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Amac: Merkezimizde yapilmis olan karaciger biyopsileri endikasyon, klinik ve laboratuvar veriler, 6n tani ve histopatolojik tanilar acisindan analiz
edilerek elde edilen klinik ve laboratuvar verileriyle, karaciger biyopsisinin tanidaki etkinliginin belirlenmesi amaclanmistir.

Gerec ve Yontem: Calisma, 2008-2017 yillari arasinda yenidogan kolestazi, kronik karaciger hastahgi, izole hipertransaminazemi, izole hepatomegali
ve ultrasonografik parankimal bulgularla karaciger biyopsisi yapilan 0-18 yas grubundaki hastalarin demografik, fizik inceleme, laboratuvar ve
ultrasonografi bulgulari, biyopsi endikasyonlari ve histopatolojik tani bilgilerinin geriye doniik incelenmesiyle yiritiilmustir. Hastalar, 6n tanisi
olan, 6n taninin dogrulanmasi amaciyla karaciger biyopsi yapilanlar (Grup 1) ve klinik ve laboratuvar olarak 6n tanisi olmayan, tani amaciyla biyopsi
yapilanlar (Grup 2) olarak ikiye ayrilarak degerlendirilmistir.

Bulgular: Yas ortalamasi 8,8+5,7 olan, 139'u (%53) erkek olan 262 hasta calismaya alinmistir. Hastalarin 183'(i (%069,8) Grup 1'de, 79'u (%30,2) Grup
2'de bulunmaktadir. Grup 1'de hastalarin %87,4'tinde, Grup 2'de hastalarin %26,6'sinda kesin taniya ulasilmistir. Biyopsiyle tani elde edilebilmesinde
on tani varhigi (p=0,001), fiziksel incelemede hepatomegali saptanmasi (p=0,001), splenomegali saptanmasi (p=0,001) ve ultrasonografide karaciger
parankiminde patoloji saptanmasi (p=0,008) istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Sonuc: Tiim hasta grubumuzda, hastalarin %69,1'i kesin tani almistir. On tani varliginin histopatolojik olarak kesin tani elde edebilmede istatistiksel
olarak anlamli oldugu gorilmistiir. Ancak verilerimiz sonucunda klinik, laboratuvar ve goriintiileme yontemleriyle 6n taniya gidilemeyen hastalarda
da karaciger biyopsisinin riskleri ve spesifik bir tani elde etmedeki yararlari g6z éniinde bulundurularak, hasta 6zelinde biyopsi karari verilmesinin
uygun olacagi diistintilmistir.

Anahtar Kelimeler: Biyopsi, Karaciger, Cocuk, On Tani, Histopatolojik Tani

Abstract

Objectives: It was aimed to determine the diagnostic efficacy of liver biopsy with clinical and laboratory data by analyzing liver biopsies performed
in our center in terms of indication, clinical and laboratory data, pre-diagnosis and histopathological diagnoses.

Materials and Methods: The study was conducted by retrospectively examining demographic, physical examination, laboratory, ultrasonography
findings, biopsy indications and histopathological diagnosis information of patients aged 0-18 years, who underwent liver biopsy with neonatal
cholestasis, chronic liver disease, isolated hypertransaminasemia, isolated hepatomegaly and ultrasonographic parenchymal findings between 2008
and 2017. The patients were evaluated by dividing into two groups: those who underwent liver biopsy to confirm the pre-diagnosis (Group 1), and
those without pre-diagnosis and underwent biopsy for diagnostic purposes (Group 2).

Results: A total of 262 patients (mean age: 8.8+5.7 years, 53% male), including 183 (69.8%) in Group 1 and 79 (30.2%) in Group 2, were included.
The definitive diagnosis was reached in 87.4% and 26.6% in two groups, respectively. Presence of pre-diagnosis (p=0.001), hepatomegaly (p=0.001),
splenomegaly (p=0.001) on physical examination and detection of liver parenchymal pathology with ultrasonography (p=0.008) were found to be
statistically significant in obtaining a definitive diagnosis with biopsy.
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Conclusion: In our entire patient group, 69.1% of the patients were definitively diagnosed. Presence of pre-diagnosis was found to be statistically
significant in obtaining a histopathologically definitive diagnosis. However, based on our data, we thought that it would be appropriate to make a
biopsy decision considering the risks and the benefits of liver biopsy in patients without pre-diagnosis.

Key Words: Biopsy, Liver, Child, Pre-diagnosis, Histopathological Diagnosis

Cocukluk cagri karaciger hastaliklari; yenidogan kolestazlari,
konjenital gelisimsel-yapisal anomaliler, akut karaciger
yetmezligi, enfeksiydz, metabolik, otoimmiin hastaliklar, sistemik
hastaliklarin karaciger tutulumu, obezite iliskili yagh karaciger
hastaligi, toksik-ilac iliskili karaciger hastaliklarini icine alan,
karaciger yetmezligi ve siroza kadar ilerleyebilen genis bir
yelpazede goriilmektedir (1). Karaciger biyopsisi ile karaciger
dokusunun histopatolojik ve gerektiginde immiinohistokimyasal
olarak incelenmesi saglanir. Klinik ve laboratuvar bulgularla
birlestirildiginde karaciger hastaliklarinin tanisi, evrelendirilmesi,
tedavi secimi ve prognozunun belirlenmesi agisindan altin
standarttir (1,2).

Calismamizda, merkezimizde yapilan karaciger biyopsilerinin,
endikasyonlari, klinik, laboratuvar ve histopatolojik verileri analiz
edilerek karaciger biyopsisinin tanidaki etkinliginin belirlenmesi
amaclanmustir.

Gerec ve Yontem

Cocuk gastroenteroloji bilim dalimizda 2008-2017'de
karaciger biyopsisi yapilan 0-18 vyasindaki hastalar geriye
donik olarak degerlendirilmistir. Hastalarin demografik, fizik
inceleme, laboratuvar ve ultrasonografi bulgulari, biyopsi
endikasyonlari, histopatolojik tanilari kaydedilmistir. Hastalarin
agirhik ve boylari, yasa gore boy (YGB) ve boya gdre agirhk
(BGA) z-skorlari hesaplanmis, Diinya Saglik Orgiitii standartlari
kullanilarak BGA z-skor <-2 akut malnitrisyon, YGB z-skor <-2
kronik malniitrisyon, BGA z-skor >+2 fazla kilolu ve obez olarak
degerlendirilmistir (3).

Serum alanin transaminaz (ALT) degerleri ylikseklik derecesine
gore; normal sinirlarda, normal sinirin Usti-5 kat arasinda
(hafif yiikseklik), 5 kat sinirin Gistli - 10 kat arasi (orta derecede
yiikseklik) ve 10 kat sinirin Gstii tizerinde (ciddi yiikseklik) olarak
gruplandiriimistir (4). Etiyolojiye yonelik; yenidogan kolestazi
acisindan toksoplazmozis, rubella, sitomegaloviriis ve herpes
simpleks viriis, kan sekeri, idrar-kan aminoasitleri, idrar organik
asitleri, tandem mass spektrometri, lipit profili, amonyak, laktat,
piruvat, idrarda rediktan madde, tiroid hormonlari, ferritin,
alfa fetoprotein, ter testi, alfa-1-antitripsin diizeyi; kronik
karaciger hastaliklari acisindan hepatit B virtsi (HBV), hepatit
C virtisti (HCV) serolojisi, immiinoglobiilin (Ig) G, otoantikorlar,
alfa-1-antitripsin seruloplazmin ve 24 saatlik idrar bakir dlizeyi
degerlendirilmistir. En az 3 aydir olan izole ALT yiksekliginde
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Colyak hastaligr (doku transglutaminaz IgA antikoru) ve
kas hastaligi (serum kreatin kinaz diizeyi) dislanarak kronik
karaciger hastaligina yonelik testler yapilmistir. Hepatobiliyer
ultrasonografi, yenidogan kolestazinda biliyer atrezi (BA) ve
diger yapisal durumlar acisindan ve tiim hastalarda karaciger
parankiminin degerlendirilmesi amaciyla yapilmistir. izole ALT
ylksekliginde biyopsi 6 ay - 1 yil sonrasinda yapilmistir.

Hastalar, 6n tanisi olan, 6n taninin dogrulanmasi amaciyla
karaciger biyopsi yapilanlar (Grup 1) ve klinik ve laboratuvar
olarak 6n tanisi olmayan, tani amaciyla biyopsi yapilanlar (Grup
2) olarak ikiye ayrilarak degerlendirilmistir.

Calisma Helsinki deklarasyon prensiplerine uygun olarak
gerceklestirilmistir. 24.07.2017'de  Ankara Universitesi Tip
Fakiltesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan 12-740-17 karar
numarali onay alinmistir.

istatistiksel Analiz

Hastalardan alinan Glctimler icin sayi (n), yiizde, ki-kare ve
Mann-Whitney U analizleri yapilmistir. Her bir degisken icin
elde edilen sonuclar ayri bashklar halinde sunulmustur. Biitiin
analizler IBM SPSS Statistics 20.0 (IBM Corp., Armonk, New York,
ABD) istatistik paket programinda yapilmistir. Ki-kare analizlerine
gore p<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamh kabul edilmistir.

Bulgular

Yas ortalamasi 8,8+5,7 yil olan, 139'u (%53) erkek olmak {izere
262 hasta alinmistir. Tablo 1'de hastalarin demografik dzellikleri,
fizik inceleme bulgulari, ALT degerleri ve ultrasonografi bulgular
verilmistir.

Karaciger biyopsisi, 183 (%69,8) hastaya klinik, laboratuvar
ve ultrasonografi  bulgulariyla distinilen  6n  taninin
degerlendirilmesi icin (Grup 1); klinik ve laboratuvar olarak 6n
tanisi olmayan 79 (%30,2) hastaya (Grup 2) ise tanisal amach
yapiimistir. Grup 1'deki biyopsi endikasyonlari ve histopatolojik
bulgular Tablo 2'de verilmistir.

Hematopoetik kik hiicre nakli (HKHN) planlanan 57 talasemi
major (TM) hastasina demir birikiminin derecelendirilmesi
amaciyla biyopsi yapilmis; evre 1-4 demir birikimi saptanmistir.
Kronik viral hepatit (HBV, HCV) tanisiyla 30 hastaya tedavi plani
olusturmak tizere biyopsi yapilmistir. HKHN sonrasi graft-versus-
host hastaligi (GVHH) disiniilen 21 hastanin 11'inde biyopsiyle
tutulum saptanmistir. Otoimmiin hepatit (OIH) 6n tanisiyla 19
hastaya biyopsi yapiimis, 13'linde tani dogrulanmis, 4G toksik
hepatit (TH) tanisi almistir.
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Yenidogan kolestazi nedeniyle biyopsi yapilan 14 hastanin
3'l neonatal hepatit, ikiser hasta alfa-1 antiripsin eksikligi ve
BA, biri intrahepatik safra kanal azhi§i (IHSKA) tanilari almistir.

Wilson hastaligi (WH) tanisiyla 15 hastaya biyopsi yapilmis,
11"inde tani dogrulanmistir. Metabolik hastalik 6n tanisiyla 12
hastaya biyopsi yapilmis, ikiser hasta glikojen depo ve Niemann-
Pick hastaligi tanisi almistir.

Siipheli ilac veya toksik madde maruziyetiyle TH disiinilerek
biyopsi yapilan 6 hastanin dordii TH'yle uyumlu bulunmustur.
Karaciger nakli sonrasi rejeksiyon (4 hasta) ve sitomegaloviriis
(CMV) hepatiti (1 hasta) on tanilari biyopsiyle dislanmistir.
Sonug olarak, 6n taninin degerlendirilmesi igin biyopsi yapilan
183 hastanin 160'inda (%87,4) histopatolojik olarak kesin tani
elde edilmistir.

Spesifik 6n tanisi olmayan 79 hastaya (Grup 2) tanisal
amach biyopsi yapilmistir (Tablo 3). Bunlardan 59'unda nedeni
aciklanamayan izole hipertransaminazemi mevcuttur; 6'sinda
TH, 5'inde steatohepatit saptanmistir. Birer olgu WH, OIH ve
otoimmiin sklerozan kolanjit tanisi almistir. Olgularin 42'si
histopatolojik olarak spesifik tani alamamuistir.

Kronik karaciger hastaligi bulgulari olan sekiz hastada
spesifik taniya ulasilamamistir. izole hepatomegaliyle biyopsi
yapilan 6 hastadan biri (tip 1 diabetes mellitus hastasi) glikojenik
hepatopati, biri steatohepatit tanisi almistir. Ultrasonografide

Tablo 1. Hastalarin demografik ozellikleri, fizik inceleme,
laboratuvar ve ultrasonografi bulgular

Yas, ort (+SD, dagilim)
Erkek, n (%)

8,8 (5,7, 2 ay-18 yas)
139 (53)

YGB z-skor <-2, n (%) 39 (21,2)
BGA z-skor <-2, n (%) 16 (4,7)
BGA z-skor >2, n (%) 8(3.2)
Fizik inceleme, n (%)

Hepatomegali 101 (38,5)
Splenomegali 65 (24,8)
Sarilik 17 (6,5)
Asit 4 (1,5)
Ultrasonografi, n (%)

Karaciger parankimi

Heterojen 31 (11,8)
Hiperekoik 47 (17,9)
Safra yollar

Genislemis 6 (2,3)
Goriilemedi 1(0.4)
ALT, ort U/L (+SD, dagilim) 156,7 (244.1, 4-1890)
ALT, normal aralikta, n (%) 77 (29,3)
ALT, normal sinirin istii-5 kat, n (%) 128 (48,9)
ALT, 5 kat sinirin Gistii-10 kat, n (%) 28 (10,7)
ALT, >10 kat siniri, n (%) 29 (11,1)

YGB: Yasa gore boy, BGA: Boya gére agirlik, ALT: Alanin transaminaz, SD: Standart
deviasyon

parankimal degisiklik olan 6 hastanin ikisi konjenital hepatik
fibrozis (KHF) tanisi almistir. Sonug olarak, klinik ve laboratuvar
verilerle 6n tanisi olmayan ve tanisal amacli biyopsi yapilan
(Grup 2) 79 hastanin 21'inde (%26,6) kesin taniya ulasiimistir.

Karaciger biyopsisinin  taniya ulasmadaki etkinliginin
belirlenmesi amaciyla hastalar (Grup 1 ve Grup 2), ALT diizeyleri,
akut/kronik malniitrisyon, hepatomegali, splenomegali, sarilik
ve ultrasonografik parankimal patolojiye gore karsilastiriimistir
(Tablo 4). Biyopsiyle tani koyulmasinda 6n tani varligi
(p=0,001), hepatomegali (p=0,001), splenomegali (p=0,001) ve
ultrasonografik parankimal patoloji olmasi (p=0,008) istatistiksel
anlamh bulunmustur.

Cocuklarda karaciger biyopsisi, klinik ve laboratuvar
bulgularla birlikte karaciger hastaliklarinin tanisi, evresi,
prognozu ve tedavinin belirlenmesinde &nemli bir aractir
(1,2). Calismamizda, yenidogan kolestazi, kronik karaciger
hastaligi, izole hipertransaminazemi, izole hepatomegali ve
ultrasonografik parankimal bulgularla tanisal amach yapilan
262 biyopsinin degerlendirilmesiyle olgularin %69,1'i kesin
tani almistir. Klinik ve laboratuvarla 6n tanisi olanlarda
biyopsiyle kesin taniya ulasma orani, 6n tanisi olmayanlara
g6re anlaml olarak daha yiiksek bulunmustur (sirasiyla;
%87,4 ve %?26,6, p=0,001).

On tanisi olan ve taniyi kesinlestirmek icin karaciger
biyopsisi yapilan hastalar (Grup 1: 183 hasta) arasinda en
stk endikasyon, TM'de demir birikiminin degerlendirilmesidir
(%31,2). Calismamizda TM yogunlugunun nedeni, cocuk
hematoloji bilim dalinin referans merkezi olmasidir. Duzenli
eritrosit transflizyonu uygulamasi nedeniyle TM'de HKHN
oncesinde  karacigerde demir birikiminin  belirlenmesi
onemlidir (5). TM'de %44-70 oraninda 3-4. evre demir birikimi
bildirilmistir (6,7). Cahismamizda olgularin %54,4'iinde evre
1-2 demir birikimi saptanmistir. ileri diizeyde demir birikimini
daha az siklikta gérmemiz, selasyon tedavisinin erkenden ve
etkili uygulanmasina baglanmistir.

Kronik viral hepatitler diinyada dnemli saglik problemidir.
Tirkiye, HBV agisindan orta endemik (HBsAg seroprevalansi
%2-8), HCV acisindan diistik endemik (anti-HCV pozitifligi %1)
bolgedir (8). Cocuklarda HBsAg seroprevalansi %1,88 - %5,45
arasinda bildirilmistir (9). Kronik HBV ve HCV enfeksiyonu olan
hastalarimiza, tedavi plani icin biyopsi yapiimistir.

Cocuklarda HKHN sonrasinda GVHH sikhgi, %20-50'dir;
onemli morbidite ve mortalite nedenidir. Farkh nedenler
karacigerde enflamasyon ve hasar gelistirebileceginden
karaciger GVHH tanisi ve tedavisinin planlanmasi agisindan
biyopsi 6nemlidir (10). Calismamizda GVHH stiphesiyle 21
hastaya biyopsi yapilarak tedavileri diizenlenmistir.

57



Bay ve ark. Karaciger Hastaliklarinda Karaciger Biyopsisi

Ankara Universitesi Tip Fakiiltesi Mecmuasi 2022;75(1):55-62

OIH tamisi, klinik oykl, bulgular, ALT yiiksekligi, IgG
yliksekligi, otoantikor pozitifligi, karaciger histopatolojik
bulgularinin  degerlendirilmesi ve toksik, enfeksiydz ve
metabolik nedenlerin dislanmasiyla gerceklesir (11). Grup
1'deki olgularimizin 19'una OIH &n tanisiyla biyopsi yapilmis,
13'tinde tani dogrulanmistir. Klinik bulgularin heterojen
olmasi, ayirici tanida baska karaciger hastaliklarinin olmasi,
histopatolojik patognomonik bir bulgunun olmamasi, taniyi
zorlastirabilmektedir (12).

Yenidogan kolestazlari, 2.500-5.000 canh dogumda bir
gorilir; etiyolojide en sik BA ve neonatal hepatit gorilmekle
birlikte ayrintili genetik incelemelerle genetik hastaliklarin
sikhgr artmaktadir. Biyopsi, BA, alfa-1-antitripsin eksikligi ve
IHSKA'nin tanisinda diagnostiktir (13). Yenidogan kolestazi olan

14 bebekten, klinik, laboratuvar, goriintiileme ve biyopsiyle en
sik neonatal hepatit, BA, ve alfa-1-antitripsin eksikligi olarak
6'si kesin tani almis, 8'inde kolestaz nedeni aciklanamamistir.
Ulkemizden bir calismada da 25 yenidogan kolestazinda en sik
neonatal hepatit, IHSKA ve BA raporlanmistir (14).

WH 6n tanisiyla biyopsi yapilan 15 hastanin (%8,2) 11'inde
tanidogrulanmistir. WH'nin 6n tanisi, klinik stiphe, seruloplazmin
dustkligl ve idrar bakir yiksekligiyle gerceklesir. Cocukluk
caginda Kayser-Fleischer halkasinin cogunlukla bulunmamasi,
seruloplazmin ve idrar bakir diizeyinin normal olabilmesi
nedeniyle tani zorlasabilmektedir. Tanida mutasyonlarin
bakilmasi yardimcidir. Histopatolojide bakir boyasi degerlidir;
karaciger kuru bakir agirhginin >250 mikrogram/g olmasi
diagnostiktir (15).

Tablo 2: On taninin degerlendirilmesi icin biyopsi yapilan hastalarin biyopsi endikasyonlari ve histopatolojik tanilar (Grup 1)

Biyopsi endikasyonlari

n (%)

Talasemi maj6r-demir birikimi 57 (31,2)

Viral hepatit
30 (16,4)

GVHH
21 (11,5)

Otoimmiin hepatit
19 (10,4)

Yenidogan kolestazi
14 (7,7)

Wilson hastalig

15 (8,2)

Metabolik hastalik
12 (6,6)

Toksik hepatit
6(3,3)

Karaciger nakli-rejeksiyon 4 (2,2)
Karaciger nakli-CMV hepatiti 1 (0,5)

Karacigerde kitle 2 (1)

Konjenital hepatik fibrozis 1 (0,5)

Otoimmiin sklerozan kolanjit 1 (0,5)

Histopatolojik tani
n (%)

Evre 1 demir birikimi 15 (26,3)
Evre 2 demir birikimi 16 (28,1)
Evre 3 demir birikimi 17 (29.8)
Evre 4 demir birikimi 9(15,8)
Kronik HBV 27 (90)
Kronik HCV 3 (10)
GVHH (+) 11 (52,4)
GVHH (-) 10
Otoimmiin hepatit 13 (68,4)
Toksik hepatit 4(21,1)
Spesifik bulgu yok 2 (10,5)
idiyopatik neonatal hepatit 3(21,4)
a1 antitripsin eksikligi 2 (14,3)
Biliyer atrezi 2 (14.3)
Non-sendromik intrahepatik safra kanali azhgi 1(7,1)
Non-spesifik yenidogan kolestazi 6 (42,9)
Wilson hastaligi 1 (73,3)
Spesifik bulgu yok 4 (26,6)
Glikojen depo hastaligi 2 (16,7)
Niemann-Pick hastalg 2(16,7)
Non-spesifik bulgular 8 (66,7)
Toksik hepatit 4 (66,7)
Spesifik bulgu yok 2 (33,3)
Rejeksiyon yok 4 (100)
CMV hepatiti saptanmadi 1 (100)
Hepatoseliiler karsinom 1 (50)
Fokal nodiiler hiperplazi 1 (50)
Spesifik bulgu yok 1 (100)
Otoimmiin hepatit 1 (100)

HBV: Hepatit B viruisti, HCV: Hepatit C virtist, GVHH: Graft-versus-host hastaligi, CMV: Sitomegalovirlis
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Olgularimizin  12'sinde  6n  tani  (%6,6) metabolik
hastaliklardir; iki hasta glikojen depo, iki hasta Niemann-Pick
hastaligi tanisi almistir. Metabolik hastaligi olan 51 hastanin
%23,5'inde glikojen depo hastaligi, %19,6'sinda galaktozemi
bildirilmistir (16).

laclar ve toksik kimyasallarin metabolizmasinda anahtar
rol oynayan karacigerde, hepatoselliiler veya kolestatik
hasarlanmayla TH gelisebilmektedir. Oykiide ilac, toksik kimyasal
maruziyeti ve bitkisel Griin kullanimi sorgulanmalidir (17).

Tablo 3: Tanisal amach biyopsi yapilan hastalarin biyopsi
endikasyonlan ve histopatolojik tanilari (Grup 2)

Endikasyon (n, %) Histopatolojik tani (n, %)

Toksik hepatit 6 (7,6)
Steatohepatit 5 (6,3)
Nonspesifik metabolik
hastalik 338)
ALT yuksekligi . .
59 (74,7) Wilson hastaligi 1(1,3)
Otoimmiin hepatit 1(1,3)
Otoimmiin sklerozan
kolanjit 1013)
Spesifik bulgu yok 42 (53,1)
Kronik karaciger hastahgi .
8 (10,1) Spesifik bulgu yok 8 (10,1)
Glikojenik hepatopati 1(1,3)
Hepatomegali .
6 (7.6) Steatohepatit 1(1,3)
Spesifik bulgu yok 4 (5)
Parankimde heterojenite Konjenital hepatik fibrozis 2 (2,5)
5(63) Spesifik bulgu yok 3(3.8)
Parankimde ekojenite artisi Spesifik bulgu yok 101,3)

1(1,3)

ALT: Alanin transaminaz

Grup 1'de TH &n tanisiyla karaciger biyopsisi yapilan 6 olgunun
dordi TH ile uyumlu degerlendirilmistir.

Karaciger nakli sonrasinda imminostipresif tedaviye bagli
rejeksiyon veya seropozitif dondre bagli CMV gibi enfeksiyonlar
gelisebilmektedir. Akut hiicresel rejeksiyon %60'inda, kronik
rejeksiyon %10'unda goriilebilmektedir; tedavi seciminde
biyopsi yol gostericidir (18). Calismamizda, rejeksiyon ve CMV
hepatiti 6n tanilari histopatolojik bulgularla dislanmistir.

Karaciger  tlimorleri  cocuklarda  nadirdir; en sk
hepatoblastom, ikinci siklikla hepatoseliiler karsinom (HCC)
gordltr. Biyopsi, ekim riski tasidigindan gdoriintilemeyle
tani konulamadiginda dustnilmelidir (13,19). Calismamizda
karacigerde kitleyle biyopsi yapilan 2 hastada HCC ve fokal
nodiiler hiperplazi saptanmistir.

KHF, portal hipertansiyon ve bdbrek kistleriyle karakterize
otozomal resesif bir hastaliktir. Klinik benzerlikler nedeniyle,
idiyopatik portal hipertansiyon ve erken karaciger sirozundan
ayirmada biyopsi gerekebilmektedir (20). KHF 6n tanisiyla
biyopsi yapilan hastamizda spesifik bulgu saptanamamistir.

Otoimmiin sklerozan kolanjit, etiyolojisi bilinmeyen, safra
kanallarinin kronik enflamasyonu ve fibrozisiyle giden bir
hastahktir. Cocuklarda klinik OIH'ye benzer (21). Otoimmiin
sklerozan kolanjit 6n tanisiyla biyopsi yapilan hastamiz OIH
tanisi almistir.

On tamisi olmayan ve tanisal amacl karaciger biyopsisi
yapilan hastalarin (Grup 2: 79 hasta) en biyiik kismini (%74,7)
izole ALT ylksekligi olan olgular olusturmustur. Transaminazlar

Tablo 4: Karaciger biyopsisinin taniya ulasmadaki etkinliginin degerlendirilmesi

Grup 1 (n, %)

Grup 2 (n, %)

Yas (ort + SD)

BGA <-2 (n, %)

YGB <-2 (n, %)

ALT diizeyi

Normal

Normal sinirin Ustii-5 kat arasi yiiksek
Sinirin 5-10 kat Ustii arasinda yiiksek
Sinirin >10 kat Gstlinde yiiksek
Hepatomegali

Splenomegali

Sarihk

Karaciger parankiminde patoloji

rutinde  siklikla  bakildigindan  hipertransaminazemiyle
karsilasma artmaktadir. Transaminazlar karacigere
spesifik olmadiklarindan ytiksekliklerinde kas hastalklan
Tani alanlar Tani alamayanlar p

160 (61,2) 23 (8,8)

21(8) 58 (22,1) 0.001

7,72 + 6,14 9,35 + 5,45 0,049

10 (3,8) 6(23) 0,556

28 (10,7) 11 (4,2) 0,691

50 (19,1) 21 (8) 0,954

91 (34,7) 41 (15,6) 0,909

21 (8) 8(3,1) 0,474

19 (7.3) 11 (4,2) 0,659
87(33,2) 14 (5,3) 0,001

60 (22,9) 5(1,9) 0,001

11 (4,2) 6(2,3) 0,686

63 (24) 15 (5,7) 0,008

ALT: Alanin transaminaz, ort: Ortalama, SD: Standart deviasyon, YGB: Yasa gore boy, BGA: Boya gére agirlik
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ve Colyak hastaligi gibi diger nedenler de taranmaldir.
Aciklanamayan hipertransaminazemide biyopsinin  6nemli
oldugu kabul edilmekle birlikte, histopatolojik bulgularin
taniya ulasmadaki roli hakkindaki bilgi birikimi kisithdir.
Eriskinlerde biyopsinin  tanidaki roli hakkindaki bilgiler
celiskilidir. izole hipertransaminazemisi olan, hepatotropik
viruslerin dislandigi 425 ¢cocugun alti aylik izleminde 259'unda
transaminaz yuksekliginin geriledigi, 166'sinin en sik obezite
iliskili karaciger hastahg,, WH, muskiler distrofi, alfa-1-
antitripsin eksikligi, herediter fruktoz intoleransi, glikojen
depo hastaligi, OIH, kolelitiazis, koledok kisti ve Cdlyak
hastaligi tanmisi aldigi raporlanmistir. Hipertransaminazeminin
nedeninin bulunamadigi 22 ¢ocugun 18'ine biyopsi yapildigi,
higbirinin spesifik tani alamadigi bildirilmistir (22). Transaminaz
yiiksekliginin  etiyolojisinin ~ aciklanamadigi 19 ¢ocugun
degerlendirildigi diger calismada 7'sine biyopsi yapildigi ancak
spesifik tani koyulamadigi bildirilmistir (23).

Calismamizda, olgularimizin 59'una hipertransaminazemi
nedeniyle biyopsi yapiimistir, bu olgulardan 17'sine biyopsiyle
tani koyulabilmistir. Biyopsi yapilanlarin 6'sinda (%7,6) TH
saptanmistir. Etkilenmenin derecesine ve tipine gore TH,
belirtisiz enzim yiiksekliginden nekroza kadar bir spektrumda
bulgu verebilir (17).

Diinyada obezitenin artmasiyla yagh karaciger hastalig
yayginlasmistir. Prevalansi, goriintlileme veya biyopsi bulgusu
gibi saptama yontemine gore degisir (24,25). Steatohepatit,
viicut agirigi normal olan c¢ocuklarin 9%09,6'sinda, obez
cocuklarin %38'inde bildirilmistir (26). Calismamizda fazla
kilolu/obez cocuklar %3,1 oranindadir; steatohepatit, Grup
2'deki 79 hastamizin 6'sinda (%7,6) saptanmistir. Merkezimizde
ultrasonografiyle steatoz saptanan obez cocuklarin genellikle
biyopsisiz izlenmesi ve olgularimizda obezitenin nadir olmasi,
bu oranin diger calismalara gore disiik ¢ikmasinda etken
olabilir.

izole ALT vyiiksekligiyle biyopsi yaptigimiz olgulardan birer
(%1,3) hasta WH, OIH, otoimm{in sklerozan kolanjit tanisi almistir.
WH ve OIH izole hipertransaminazemiyle tani alabilmektedir
(27). Ancak asemptomatik WH'de seruloplazmin ve idrar bakir
diizeyinin normal olabilmesi, taniyr glclestirebilmektedir
(15). lorio ve ark. (22) ALT yiiksekligi olan 166 olgunun 18'ine
biyopsiyle WH tanisini koyduklarini, hastalarin asemptomatik
oldugunu bildirmektedirler.

Calismamizda kronik karaciger hastaligi etiyolojisiyle
8 hastaya biyopsi yapilmis, spesifik taniya ulasilamamistir.
Etiyolojide viral hepatitler (HBV ve HCV), OIH, WH ve alfa-1-
antitripsin eksikligi yer almakla birlikte énemli bir kisminda
etiyoloji aydinlatilamamaktadir. Kronik karaciger hastaligi siroza
kadar ilerleyerek hayati tehdit edebilmektedir (28). Sudan'dan,
0058'i 1 yas Ustli olan 450 hastaya biyopsi yapilmis, %26'sinin
siroz, %8'inin kronik hepatit tanisi aldigi bildirilmistir; ancak
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kronik karaciger hastaligi etiyolojisi acisindan spesifik bir taniya
ulasilamamistir (29).

Hepatomegali, karaciger hastaliginin bulgusu olabilir, spesifik
tedaviyle bazi hastaliklarin progresyonu engellenebileceginden
erken tani 6nemlidir (30). Calismamizda hepatomegali nedeniyle
biyopsi yapilan 6 hastanin, tip 1 diyabeti olan birinde glikojenik
hepatopati, birinde steatohepatit saptanmistir.

Karaciger ultrasonografisinde periportal-hiperekoik odaklar
ve parankim heterojenitesi bulgulari, abdominal enflamasyon
olusturan ya da karaciger dolasiminin bozuldugu durumlarda ve
kronik hepatitte saptanabilmektedir. Ultrasonografide parankim
heterojenitesi ve hiperekoik odaklar olmasi nedeniyle 6 hastaya
biyopsi yapiimistir; ikisinde KHF saptanmistir.

Kolestatik karaciger hastaliklarinda ve ileri evre kronik
karaciger hastaliklarinda alim azligi, metabolik gereksinimde
artis ve sindirim-emilim bozukluklari nedeniyle malnitrisyon,
sik gorilen bir bulgudur (31). Calismamizda, olgularin
025,9'unda akut veya kronik malnitrisyon vardi; ancak
malniitrisyon varligi, biyopsiyle spesifik tani alma acisindan
anlamli bulunmad..

Fizik incelemede hepatomegali ya da portal hipertansiyon
nedeniyle belirti vermeyen splenomegalinin farkedilmesi,
kronik karaciger hastaliginin ilk bulgulari olabilir. Sarilik,
safra yollarn hastaliklarinda, kolestatik hastaliklarda ve ileri
evre hepatoselliiler hastaliklarda saptanir (32). Calismamizda
hepatomegali ve splenomegali olan hastalarda histopatolojik
taniya anlamli olarak daha sik ulasilirken sarilikli hastalarda
spesifik taniya ulasmada anlamli fark bulunamamistir. Bu durum,
sarihgin kronik karaciger hastaliginin etiyolojisi agisindan non-
spesifik olmasi ve ileri evre karaciger hastaliginin bulgusu
olmasina baglanmistir.

Ultrasonografiyle, karaciger parankimi degerlendirilerek
fibroz, siroz veya yaglanma varli§i konusunda bilgi edinilir;
ayrica ultrasonografi BA tanisi agisindan cok dederlidir (32).
Calismamizda ultrasonografiyle karaciger parankiminde patoloji
saptanan hastalarda, biyopsiyle daha yliksek oranda taniya
ulasilabilmistir.

Karacigere daha spesifik olan ALT, hiicre hasarini gosterir;
karaciger hastaliginin evresine gore normal, hafif yiiksek veya
yiiksek olabilir (32). Calismamizda ALT yiikseklik derecesinin
etiyolojik taniya ulasmada anlamh olmadigi saptanmistir.

Calismanin Giiclii Yanlan ve Kisithliklar

Cahismamizin ~ gl¢lli  vyanlari,  karaciger  biyopsi
endikasyonlarinin genis bir gesitlilik gosterdigi tlim cocukluk yas
grubunu iceren gercek yasam verilerinden olusmasidir.

Calismamizin kisitliliklarr ise tek merkeze ait, genis bir zaman
arahgini kapsayan retrospektif bir calisma olmasidir.
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Sonug¢ olarak, calismamiz, merkezimizde yapilan karaciger
biyopsilerinin - sonuglarinin - tanimlanmasi  agisindan  dnem
tasimaktadir. Karaciger biyopsi endikasyonlari ve histopatolojik
tani dagihmi acisindan olgularimiz literatlirdeki verilerden
farkliliklar tasimaktadir. Ulkelerin sosyo-ekonomik diizeylerindeki,
genetik ve metabolik hastaliklara yatkinlklarindaki farkhhklarin,
calismalarda hasta yas gruplarinin farkli olmasi gibi 6zelliklerin
bu duruma neden olabilecegi diistintilmiistir.

Calismamizda ©n tani varhiginin histopatolojik tani elde
edebilmede istatistiksel olarak anlamli oldugu gorilmustir.
Klinik ve laboratuvar incelemelerle 6n tani koyulamayan
hastalarimizin %73,4'linde biyopsiyle tani elde edilememistir;
ancak diger taraftan on tanisi olmayan hastalarin %26,6'si
biyopsi ile tani almistir. Klinik, laboratuvar ve gorlntileme
yontemleriyle spesifik 6n tanisi olmayan ¢ocuklarda biyopsiyle
tani elde etmenin disuk bir olasihk oldugu kisith literatir
bilgileri ile belirtilse de verilerimiz sonucunda klinik, laboratuvar
ve goriintileme yontemleriyle 6n taniya gidilemeyen hastalarda,
karaciger biyopsisinin riskleri ve spesifik bir tani elde etmedeki
yararlari g6z oniinde bulundurularak hasta 6zelinde biyopsi
karari verilmesinin uygun olacagi distintilmiistiir.
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