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