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OZET

1988-1995 yillari arasinda Gukurova Universitesi Tip
fakiiltesi Patoloji Anabilim Dalinda nonspesifik reaktif hepatit
(NSRH), kronik aktif hepatit (KAH), kronik persistant hepatit
(KPH), oto-immiin hepatit ve aktif siroz tanisi almig 500 olguya
ait karaciger biyopsi materyalleri yeniden incelendi. Olgularda
koprillesme nekrozu ile birlikte ya da kopriilesme nekrozu
olmaksizin perioptal nekroz, intralobiiler dejenerasyon ve fokal
nekroz, portal inflamasyon ve fibrozis arastinldi. Histolojik
Aktivite indeksi (Knodell Score) uygulanan bu olgularda kronik
persistan hepatit tamisi almig vakalann biyiik kismi minimal
veya hafif kronik hepatit grubunda yer alirken, kronik aktif
hepatit ve aktif siroz olgular orta derecede ve siddetli hepatit
olarak degerlendirildi.

Anahtar kelime : Knodell skor, kronik hepatit.

GIRIS

Kronik hepatitlere ait ilk klasifikasyon 25 yil 6nce hastaligin
aktivitesi ile iliskili olarak yapiimistir. Bu klasifikasyona gore
hastaligin hafif dereceleri kronik persistan hepatit (KPH), daha
siddetli aktivite gdsteren formlar ise kronik agressif hepatit
olarak tanimlanmusg, bu ikinci tamim sonralan kronik aktif hepatit
(KAH) olarak dedistirilmistir. Buna gére periportal piece-meal
nekroz KAH icin temel bulgu olarak ele alinmig, kopriilesen
hepatik nekrozlar kronik hepatitten siroza progresyon igin
onemli bir bulgu olarak degerlendirilmigtir™®,

0 giinden bu yana kronik hepatitlerin nedenleri konusunda
belirgin ilerlemeler kaydedilmig, B, C, D viruslan ile olusan
kronik hepatitler yani sira, oto-immiin hepatit ve ilag
reaksiyonlari ile olugan kronik hepatitler tarif edilmistir. Boylece
patogeneze uygun olarak degisik tedavi prensipleri de ortaya
konulmustur. Sonugta yeni bir klasifiksayonun Klinik ve
histopatolojik verilere uygun olarak planlanmasi yapilmig ve
kronik hepatitlerde etyolojik klasifikasyon eses alinmigtir. Buna
gore kronik hepatiti B, kronik hepatit C, kronik hepatit D, oto-
immin hepatit ve ilaca bagh kronik hepatitler seklinde bir
gruplandirma uygun bulunmustur. “**, Etyolojik ajana bagh

* XII. Ulusal Patoloji Sempozyumunda poster olarak sunulmugtur.
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SUMMARY e

In this study five hnndred Ilver blopsws whtch,weze
diagnosed as nonspesific reactive hepaﬂtas (NSRH), chronic

active hepatitis (CAH), chronic persistent hepatitis (CPH),
autoimmune hepatitis and active cirrhosis previously in the
pathology department of Cukurova University Medical
Faculty between the years of 1988-1995 have been
reviewed. One of the widely used scroing systems named
Knodell's histologic Ativitly Index (HAI) that based on
inflammation, necrosis, 1|br05|s and structural changes was
performed.

For the comparison be1ween hefore and after HAI
performance, the biopsy specimens were evaluated for both
structural changes and histologic activity.

Key Words : Knodell score, Chronic hepatitis.

olarak yapilan bu klasifikyasyonun avantajlarina ragmen
karaciger biyopsi spesmenleri yine de tami igin mutlaka
gerekmekte ve yapilan grade’lendirme (derecelendirme) ve
stage’lendirme (evrelendirme) ile hastaligin siddeti ve
progresyonu konusunda onemli ipuclari elde
edilebilmektedir™®”.

Bu calismada daha dnce nonspesifik reaktif hepatit (NSRH),
kronik aktif hepatit (KAH), kronik persistan hepatit (KPH) veya
aktif siroz tanisi almis 500 olgu hepatik aktivite indeksine gore
yeniden skorlanmis ve patolojik veriler ile elde edilen skorlar
arasindaki iliski tartigiimistir.

GEREC VE YONTEM

Gukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dalinda 1990 - 1995 yillan arasinda KAH, KPH, aktif siroz ve
NSRH tanisi almis 500 olgu yeniden degerlendirildi. Olgulara ait
hematoksilen-eosin boyali preparatlar incelendi. Tim vakalara
Prusyan mavisi, PAS, diastazli PAS, Massan's trikrom ve
retikilin - boyalari uygulandi. hemakromatozis ve alfa-1
antitripsin eksikligi olgulan vaka serisine dahil edilmedi. Bu
standart boyama metodlarina ek olarak imminohistokimyasal
yontemle HBs-Ag ve HBc-Ag arastinldi. Biyopsi spesmenleri 4
ayn kategoride degerlendirildi"”:

a) Periportal nekroz ve kbpriillesme nekrozu.
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Tablo 1 : HAI'ne gére gruplandirma sistemi ™

b) intralobiiler dejenerasyon ve fokal hepetoselliller nekroz.

¢) Portal inflamasyon.

d) Fibrozis (Tablo 1). Degerlendirme birbirinden bagimsiz iki
ayn patolog tarafindan yapildi.

HAI'ne gére birinci, ikinci ve Ggiinci komponentler esas
alindiinda, 1-3 arasinda skorlanmig olgular minimal kronik
hepatit olarak degerlendirildi, 4-8 arasindaki ofgular hafif kronik
hepatit, 9-12 arasinda skorlanmig olgular orta derecede kronik
hepatit ve 13-18 arasi olgular da siddetli kronik hepatit olarak
gruplandiriidi. (Tablo 2)™. Skorlamanin dordiincii komponenti
olan fibrozis ise kronik hepatitierin evrelendirmesi amaciyla
kullanildi. Kronik hepatit olgulaninin evrelendirmesi fibrozisin
derecesi ve sirozun gelisip gelismedigine bagh olarak yapildi.
Boylece konnektif doku boyalar esas alinarak yapilan fibroz
portal genisleme evre 1, koprilesme yapan fibrozis (portal-
portal veya portal-santral fibrozis) evre 3 olarak, aktif siroz ise
evre 4 olarak skorland”,

BULGULAR

500 olgunun derecelendirilmesi sonucu 95 olgu minimal
kronik hepatit, 243 olgu hafif kronik hepatit, 118 olgu orta
derecede kronik hepatit ve 44 olgu da siddetli kronik hepatit
olarak dedgerlendirildi. Minimal kronik hepatit olgularimin 77’si
(%81.1) daha dnce KPH, 12’si (%12.6) KAH, 5'i (%5.2) NSRH
ve 1’0 aktif siroz tamisi almist. Hafif kronik hepatit olarak
gruplandinlan olgularin 131'i (%53.9) KAH, 60’1 (%24.7) KPH,

S : Skor

39'u (%16.1) aktif siroz, 13'i (%5.3) nonspesifik reaktif hepatit
tanilar almisti. HAI'ne gére orta derecede kronik hepatit tanisi
almis olgulann 77'si (%65.9) KAH, 38'i (%32.2) aktif siroz, 2'si
(%1.7) KPH, 1'i (%0.8) nonspesifik reaktif hepatit -olarak
degerlendirilmisti. Knodell skorlamasina gore siddetli kronik
hepatit grubunda degerlendirilen 44 olgunun 18'} (%40.9) KAH,
26'st (%59.1) aktif siroz elarak rapor edilmis hastalar
kapsamindaydi (Tablo 3).

Kronik hepatitlerde Evre 0 grubuna dahil edilen 4 olgunun

HAI*

KISATANI | ESKi TERMINOLOJIDE MUHTEMEL TANI

1-3 | kronik hepatit

- Nonspesifik reaktif hepatit - Kronik lobdler
hepatit - Kronik persistan hepatit

Minimal

4-8 | kronik hepatit

Siddefli kronik lobiiler hepatit. - Siddetli kronik

Hafif derecede | jorgistan hepatit - Hafif derecede kronik aktif

hepatit
Orta dercede | 015 derecede kronik aktif hepatit
9-12 | kronik hepatit
e Eg:]‘iﬁl‘{‘ kronik \ _ sigdetli kronik akif hepatit

derecelendirilmesi

* Yalnizea 1,2 ve 3 komponentleri icermektedir.

Tablo 2 : Kronik hepatitierde nekroinflamatuar aktivitenin HAI'ne gore
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Tablo 3 : Histolojik Aktivite Indeksine gdre hastalarin dagilimi
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Tablo 5 : Evrelendirmede farkli skorlama sistemleri

tamami KPH tanisi alirken, evre 1 olarak gruplandinian 191
olgunun 113'l (%58.2) KPH, 64'ii (%33.5) KAH, 14'ii (%7.3)
NSRH tanilan almisti. Evre 3 olarak gruplandirilan 190 olgunun
147'si (%77.4) KAH, 22'si (%11.6) KPH, 16's! (%8.4) aktif siroz
ve 5'i (%2.6) NSRH tanilari almigti. Evre 4 olarak gruplandirilan
115 olgunun 88'i (%76.5) aktif siroz, 27'si (%23.5) KAH tanisi
almisti (Tablo 4)

TARTISMA

Kronik hepatitlerde bir kag grade'lendirme sistemi
bulunmaktadir™. Bunlar igerisinde en sik olarak kullanilan,
Knodell skoru alarak da bilinen HAI'dir. Bu skorlama sisteminde
ilk {ic katagori derecelendirme amaciyla kullanirken, dérdiincii
metod evrelendirme igin kullaniimistir™,

HAI' ne ya da diger semikantitatif skorlama sistemlerine
gore nekroinflamatuar aktivitenin derecesi yaklasik taniya
yakinlik gdsterebilir. Bu 6zellikler tablo 2'de gosterilmistir.
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NSRH : Nonspesifik reaktif hepatit, KPH : Kronik persistan hepatit
KAH : Kronik aktif hepatit, A.S : Aktif siroz

Tablo 4 :Olgulanin Evrelere gdre dagilimi

Elbette bu korelasyon milkemmel olmayabilir ancak kronik
hepatitlerin derecelendirilmesi hastaligin siddetinin yaklasik bir
ozetini verdigi icin yararlidir ve mutlaka hastaligin derecesinin
yani sira bulgularinin  detaylr ofarak -rapor edilmesi
gerekmektedir™*”,

Bu caligmada daha dnce NSRH, KPH, KAH ve aktif siroz
tanisi almig olgularda derecelendirme yapildigmda ahgilagelmis
histolojik tanilar ile HAI arasinda genellikle iyi bir korelasyonun
saglandigi gorilmastir. Ancak retrospektif olarak incelenen bu
vaka serisinde klinik ve biyokimyasal verilerin yetersizligi
nedeniyle hastalarin klinik tanilaryla, histolojik dereceleri
arasindaki korelasyon incelenememistir. Ayrica bazi yayinlarda
orneklemenin hatali olmasi, ya da tedaviye bagl olarak histolojik
bulgulann yavas ilerlemesi nedeniyle bazen biyokimyasal ve
klinik veriler ile histolojik bulgularin korelasyonun gii¢ oldugu
belirtilmistir "*".

Bilinen tim derecelendirme sistemleri beraberinde avantaj
ve dezavantajlan da getirir. Genel olarak hastaliga yaklasimda bir
goris bildirir ve derecelendirme yapan patologlar arasinda
izlenen skor farkliliklari kabul edilebilir diizeydedir™. Bu
calismada 500 olgu 2 ayri patolog tarafindan derecelendirilmig
ve dikkatli bir inceleme sonucu her iki skorlamanin belirgin
ayniliklar gostermedigi dikkati gekmistir. Bu derecelendirme
sisteminin bir bagka avantaji da istatistiksel analizler icin daha
kullanigh bir yontem olmasidir™”.

Kronik hepatitlerde evre anlamli prognostik ve terapotik
yaklagim saglar. Evrelendirmenin esasi fibrozisin genisligine ve
sirozun geligmesine baghdir. Bu yiizden evrelendirme igin
konnektif doku boyalari esastir™*'™. Siroz olusumunda portal-
santral septalarin porta-portal septalardan daha 6nemli oldugu
dignlir. Bu yiizden bazi skorlama sistemlerinde portal-santral
septalarin daha yiiksek skorlara sahip oldugu gériiliir(Tablo 5)".

Evrelendirmede bu birkag skorlama sistemi “arasindaki

R —
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farkliiklar ok anlamli degildir. Siroz kronik hepatitlerde geri
doniisimsiiz son donemdir. Ancak karaciger biyopsilerinde
siroz tamisi koymak ornekleme hatalarindan Otird her zaman
kolay olmayabilir. Kronik hepatitlerin ileri evrelerinde
rejenerasyon bulgulari anlamli bir komponenttir. Bu calismada
gvre 1 olgularin %59.2’sinin KPH, %33'indin KAH ve % 73'inin
NSRH tanist aldigi goriilmiis, oysa evre 4 olarak gruplandirian
115 olgunun %88'nin aktif siroz, % 27'sinin ise KAH olarak
degerlendiriimig oldugu gozlenmig ve hastaigin siddeti ile
evresi arasinda belirgin bir uyumun bulundugu dikkati
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cekmistir

Sonug olarak kronik hepatitierde son klasifikasyon
hastaligin etyolojisi, derece ve evresine bagl olarak yapiimalidir.
Bu siniflandirma klinik olarak yararhidir ve hastaliga yaklasimda
gorils kazandinir Olabilecek varyasyonlara ragmen
semikantitatif skorlama sistemi olan HAl'de gorigler kabul
edilebilir sinirda ayriliklar gosterecek, tstelik kronik hepatitlerde
‘olugabilecek yeni geligmelere agik bir siniflandirma halinde
yillarca dnemini koruyacaktir.
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