T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI
TIP FAKULTESi COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

2018 -2023 YILLARI ARASI HIPERTRANSAMINAZEMI,
HEPATOMEGALI, SPLENOMEGALISi OLAN VE KARACIGER
BiYOPSISi YAPILAN HASTALARIN ETiYOLOJiSiNIN
ARASTIRILMASI

TIPTA UZMANLIK TEZi
Dr. Mehmet Sirin ISIK

TEZ DANISMANI

Dog. Dr. Ahmet BASTURK

GAZIANTEP
MAYIS-2025






T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI
TIP FAKULTESi COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

2018 -2023 YILLARI ARASI HIPERTRANSAMINAZEMI,
HEPATOMEGALI, SPLENOMEGALISi OLAN VE KARACIGER
BiYOPSISi YAPILAN HASTALARIN ETiYOLOJISININ
ARASTIRILMASI

TIPTA UZMANLIK TEZi
Dr. Mehmet Sirin ISIK

TEZ DANISMANI

Dog. Dr. Ahmet BASTURK

GAZIANTEP
MAYIS-2025



TEZ ONAY SAYFASI

T.C.
GAZIANTEP UNIVERSITESI
TIP FAKULTESi COCUK SAGLIGI VE HASTALIKLARI ANABILIM DALI

2018 -2023 YILLARI ARASI HIPERTRANSAMINAZEMIi, HEPATOMEGALI VE
SPLENOMEGALISi OLAN HASTALARDAN KARACIGER BiYOPSISi YAPILAN
HASTALARIN ETiYOLOJiSINiN ARASTIRILMASI

Dr. Mehmet Sirin ISIK
06.05.2025

Tip Fakultesi Dekanligi Onayi
imza
Prof. Dr. Sevki Hakan EREN
Tip Fakultesi Dekani

Bu tez ¢alismasinin “Tipta Uzmanlik” derecesine uygun ve yeterli bir ¢alisma oldugunu
onayliyorum.

imza
Prof. Dr. Mehmet KESKIN
Anabilim Dali Baskani

Bu tez calismasinin “Tipta Uzmanlik”” derecesine uygun ve yeterli bir ¢calisma oldugunu
onayliyorum.

imza
Doc. Dr. Ahmet BASTURK

Tez Danismani

TEZ JURI YEDEK TEZ JURI
1. Dog. Dr. Ahmet BASTURK 4. Dog. Dr. Murat KARAOGLAN
2. Prof. Dr. Mehmet KESKIN 5. Prof. Dr. Osman BASPINAR

3. Prof. Dr. Metin KILINC



I. TESEKKUR

Cocuk Sagligi ve Hastaliklari Anabilim Dall’ nda asistanlik egitimim siresince
Uzerimde emegi olan, bilgi ve tecrlibelerini bizimle paylasan basta Anabilim Dali
Baskanimiz Prof. Dr. Mehmet KESKIN olmak lizere tiim degerli hocalarima,

Asistanlik egitimim ve tez hazirlama sirecinde bilgileri ve fikirleriyle bana yol
gosteren, calismalarimi yakindan takip eden ve desteklerini hi¢ esirgemeyen degerli
hocam Doc. Dr. Ahmet BASTURK ve degerli ailesine,

Bu tez siiresi boyunca desteklerinden dolayi degerli Patolog Dr. Ogretim Uyesi
Omer ERONAT hocamiza,

Cocuklarda karaciger biyopsisi isleminin gerceklestigi bolim radyoloji anabilim
dali bélimiine ve degerli katkilarindan dolayi Prof. Dr. Hanifi Ayhan Ozkur hocamiza,

Hayatim boyunca her ¢alismamda beni destekleyen ve iyi bir birey olarak beni
yetistirmek icin cabalayan, bu gilinlere gelmemde en biylik pay sahibi olan annem
Emine Isik, babam Sabri Isik ve daima yanimda olup desteklerini hicbir zaman eksik
etmeyen sevgili esim Neslihan Isik, biricik kizlarim olan Nazerin ve Elif Ada Isik
desteklerinden ve yanimda olduklarindan dolayi ¢ok tesekkiir ederim.

MAYIS 2025 Dr. Mehmet Sirin ISIK



1. OZET

2018 -2023 YILLARI ARASI HIPERTRANSAMINAZEMIi, HEPATOMEGALI VE
SPLENOMEGALISi OLAN HASTALARDAN KARACIGER BiYOPSiSi YAPILAN
HASTALARIN ETiYOLOJiSiNiN ARASTIRILMASI

Dr. Mehmet Sirin ISIK
Uzmanlik Tezi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dali

Tez Danismani: Ahmet BASTURK
Mayis 2025

Amag: Cocuklarda yapilmis olan karaciger biyopsilerinin endikasyonlari, klinik ve
laboratuvar verileri ve histopatolojik tanilari agisindan karsilastirilmalari
amaclanmistir.

Gere¢ ve Yontem: Yapilan c¢alisma 2018-2023 tarihleri arasinda Cocuk
Gastroenteroloji Bilim Dali’'nda karaciger biyopsisi yapilan 0-18 yas arasl hasta
gurubunun arsivde kayitl verileri 1siginda retrospektif olarak incelenmistir.

Bulgular: Toplam 106 hastaya biyopsi yapilmistir. Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin
tanilari incelendiginde metabolik hastaliklar icinde en sik olarak; hemosiderozis (%
10.4), Wilson hastaligi (% 8.5), glikojen depo hastaligi (% 3.8) bulundu. Onkolojik
hastaliklara bagli nedenler en sik olarak; hepatoblastom (% 2.8), burkitt lenfoma (%
1.9) bulundu. Viral enfeksiyonlara bagli nedenler kronik hepatit B (% 9.4), kronik
hepatit C (% 0.9) bulundu. Diger nedenler icinde en sik olarak sirasiyla; kriptojenik
kronik hepatit (% 19.8), otoimmiin hepatit (% 12.3), idiyopatik neonatal hepatit (%
3.8), kriptojenik siroz (% 3.8), biliyer atrezi (% 1.9), primer biliyer siroz (% 1.9) olarak
bulunmustur.

Sonug: Calismamiz incelendiginde 2018 ile 2023 yillari arasi karaciger biyopsisi yapilan
hastalarinin tanimlanmasi agisindan 6nem tasir. Histopatolojik tanilar incelendiginde
en sik olarak kriptojenik hepatit, otoimmin hepatit, hemosiderozis, kronik hepatit B
ve wilson hastaligi oldugu tespit edildi. Sonuglarimiz ve histopatolojik tanilarimiz
incelendiginde literatlrlerden farkliik gostermesinin sebebi arastirildiginda farkh
Ulkelerdeki sosyoekonomik diizey, irk ve genetik farkhliklar olmasi ve karaciger
biyopsisi yapilan hastalarin yas farkliigindan kaynaklandigi gérilmustir. Karaciger
biyopsisi histopatolojik tanilar ve hastalarin klinigi, laboratuvar, goriintiileme teknigi
bilgileri ile birlikte degerlendirildiginde hastalarin kesin tanisina katki saglamistir.
Calismamiz literatire gore incelendiginde; karaciger hastaliklarinin kesin tanisi icin
karaciger biyopsisi yapilmasi gerektigini desteklemektedir.

Anahtar Kelimeler: Karaciger biyopsisi, karaciger hastaliklari, retrospektif.
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I1l. ABSTRACT

INVESTIGATION OF ETiOLOGY OF PATIENTS WIiTH LiVER BiOPSY FROM PATIENTS
WIiTH HYPERTRANSAMINAZEMIA, HEPATOMEGALY AND SPLENOMEGALY
BETWEEN 2018 AND 2023

Dr. Mehmet Sirin ISIK
Expertise Thesis, Department of Child Health and Diseases

Thesis Advisor: Ahmet BASTURK
May 2025

Objective: The indications of liver biopsies made in children are aimed at comparison
in terms of clinical and laboratory data and histopathological diagnoses.

Materials and Methods: The study was examined in the light of the data registered
in the archive between the dates of 2018-2023 in the light of the data registered in
the archive between 0-18 years of liver biopsy.

Findings: A total of 106 patients had a biopsy. When the diagnosis of patients with
liver biopsy is examined, the most common metabolic diseases; Hemosiderosis (10.4
%), Wilson's disease (8.5 %), glycogen storage disease (3.8 %) were found. Causes of
oncological diseases are most commonly; Hepatoblastoma (2.8%), Burkitt lymphoma
(1.9 %) was found. Causes of viral infections were found chronic hepatitis B (9.4 %)
and chronic hepatitis C (0.9 %). Among other reasons, most often, respectively;
Crypogenic chronic hepatitis (19.8 %), autoimmune hepatitis (12.3 %), idiopathic
neonatal hepatitis (3.8 %), crypogenic cirrhosis (3.8 %), biliary atresis (1.9 %), primary
biliary cirrhosis (1.9 %).

Conclusion: When our study is examined, it is important for the identification of
patients with liver biopsy between 2018 and 2023. When histopathological diagnoses
were examined, it was most commonly found to be crypogenic hepatitis,
autoimmune hepatitis, hemosiderosis, chronic hepatitis B and Wilson's disease.
When our results and histopathological diagnoses are examined, the reason for the
reason for the literature was investigated and it was seen that socioeconomic levels,
race and genetic differences in different countries were caused by age difference of
patients with liver biopsy. Liver biopsy contributed to the definitive diagnosis of
patients when evaluated with histopathological diagnoses and clinic of patients,
laboratories, imaging technique information. When our study is examined according
to the literature; It supports the need to perform liver biopsy for the definitive
diagnosis of liver diseases.

Keywords: Liver biopsy, liver diseases, retrospective.
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1. GIRiS VE AMAC

Karaciger, vicudumuzun metabolizmasinda temel rol oynayan biiyiik bir
organdir. Zararli maddelerin temizlenmesinde rol oynar (1). Pediatrik yas gurubunda
karaciger hastaliklarina bagli meydana gelen bir¢ok hastalik mevcuttur. Bunlar,
enfeksiyonlar, konjenital gelisim bozukluklari, metabolik bozukluga bagli olusan
karaciger hastaliklari, otoimmiin hepatit, kronik karaciger hastaliklar1 ve siroza kadar
ilerleyebilen bir¢ok hastalik goriilebilir (2, 3). Bunlar yasam kalitesini etkiler hatta
oliimlere sebep olabilir (4).
Karaciger hastaliklarin tanisi i¢in anemnez, fizik muayene, laboratuvar tetkikleri,
goriintlilemeleri  ve genetik tetkikler gerekebilmektedir. Bununla birlikte
hastaliklarmin tanisinda yeterli olmayabilir. Bu yiizden hastalara karaciger biyopsisi
yapilmasi gerekebilmektedir (5). Karaciger biyopsisi, karaciger hastaliklarinin tani ve
tedavinin planlanmasinda ¢ok 6nemli role sahip olan temel bir yontemdir. Biyopsi
sonuclart spesifik bulgular sayesinde hastaligin kesin tanisinda yardimer olabilecegi
gibi non-spesifik bulgular ile de karsimiza ¢ikabilir. Karaciger hastaliginin tespiti i¢in
hastanin bir biitiin olarak degerlendirilmesi gerekir (6).

Bu calismamzda Gaziantep Universitesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklar1 Ana
Bilim Dal1, Cocuk Gastroenteroloji Bilim Dalinda 2018-2023 yillar1 aras1 karaciger
biyopsisi yapilmis hastalarin  laboratuvar verileri, gergeklestirilmis olan
goriintiilemeleri, metabolik ve molekiiler ¢alismalar1 ve yapilan karaciger biyopsinin
histopatolojik verileri ile etiyolojilerinin belirlenip nedenlerin dagilimi1 ortaya

konmaktadir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Karaciger Dokusuna Genel Yaklasim

Biyokimya testlerinden transaminaz degerlerinden olan Aspartat
Aminotransferaz (AST), karaciger organina spesifik degildir. Alanin aminotransferaz
(ALT), karaciger doku zedelenmesinde daha spesifik olup daha 6nemli bir testtir (7).
Bu ylizden karaciger hasarini degerlendirmek icin ilk olarak temel biyokimya
parametreleriile birlikte ALT miktari 6ncelikli olarak degerlendirmek gerekir (8). Bazen
normal kontrol sirasinda herhangi bir sikayeti olmadan yada karaciger disi non-spesifik
sikayetleri olan hastalarda yapilan tetkikler sonucu ALT yliksekligini tespit edilebiliriz
(9, 10). Pediatrik hastalarda cinsiyet ve yasa gore kandaki ALT diizeyi Ust sinirlari tablo

2. 1’ de kabul edilen degerler verilmistir (11, 12).

Tablo 2.1: Cinsiyet ve Yasa Gore ALT Ust Sinirlari

ALT Diizeyi (1U/L) Kiz Erkek
0 Yas-2 Yas 55 60
3 Yas-12 yas 35 40
12 yas-18 yas 22 26

Karaciger hastaliklarini degerlendirmek icin transaminazlar ile birlikte glukoz,
gama glutamil transferaz (GGT), alkalen fosfataz (ALP), koagulasyon faktorleri olan
protrombin zamani (PT), aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) ve uluslararasi
normallestirilmis oran (INR), total bilirubin (TB), direkt bilirubin (DB), Urik asit,
albumin ve hemogram degerlerine ilk basta bakmak gerekir (8). Transaminaz
yuksekligi arastirilmasi asamali bir sekilde yapilir. Genel kontrol sirasinda bulunan
ylkseklikler sinsi ilerleyen bir karaciger hastaligini veya kas dokusuna bagli hastaliklari
akla getirmek gerekir (13). Olasi bir kas hastaligi degerlendirmek icin kreatinin
fosfokinaz (CPK) miktari degerlendirilir. Bunlar icinde kardiyak kas hastaliklari ve

metabolizmaya bagl hastaliklari yer alabilir (7). Karaciger hastaliklari bazen herhangi



bir sikayet olmadan siroz gibi kalici karaciger hastaliklari ile de karsimiza gikabilir. Bu
ylUzden hastalari degerlendirilirken ¢ok hafif bir transaminaz yliksekligi bile bizim i¢cim
¢ok onemli bir ipucu olabilir. Bu nedenle hastalari incelerken hastaliktan siphelenmek
gerekir (14). Transaminaz ylksekligine sebep olan hastaliklar kendi aralarinda
gruplandirmak isimizi kolaylastirir. Bu gruplar icinde viral hepatitler, otoimmiin
hastaliklar, metabolik ve endokrin hastaliklara bagh olabildigi gibi bazen de kas
hastaliklari gibi karaciger disindaki hastaliklar sebebiyle de olabilir. Bazen de nedeni
bilinmeyen karaciger hastaliklari nedeniyle transaminaz yuksekligi meydana gelir.

Bunlari degerlendirmek icin tablo 2.2’de gosterildi (8).

Tablo 2.2: Transaminaz Yiksekligini Etkileyen Hastaliklar

1) Metabolik Nedenler 2) Viral Enfeksiyonlara Bagl
» Wilson hastalig Hepatitler
» Konjenital glikozilasyon defekti » HAV
» Herediter fruktoz intoleransi > HBV
» Alfa-1 antitripsineksikligi
» Mitokondriyal hastaliklar > HCv
» Glikojen depo hastaliklari > HEV
> Ure siklus defektleri > CMV
» Organik asidemiler
» Lizozomal asit lipaz eksikligi > EBV
3) Otoimmiin Nedenler 4) Sistemik Hastaliklar
» Otoimmiin hepatit > Diabetes mellitus
> (Colyak hastalig
5) Konjenital Hepatik Fibrozis 6) Toksik Hepatitler

7) Endokrin Bozukluklar Sebebiyle Olusanlar 8) Nonspesifik Nedenler
Ebstein-Barr virlist (EBV), Sitomegalovirlis (CMV), Hepatit A virlsi (HAV), Hepatit B

virlsu (HBV), Hepatit C virtst (HCV), Hepatit E virast (HEV).

Transaminaz yuksekliginin  etiyolojisini  arastirirken artis  miktarlarini

siniflandirmak gerekir. Tablo 2.3’de belirtildigi gibi transaminaz siniflandirmasi icin yas



ve cinsiyete gore transaminaz dlizeylerinin normal degerlerinin Ust sinirina gore az,

hafif, orta ve ciddi derece olarak siniflandiriimistir (8).

Tablo 2.3: Transaminaz Miktarlarinin Yas ve Cinsiyete Gore Siniflandiriimasi

Derece ALT Yuksekligi
Hafif 5 katindan az
Orta 5-10 kati arasinda
Ciddi 10 katindan fazla

Alanin aminotransferaz (ALT)

Transaminaz yuksekligi saptandiginda acil tedavi gerekebileceginden hastanin
karaciger sentez fonksiyonunu belirleyen koagulasyon degerlerine bakmak gerekir
(15, 16). Ciddi transaminaz yiksekligi saptanan durumlarda 6ncelikle akut bir olay
disinmek gerekir. Bunlar iginde hepatit A, hepatit B, hepatit C gibi viral enfeksiyonlar
ve diger karaciger organini etkileyen bir hastalik akla gelmelidir. Wilson Hastaligi (WH),
otoimmiin hepatit (OiH), kolestaz, toksik hepatit, kas hastaliklarina bagh transaminaz
yukseklikleri, metabolik ve endokrin bozukluklar ile birlikte genetik hastaliklar
disanalmelidir (7, 8). Bazen de hastaligin etiyolojisini belirlemek icin yapilan tim
tetkikler vyetersiz kalabilir ve non-spesifik bir karaciger hastaligi olarak
degerlendirilebilir (11). Hastalarda transaminaz yiiksekligi devam ediyor ise ileri
tetkikler yapilmali ve gereken tim hastalara karaciger biyopsisi yapilmalidir (7). Hafif
ve orta diizey tranasminaz yiiksekliklerinde testler belli araliklar ile kontrol edilebilir
ve tedavi planlamasi yapilabilir. Ancak bu yaklasim eskiden daha cok kullanilan bir
yaklagim olarak kalmistir. Buglin transaminaz yuksekligi saptandiginda hemen

incelemeler baslayip nedenini bulup tedaviye baslamak gerekir (8).

Fizik muayenede hastanin antropometrik 6l¢ctimleri, bunlarin basinda boy ve

tarti 6lcimi gelmektedir. Malnltrisyon acisindan hasta degerlendirilir. Karaciger



hastaliginin sebebini belirlemek igin sarilik, hepatomegali (HMG), splenomegali

(SMG), batin distansiyonu, ishal ve kusma bulgularina dikkat edilmelidir (14).

ilk olarak transaminaz diizeyleri ile birlikte bilirubin seviyeleri, GGT, ALP, CPK,
hemoglobin (HGB), trombosit (PLT), koagulasyon parametreleri bakilir (8). Etiyoloji
degerlendirmek icin viral enfeksiyonlar acisindan HAV, HBV, HCV, EBV, CMV ve
otoimmiin hastaliklar agisindan immunoglobulin G (IgG), antinlkleer antikor (ANA),
anti karaciger bébrek mikrozamal antikoru (anti-LKM), anti diiz kas antikoru (ASMA),
perinikleer anti-notrofil stoplazmik antikor (p-ANCA) ve antimitokondriyal antikor
(AMA) degerlendirilir. WH agisindan seruloplazmin, 24 saatlik idrarda bakir bakilir (7,
17, 18). Colyak bazen transaminaz yiksekligi ile karsimiza cikabilir bu yuzden
immiunoglobin A (IgA) ve doku transglutaminaz IgA (DTG-IgA) incelenir (19). Troid
hastaliklar acisindan serbest T4 (sT4), Troid Uyarici Hormon (TSH) degerlendirilir (20,
21). Metabolik hastaliklarda lipidlerden total kolesterol (TK), trigliserid (TG), yiksek
yogunluklu lipoprotein (HDL) ve duslik yogunluklu lipoprotein (LDL) diizeylerine
bakilir metabolik hastalardan amonyak, kan gazi, laktat, piriivat kinaz, kanda ve
idrarda aminoasitler ve idrarda organik asit tetkikleri bakilir (5). Pediatrik yas
grubunda genetik ve metabolik nedenlerden olusan karaciger hastaliklari, tim
nedenlerin yaklasik olarak % 20-30" unu olusturur (14). Karaciger; ¢evresindeki tiim
organlari incelemek agisinda hastanin abdominal ve/veya hepatobiliyer
ultrasonografisi (USG) ve goriintilemesi yapilir (7). Portal ven6z sistem incelendiginde
bagirsaklar, dalak ve pankreas, bircok kollateral anastomozlarin batin bolgesinde diger
venozlere birlesirler. Sonugta tiim portal ve sistemik dolasim hepatik damarlar yolu ile
vena kava inferiora dogru dolasim olur. Karaciger, yiksek oranda kan dolasimina
(istirahat kalp debisinin =% 27'si) ve az bir vaskiler dirence sahiptir. Portal basing
gradyani (PPG), vena kava inferior ile portal ven dolasimi arasindaki basinc farkidir.
Ortalama PPG Oila 5 mm Hg'dir. Portal hipertansiyon, 6 ila 10 mm Hg arasinda bir PPG
olarak tanimlanir. 10 mm Hg'nin Gzerindeki bir PPG, 6zofagus varislerinin gelisimi icin
risk tagir ve 12 mm Hg'nin Gzerindeki bir PPG, asit olusumuna yatkin hale getirir (22).
Yapilmis olan tiim degerlendirmeler normal ve transaminazlar normal diizeye yakin

ise ortalama 6 ay boyunca normallesmeyi gormek icin hastayi takibe almak gereklidir.



Bu asamada yapilan arastirmalar % 26 ile % 73 araliginda transaminaz diizeylerinin
normale dondidgi bildirilmistir (14). Transaminaz dizeylerinde gerileme olmayip
anlaml yukseklikte devam ediyorsa hastanin ileri arastirilmasina devam edilmelidir ve
karaciger biyopsisi yapilarak tanisi konulmalidir (7). Bazen de karaciger hastaligi hicbir
bulgu vermeden hastalik ilerleyerek karacigerde fibrozis ve siroza ilerleyebilir. Bu
yuzden hastaligin tanisi agisindan bunu unutmamak gerekir (14). Yapilan tim tetkikler
ve karaciger biyopsisine ragmen hastaligin kesin olarak tanisi konulamaz ise buna

etiyolojisi belli olmayan karaciger hastaligi olarak tanimlanir (8).

Yenidogan kolestazi agisindan hastanin sarihgl ve siresi degerlendirilir. 15
glinden uzun siren sarilik uzamis sarilik olarak degerlendirilir ve ileri tetikler ile
yenidogan kolestazi acisindan tetkik yapmak ve arastirmak gerekir. Bircok hastalik
yenidogan kolestazina sebep olabilir. Hastalarda karaciger ve dalak blylmesi
degerlendirilmelidir. SMG’ si olanlarda portal hipertansiyon, lizozomal depo
hastaliklari olan Gaucher Hastaligl ve Niemann-Pick Hastaligi akilda olmalidir (5, 23).
Yenidogan kolestazi olan hastalar igin viral enfeksiyonlar igin viral seroloji
degerlendirilir. Glikojen depo hastaligi (GDH) acisindan kan glikoz degeri ve genetik
calismalar onemlidir. Galaktozemi gibi metabolik testler agisindan idrarda rediiktan
madde bakilir. Metabolik hastaliklarda kan aminoasitleri, idrar organik asitleri ve Alfa-
1 antitripsin eksikligi acisindan alfa-1 antitripsin (AAT) dizeyi bakilir (24). Bununla
birlikte karaciger biyopsisi yapilmasi yenidogan kolestazi agisindan ¢ok degerli bir
islemdir (25). Yapilan tim testlere ragmen vyenidogan kolestazinin nedeni
bulunamayabilir, bu durumda yapilan karaciger biyopsisinde dev hiicreli hepatit

saglanmasi durumunda idiyopatik neonatal hepatit olarak tani konulur (26).

Karaciger dokusunun fibrozis derecelendirmesi igin karaciger biyopsisi
yapilmasi cok dnemlidir. Fibrozis degerlendirmek icin kullanilan bircok yontem vardir.
Bunlardan bir tanesi Modifiye Knodel siniflandirmasidir. Fibrozis 0’dan fibrozis 6’ya
kadar siniflandirma yapilmis olup FO, F1, F2, F3, F4, F5 ve F6 olarak isimlendirilmistir.
FO fibrozis yok olarak degerlendirilir. F1, F2 hafif fibrozis mevcuttur. F3, F4 orta derece

fibrozis ve F5, F6 ise ileri derece fibrozis olarak siniflandirilir (27-31).



2.2. Karaciger Biyopsinin Gegmisi

ilk defa karacigere yonelik girisimsel islem olan karaciger biyopsisi 1883 yilinda
Almanya’da gergeklestirilmistir. Daha sonra 1958 yilinda daha iyi bir teknik kullanilarak
glnimizde de kullanilan, saniyeler icinde yapilabilen bir islem haline gelen karaciger

biyopsi yapilmaya baslanmistir (4).

2.3. Karaciger Biyopsi Endikasyonu

Karaciger biyopsisi, yapilan laboratuvar ve gorintiileme tekniklerine ragmen
etiyolojisi bulunamayan hastalarda tani koymak ve tedaviyi planlamak amaciyla
karaciger biyopsisi yapilir. Enfeksiyonlar (viral hepatitler), Karaciger organ nakli sonrasi
rejeksiyon durumunda, Karaciger kanseri, OiH, akut karaciger yetmezligi, konjenital
hepatik fibrozis (KHF), non-spesifik transaminaz yuksekligi, AAT eksikligi, WH,
lizozamal depo hastaligl, GDH, biliyer atrezi (BA), idiyopatik neonatal hepatit, safra asit
sentaz bozukluklari, kolestaz gibi hastaliklarin kesin tani ve tedavisini icin karaciger
biyopsisi endikasyonu vardir. Bazen karaciger transplantasyonu yapilan hastalarin
rejeksiyonu durumu saptamak icin karaciger biyopsisi yapilabilir. Karaciger biyopsi

endikasyonlari Tablo 2.4’de belirtilmistir (3).



Tablo 2.4: Karaciger Biyopsisi Endikasyonlari

Kronik Viral Hepatitler

Karaciger Organ nakli Sonrasi Rejeksiyon

Karaciger Kanseri

Otoimmun Hepatit

Akut Karaciger Yetmezligi

Konjenital Hepatik Fibrozis

Metabolik iliskili Yagh Karaciger Hastalig
Alfa-1 Antitripsin Eksikligi
Wilson Hastaligl

Lizozomal Depo Hastalig

Glikojen Depo Hastaliklari

Biliyer Atrezi

idiopatik Neonatal Hepatit

Safra Asit Sentez Bozukluklari

Yenidogan Kolestazi

2.3.1. Kronik Viral Hepatitler

Hepatit B ve hepatit C viral enfeksiyonu icin karaciger enzimlerinde devamli bir
artisin olmasi viral enfeksiyonun replikasyonu gosterir. Kronik viral hepatit vakalarinin
¢ogunlugu KHB veya Kronik hepatit C (KHC) olusturur. Diinya ¢apinda 360 milyondan
fazla kisi (dlinya nifusunun% 6's1) hepatit B virlisii (HBV) tarafindan kronik olarak
enfekte olmaktadir. Her ne kadar HBV enfeksiyonu insidansi, gesitli tilkelerde evrensel
asl programlarinin uygulanmasindan bu yana énemli 6l¢clide azalmis olsa da, her yil
onemli sayida gocuk hala enfekte olur, genellikle kronik enfeksiyon gelistirir ve uygun
takip gerektirir(32). Kronik hepatit B (KHB) enfeksiyonu tedaviye baslamadan 6nce
tedavisini planlamak icin karaciger biyopsisi yapilir. Kronik olarak karacigerde
inflamasyon ve fibrozis sebep olur bu ylizenden karaciger biyopsisi fibrozisi evrelemesi
acisindan tedavinin dizenlenmesi icin cok 6nemlidir. Orta ve siddetli fibrozisi olan
hastalara antiviral baslanir ancak hafif seviyede fibrozisi olan hastalar icin tedavinin
faydasi hastanin klinigi ile birlikte degerlendirilip karar verilir. Karaciger histopatolojisi

incelendiginde buzlu cam goériintlisii hepatit B enfeksiyonuna 6zgli olmasina ragmen



baska hastaliklardan da kaynaklanabilir (33). Bununla birlikte EBV ve CMV
enfeksiyonlarinda  karaciger biyopsisi, karaciger nakli olmus hastalarin
degerlendirilerek primer enfeksiyon kaynagini belirlemek icin hayati 6neme sahiptir
(3). CMV enfeksiyonu, karaciger histopatolojisi incelendiginde genislemis olarak hiicre
stoplazmasinda baykus goziine benzeyen gorinti gorular. Sekil 2.1’ de baykus gozi
manzarasli gortlmektedir. Bunun sebebi stoplazmadaki bazofilik graniiller ve sismis bir

cekirdekten kaynaklanir (34).

Sekil 2.1: Karaciger Histopatolojisi Baykus G6zii Manzarasi Isik Mikroskop Gorlintlsu.

CMV enfeksiyonu blyutilmis karaciger hiicresinde stoplazmik bazofilik graniller
(siyah ok) ve intraniikleer inklizyonlar (beyaz ok) ile gosterilmistir. (Hematoksilen &

eozin, orijinal biylitme x600).
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2.3.2. Karaciger Organ Nakli Sonrasi Rejeksiyon

Karaciger transplantasyon sonrasi karaciger biyopsisi karaciger reddini, viral
enfeksiyon durumunda, hastaliginin tekrarlamasi durumunda karaciger nedenini
belirlemek ve tedavisini dizenlemek igin yapilir. Transaminaz degerlerinin asiri

yukselmesi durumunda karaciger biyopsisi tekrarlanabilir (35).

2.3.3. Karaciger Kanseri

Karaciger timorleri, cocuklarda cok nadir olmakla birlikte en sik olarak
hepatoblastom (HB) gorilmektedir. HB 5 yas altinda en sik gorilen primer hepatik
malign kanserdir. Tanida Alfa-fetoprotein (AFP) diizeyi 6nemlidir ancak kesin tani i¢in
histopatolojik yani biyopsi yapilmasi gerekir (5, 36). ikinci siklikta en sik gériilen tani

karaciger timora hepatoselliler karsinomdur (HCC) (37).

2.3.4. Otoimmiin Hepatit

OiH, kizlarda daha sik gdzlenmektedir. Transaminaz yiiksekligi, gamaglobiilin
ylksekligi, otoantikor yiksekligi ile seyretmektedir. Viral enfeksiyonlar genellikle
negatiftir (38). OIH dustnildigiinde taniyi netlestirmek ve hastaligin fibrozis
derecesini bilmek igin karaciger biyopsisi yapilir. Genellikle histopatolojik olarak
araylz hepatit, rozet formasyonlari, safra duktus bozuklugu, fibrozis ve hepatoselliiler
nekroz gozlenmektedir (39). Histopatolojik bulgular ile birlikte transaminaz
degerlerinin yuksekligi, 1gG artisi, ANA, ASMA, anti-LKM otoantikor artisi ile
seyretmektedir. Bazen de atipik bulgulardan otoantikorlar negatif olan tedaviye yanit

veren OiH vakalari da olabilmektedir(40-42).

2.3.5. Akut Karaciger Yetmezligi

Pediatrik yas grubunda akut karaciger yetmezligi bircok sistemi ilgilendiren
hastaliktir. Erken baslangich hayati tehdit edecek sekilde karaciger fonksiyonlarinin
bozuklugu ve koagtilasyon bozuklugu ile birlikte daha once bilinen bir karaciger
hastaligi olmayan hasta grubunu temsil eder. Bu hasta grubunda ensefalopati ile de
karsimiza ¢ikabilmektedir (43). En sik sebepleri arasinda viral hepatitler, bazi ilaglar

ve kimyasallardir (44).
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2.3.6. Konjenital Hepatik Fibrozis

KHF, karacigerde fibrozis, portal dolasimdan kaynakl hipertansiyon ve renal
organlarda kistik yapilar ile karakterizedir. Diger bircok karaciger fibrozisi ile
benzerliginden dolayi karacigere yonelik biyopsi yapilir. Biyopside birbirinden farkli

boyutta fibrozis ve birbirinden farkli boyutta genislemis safra kanalari gorilar (45).

2.3.7. Metabolik iliskili Yagh Karaciger Hastaligi

Genellikle asiri kilo ve diyabet birlikteligi ile gorilir. Karacigerde vezikiillerde
makro birikimler ile karsimiza gikar. Histolojik olarak birgok sekilde karsimiza gikabilir.
Bunlar hepatositlerde yag birikimi, siroz ve karaciger yetmezligi gibi cok farkl
sekillerde karsimiza cikabilir. Cogu hastada semptom vermeden ilerleyebilmektedir

(46).

2.3.8. Alfa-1-Antitripsin Eksikligi

AAT genellikle karaciger hicrelerinde Uretilen bir glikoproteindir. Karaciger
disinda da tiretimi olur. Cok 6nemli gérevi olan hiicre disi matriks bozulmasini engeller
(47). Eksikliginde, karaciger ve akciger hastaliklari ile seyreden genetik alt yapisi olan
bir sorundur. Pediatrik yas grubunda AAT eksikligi, genetik olarak karaciger hastaligina
baglh olarak meydana gelen en sik kalitsal metabolik hastaliklardan biridir.
Karacigerdeki patogenezi incelendiginde programli hiicre 6limd, fibrozis, karaciger
hiicrelerindeki anormal glikoprotein artisi, ve inflamasyonlar gorilir (48). Genellikle
portal alandaki safra yollarinda tikaniklik olusur. Hasta bazen de idiyopatik neonatal

hepatit ile karsimiza gikar (49).

2.3.9. Wilson Hastahigi

WH otozomal resesif kalitim ile aktarilan dokularda bakir birikimi ile ortaya
cikan karaciger bulgulari disinda nérolojik bulgular ile de ortaya cikabilir (18). WH’nin
karaciger hastalig| histopatolojik olarak bakilan parametreler tanisal olmayip oldukga
degiskendir. Diger karaciger hastaliklarinda da gorilebilir. Bu nedenle karaciger de
kuru bakir diizeyi olgllerek WH tanisini koymak ¢ok énemlidir. Ancak tim nodillerde

bakir birikimi olmayabilir. Bu ylizden alinan biyopsi materyalinde bakilan bakir diizeyi
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yetersiz olabilir. Bu sebeple klinik ile birlikte diger laboratuvar tetkiklerin yaninda

genetik tetkiklerin yapilmasi tanida ¢ok 6nemlidir (50-52).

2.3.10. Lizozomal Depo Hastaligi

Nadir goziken bir hastaliktir. Genetik gegis gosterir. Lizozom ile iliskli genlerde
defekt mevcuttur. Lizozom islevlerinde bir ¢ok farkli bozukluk sonucu depolama

bozukluklari ile karsima ¢ikar (53, 54).

2.3.11. Glikojen Depo Hastaliklari

GDH, karaciger disinda kas dokusu, kalp, santral sinir sistemi ve bobrek
dokusunu tutabilen glikojen depolanmasindaki veya yikimindaki enzim defektleri veya
eksikliginden kaynakhh meydana gelen bir hastalik grubudur. Karaciger biyopsisi
sayesinde karaciger dokusunu inceleyerek GDH tanisinin konulmasini kolaylastirir.

Daha sonra enzim arastirmalari ile hangi gruptan kaynakh oldugu bulunabilir (55).

2.3.12. Biliyer Atrezi

BA, safra yollarini etkiler. Safra yollarinda siirekli artan bir yikim ve bozulma ile
gider. BA, dogumdan hemen sonra ekstrahepatik safra agacinin yok edilmesine neden
olan ilerleyici bir fibroinflamatuar karaciger hastaligidir.(56, 57). Nedeni tam olarak
bilinmemektedir. Ancak bircok enfeksiyon ve genetik yatkinliktan kaynaklanir.
Hastaligin tanisi yapilan tetkiklerde transaminaz yiksekligi bilirubin degerlerinde
yukselme ve ALP, GGT yiiksekligi ile karsimiza gikabilir. Yapilan USG’de safra kesesi
olmayisi ile bize ipucu verebilir ancak kesin taniyi koydurmaz. Yapilan muayenesinde
asit ve SMG ile karsimiza ge¢ donemde de gikabilir. BA igin kesin tani karaciger
biyopsisi ile ortaya cikar. Histopatolojik olarak portal yollarda inflamasyon ve safra
kanallarinda tikanmalar ve portal yollarda fibrozis gorilir (58). BA'nin tipik
ozelliklerini sekil 2.0" de gosterilmistir (27). Tedavi olmadan BA, aylar iginde son evre

siroza ve iki yasina kadar karaciger yetmezligine bagh 6liime yol acar(59).
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2.3.13. idiyopatik Neonatal Hepatit

idiyopatik neonatal hepatit yenidogan déneminde ilk 4 ayda olan yapilan tiim
tetkiklere ragmen nedeni belli olmayan hepatit olarak adlandirilir (60). Biyopside safra

yollartile ilgili tikanikhklar ve dev hiicreler gorulebilir. Spesifik bulgu vermeyebilir. Sekil

2.2’ de gosterilmistir (27, 61).

Sekil 2.2: Karaciger Biyopsisi Isik Mikroskop Goriintlisiinde Portal Yollarin ve Dev
Hicrelerin Gorlilmesi. (A-B)’ de goriilen portal yollarda belirgin inflamasyon, fibrozise
bagh belirgin genisleme mevcuttur. (C)’ de portal yollarda fibrozis az ve dev hiicre
gorilmektedir. (D)’ de safra kanali gorilmeyen bir portal yol gostermektedir A,

hematoksilin ve eozin (H&E) ve Masson trikromu, 20x. B, Masson'un trikromu, 100x; C-D,

H&E, 40—100x.
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2.3.14. Safra Asit Sentez Bozukluklar

Safranin meydana gelmesi ve atilmasi icin safra tuzlarinin aktif miktar
sayesinde salgilanmasi ve sirkilasyonu hayati énemi vardir (62). Safra asidinin
karaciger hicrelerinden salgilanmasi icin bircok asamadan gecer. Bunlar safra
asitlerinin getirilmesi, hiicre icine gecisi ve safra kanallarindan sekresyonu asamalarini
gecirir (63). Safra Uretiminde, sentezinde ve salgilanmasinda bozukluk safra asit
sentez bozukluklarina neden olur. Saghkh Uretilen safranin atilminda safra yolu
boyunca herhangi bir yerde engellenebilir (64). Tanisal ve tedavi amaci ile
incelememizi kolaylastirmak amacgli karaciger ici ve karaciger disi meydana gelen safra
yollari bozukluguna gore farkh sebeplere gore degerlendirilir. Safra yollarinda
tikaniklik sonucu basing artar. Safra yollarindaki genislemeye bagli hepatositlerde ve

safra yollarinda hasar olusur (65, 66).

2.3.15. Neonatal Kolestaz

Yenidogan kolestazi acil midahale gerektiren bir hastalik oldugundan acil
olarak sebebinin arastirilmasi gereken bir hastaliktir (67). Yenidogan kolestazina sebep
olan bircok sebep mevcuttur. Bunlar icinde en cok olarak BA ve idiyopatik neonatal
hepatit karsimiza gikar. Bazi testler ile tani konulabilse de genellikle karaciger biyopsisi

kesin tani icin gereklidir (3).

2.4. Karaciger Biyopsisi Yapilmamasi Gereken Durumlar

Cocuklarda karaciger biyopsisi bazi durumlarda yapilmasi kontrendike ve riskli
olup bazi durumlarda ise yapilabilme ihtimali vardir ancak burada dnemli olan yapan
kisinin tecriibesi cok 6nemli olup hastaligin tanisinda, tedavinin planlanmasi agisindan
klinik olarak hastayi degerlendiren doktorun iyi degerlendirmesi gerekir. Kesin
yapilmamasi gereken durumlar arasinda ciddi derecede INR yiksekligi, son 7 gin
icerisinde non steroid anti inflamatuar ila¢g kullanma oOykisi olmasi, hemoglobin
degeri disuk ihtiyac halinde kan verilme ihtimali olmayan hastalara karaciger biyopsisi
yapilmamasi gerekir. Batinda sivi birikimi olmasi, asiri kilo ve hemofili gibi hastaliklar

olmasi uygun sart ve ortamlarda yapilabilirligi olan durumlardir. Faktor 8 eksikligi gibi
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hastalar kan Urini transflizyonu ve faktor tedavisi sonrasi karaciger biyopsisi
yapilabilirligi klinik tecrtbeli kisiler tarafindan ihtimali vardir. Asagidaki tablo2.5’de

yapilmamasi gereken durumlar belirtilmistir (4).

Tablo 2.5: Pediatrik Yas Gurubunda Karaciger Biyopsisi Kontrendikasyon Durumlari

Kesin
- INR>1,5 ve PLT<50.000/mm3
- Son 1 hafta icinde non steroid anti inflamatuar ile tedavi

- Gerekli oldugu halde kan transflizyonu yapilamamasi

Relatif
- karin bolgesinde sivi varhgi
- obezite varlig

- Faktor 8/9 eksikligi

Uluslararasi Normallestirilmis Oran (INR), Trombosit (PLT).

2.5. Biyopsi islemi Yapilmadan Once Yapilmasi Gerekenler

Biyopsi yapilmadan o6nce bazi test ve tetkikler yapilir. Bunlar daha emniyetli
biyopsi yapilmasi i¢indir. Hastadan tam kan koagulasyon tetkikleri istenir. Hastanin
trombosit disikligd olmamasi gerekir. Kullandigi ilaglar arasinda non steroid anti
inflamatuar ilacglari son 1 haftada kullanilmamis olmasi gerekir (4, 68-70). Bu yapilacak
tetkikler bir anormallik olmasi durumunda hasta, vitamin K, ihtiya¢ halinde kan
drlinleri ile desteklenir ve isleme almadan 6nce testler tekrarlanir. Uygun ise hasta

karaciger biyopsisi islemine alinir (2, 70).

2.6. Biyopsi islemi Sirasinda Kullanilan Tibbi Aletler

Karaciger biyopsi cesitleri olarak perkiitan biyopsi, trans-vendz biyopsi yani
transjuguler biyopsi ve cerrahi veya laparoskopik biyopsi seklinde yapilabilir.

Bunlardan perkitan biyopsi olarak palpasyon veya perkisyon seklinde yapilabilenleri
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ile birlikte bu yontemden daha kullanish olan USG esliginde biyopsi yapilabilir.
Karaciger biyopsi igneleri olarak emici igneler ve kesici igneler kullanilabilir. Emici
igneler diger adi aspirasyon ignesi bunlarda menghini, jamshidi ve kaltskin igneleri
mevcuttur. Kesici igneler vim-silverman ve tru-cut igneleridir. Karaciger biyopsisi icin
kullanilan ignelerin ¢aplari hastanin yasina durumuna gore degerlendirilir. 1.2 ile 1.8
mm arasinda boyutlar degismektedir. Uzunluklari ise 7 ile 9 santimetre arasinda
hastaya gore karar verilir. Avantaj ve dezavantajlarina gore hastanin klinigi ve genel
durumu goz 6nlinde bulundurularak secim yapilir(71). Sekil 2.3 ve sekil 2.4’de tru-cut

ignelerinin manuel ve yari otomatik sistem igneleri gorlintlisii mevcuttur (72).

Sekil 2.3: Tru-cut ignesi Manuel Sistem.

Sekil 2.4: Tru-cut ignesi Yari Otomatik Seklinde Olanlar.
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Hastanemizde cocuklarda yapilan karaciger biyopsisi girisimsel radyoloji
bolimiu tarafindan hastalar anestezi altinda lokal veya genel anestezi esliginde
perkitan biyopsi ile yapilmaktadir. Perkitan biyopsi ultrason esliginde
uygulanmaktadir. Karaciger biyopsi kesici tru-cut igneleri kullanilmaktadir. Tru-cut
kesici igneleri 18 gauge boyutlari tercih edilmektedir. Otomatik biyopsi gun tabancasi
kullaniimaktadir. Hastanemizde kullanilan biyopsi tabancasinin sekli gosterilmistir

(sekil 2.5).

Sekil 2.5: Otomatik Biyopsi Gun Tabancasi ve Tru-cut Kesici ignesi.

2.7. Biyopsi Orneginin Alinma Sekli ve Materyal Boyama

Biyopsi islemi saniyeler icinde gergeklestirilir. Biyopsi islemi esnasinda yapilan
teknik ile birlikte alinan materyal yapisini koruyan bir sistem mevcuttur. Biyopsi
islemleri icin Periyodik asit Schiff, Hemotoksilen&Eozin, Masson&Trikron ve Retikdlin
boyalar kullanilarak biyopsi preparatlari boyanir. Uygun sartlarda 1sik mikroskobunda
incelenerek tani konulmustur.

Patoloji Ana Bilim Dalimizda ¢ocuklardan alinan karaciger biyopsi materyali

formaldehit icinde patoloji laboratuvarina getirilir. Biyopsi islemleri igin Periyodik asit
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Schiff, Hemotoksilen&Eozin, Masson&Trikron ve Retikilin boyalar kullanilarak
biyopsi preparatlari boyanir. Uygun sartlarda 1sik mikroskobunda incelenerek tani
konulur. Hastanemizde yapilan karaciger biyopsisi sonrasi yapilan islemlerden sonra
1stk mikroskobu altinda incelenmeye hazir olan preparat 6rnegi sekilde gosterilmistir

(sekil 2.6).

Sekil 2.6: Karaciger Biyopsi Sonrasi lIsik Mikroskobunda incelenmeye Hazir Bir

Preparat.

2.8. Biyopsi Sonrasi Hastanin Degerlendirilmesi ve Yapilmasi Gerekenler

Karaciger biyopsisinden hemen sonra hastanin kanamasi olmamasi agisindan
siki bir pansuman yapilir. En az 2 saat agizdan sivi veya yemek alinmasi engellenir.
Hastanin tansiyon, nabiz, satlirasyon takibi icin kontrol altinda tutulur. Hastanin

kanama agisindan kontrol amaglh hemogram kontroli yapilir. En az bir saat kanama
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olmamasi igin hasta yatakta sabit durmaldir. Komplikasyonlar agisindan dikkatli

olunmali ihtiyac halinde USG ile bakilmalidir (3).

2.9. Yapilan Karaciger Biyopsisine Bagh Olusabilecek Komplikasyonlar

Karaciger biyopsisi komplikasyonlari arasinda basit ve ciddi komplikasyonlar
ile karsimiza cikabilir. Basit komplikasyonlar karin bdlgesinde hassasiyet olmasi, kan
ihtiyaci olmadan kanama olmasi, enfeksiyon riskidir. Ciddi komplikasyonlar arasinda
kan ihtiyaci olmasi, akciger yaralanmasi, yogun bakim ihtiyaci olmasidir. Oliim riski az
da olsa mevcuttur (73). Onkolojik hastalarin ve kemik iligi nakli yapilan hastalarin
komplikasyon ve kanama riski cok daha fazladir (74). Yapilan bir calismada malignitesi
olan hastalarda karaciger biyopsi sonrasi kanama ihtimali % 15 olarak gosterilmistir
(75). Karaciger biyopsi esnasinda pediatrik yas gurubunda akciger yaralanmasina bagh
komplikasyon % 0,5 olarak belirtilmistir (76). Biyopsi sonrasi enfeksiyon riski ¢ok
dusliktir ancak enfeksiyon riskine dikkat etmek gerekir. Daha ¢ok transplantasyon
olan hastalarda goriilme riski daha ylksektir. Riskli hasta gurubuna antibiyotik
proflaksisi baslanmalidir (77). Karaciger biyopsi sonrasi 6lim orani c¢ok distk
olmasina ragmen yapilan bir ¢alismada 469 biyopsi islemi sonrasi 3 6lim (% 0,6)
olusmustur ve bu hasta gurubunda oOlenlerin hepsi immin yetmezlik ve malignitesi
olan hasta gurubunda meydana gelmistir (78). Daha sonra yapilan iki farkli calismada

ise mortalite gortilmemistir (79, 80).
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3. GEREG VE YONTEM

3.1. Bilimsel Arastirmanin Sinirlarinin Belirlenmesi

Gaziantep Universitesi Tip Fakdiltesi Cocuk Saghgi ve Hastaliklari Anabilim Dal,
Cocuk Gastroenteroloji Bilim Dalinda 2018-2023 vyillari arasinda karaciger
hastaliklarinin tanisi icin 0-18 yas grubundaki karaciger biyopsisi uygulanan 106 hasta

ile calisma yapilmistir.

Calismaya alinan hastalar, dogrudan Cocuk Gastroenteroloji Bilim Dali'na
basvuran ve degerlendirilen hastalar ve diger bilim dallarinin izleminde olup karaciger
hastaliklari tanisi icin Cocuk Gastroenteroloji Bilim Dali’na danisilarak biyopsi
yapilmasina karar verilmis hastalari kapsamaktadir. Calismaya dahil edilen hastalarin
bilgilerine hastane otomasyon sisteminden ve istatistik biriminden ulasiimigtir;
biyopsi bilgilerinde eksiklik olan hastalar ¢alismaya dahil edilmemistir. Arastirma
sinifinin belirlenmesi icin 15 Kasim 2023 tarihinde, 2023/357 karar numarasi ile etik

kurul onayi alinmistir.
3.2. Biyopsi Yapilan Hasta Grubunda Bakilacak Parametreler

Biyopsi yapilan hastalarin kaydina Cocuk Gastroenteroloji Bilim Dali olarak
Gaziantep Universitesi istatistik biriminden alinmistir. Hastanenin otomasyon
sisteminden ve arsiv kayitlari arastirilarak hastalarin yas, cinsiyet, basvuru nedeni,
fizik muayene bulgulari, biyopsi 6ncesi laboratuvar tetkikleri, ekokardiyografi (EKO)
yapimis olan hepatobiliyer ve/veya abdominal usG sonuglari,
dzefagogastroduedenoskopi (OGD) sonuglari, diisiiniilen hastaligina yonelik yapilmis
olan genetik mutasyon analizleri, hastalarin anemnezleri incelenerek malnitrisyon
olanlar belirlenmis ve patoloji sonuglari gibi bilgiler bulunmustur. Hasta malnitrisyon
degerleri “child metrics” Diinya Sagh Orgiti kaynak tird kullanilarak
degerlendirilmistir. Uygun yas ve kilo degerlerine gore belirlenmistir. Hastalarin
laboratuvar tetkikleri Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Merkez Laboratuvari’nda,

gorintiileme kaynaklari Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim
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Dali’nda, biyopsi 6rneginin histopatolojik incelenmesi Gaziantep Universitesi Tip

Fakiltesi Tibbi Patoloji Anabilim Dal’nda yapilmistir.
3.3. Arastirma Sekli

Biyopsi islemi yapilmis olan hastalarda biyopsi Gnemi 6n taniya yonelik olarak
tetkik ve gorintileme islemleri yapilir. Taniyi kesinlestirmek icin veya tetkikler
sonucunda tanisi konulamayan hastalar icin kesin tani ve tedavi i¢in karaciger
biyopsisi endikasyonu uygun olan hastalara karaciger biyopsisi uygun ortam ve
sartlarda yapilmistir. Bunun ic¢in hastanin karaciger organi hakkinda bilgi sahibi
olabilmek igin transaminaz diizeyleri, bilirubin, albumin, koagulasyon degerleri olan
PT, aPTT, INR degerleri gibi icin temel tetkikler istenmis ve USG ile karaciger
degerlendirilmeleri yapilmistir. Oncelikle hangi hastalik disiiniiliiyorsa o hastaliga
spesifik testler ve tetkikler istenerek hastaligin tanisi konmaya calisiimistir. Bunlar
arasinda WH’na yonelik olarak 24 saatlik idrarda bakir ve seruloplazmin bakilmistir.
OiH 6n planda diisiiniilen hastalardan 1gG, ANA, ASMA, P -ANCA, anti LKM bakilmustir.
AAT eksikligi oncelik olan hastalar icin serum AAT miktari ve hastaliga yonelik
mutasyon analizi bakilmistir. Metabolik hastalik diisiiniilen hastalar icin dncelikle kan
aminoasitleri, idrarda rediiktan madde, idrar organik asitleri ve acil karnitin, troid
hormon tetkikleri olan TSH, sT4 bakilmistir. Viral bir enfeksiyon distnilen hastalar
icin Hepatit B ylizey antijeni (HBsAg), Anti-Hepatit B Ylizey Antikoru (Anti-HBS), HBV
DNA, HCV RNA, Anti HCV, HEV, EBV ve CMV 0n tani olarak dislintlen hastalar icin
viral tetkikler istenmistir. Colyak hastaligi 6n planda olabilen hastalar i¢in DTG-IgA ve
serum IgA bagirsak degerlendirilmesini kesinlestirmek amacgli bagirsak biyopsisi
istenmistir. Yenidogan kolestazi, yenidogan hastalara yonelik bir enfeksiyondan
kaynakl oldugu distndlen hastalar icin Toksoplazma, rubella, CMV, EBV
enfeksiyonlari igin tetkikleri istenmistir. Genetik bir hastalik 6n planda olanlardan 6n
planda disunilen hastaligi yonelik mutasyon analizi; depo hastaliklari icin Niemman-
Pick ve Gaucher enzim duzeyleri ve genetikleri istenmistir. Karaciger ve dalak
organlarina yonelik spesifik portal hipertansiyonu olan hastalarin 6zofagus varis

degerlendirilmesi ve tedavisini yapmak icin endoskopi yapilmistir. Yapilan tetkik ve
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testlere ragmen spesifik olarak tanisi konulamayan karaciger hastaligini kesin tanisini
tespit etmek icin karaciger biyopsisi yapiimistir. Talasemi major gibi sik kan alma
dykiisii olan hastalarin kemik iligi transplantasyonu (KiT) énce karaciger durumunu
ayrica tanida ayirici hastaliklarin dislanmasi icin hastalarin karaciger demir ylkind
belirlemek ve tedavisini diizenlemek icin hastalara karaciger biyopsisi yapilmistir.
Biyopsi yapilmadan o6nce hastalarin rutin tetkikleri ve koagllasyon parametreleri
kontrol edilmistir. ihtiyaci olan hastalara eritrosit, trombosit, taze donmus plazma ve
K vitamini ile desteklenerek islem yapilmistir. Glvenli ve uygun sartlar altinda aile

onami alinarak islemleri gergeklestirilmistir.
3.4. istatistik Calisma Teknigi

Hastalarin tim arsiv taramasindan alinan ve elde edilen tiim bilgiler 151ginda
elde edilmistir. Her ayri degisken ayri bir bashk altinda verilmistir. Sonu¢ olmayan
veriler, sonucu olmayan degerlerin veri icine olmadigl varsayilarak hesaplar
bulunmustur. Bultln incelemeler SPSS 22.0 programinda yapilmistir. Sonuglarin
gozden gecirilmesi verilerin analizi ve incelenmesi icin Microsoft Office Excel
ekranindan yararlanilmistir. Verilerin degerlendirilmesinde tanimlayici istatistiksel
metotlarin (sikhk dagilimlari, ortalama, ortanca, minimum, maksimum deger, standart
sapma) yani sira ikili gruplarin karsilastirilmasinda Mann Whitney-U testi, T testi, U¢
veya daha fazla gruplarin karsilastirilmasinda Anova testi, Kruskal-Wallis H testi ve
nitel verilerin karsilastirilmasinda Ki-Kare testi kullanilmistir. Sonuglarin anlamliligi

p<,05 diizeyinde degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR
4.1. Biyopsi Yapilma Yasi ve Cinsiyet

Karaciger biyopsisi yapilmis olan hastalarin cinsiyet dagilimi kiz ve erkek olarak
sayi ve ylzdeleri, biyopsi yas gruplari olarak 2 yas ve alti, 3 ile 12 yas arasi ve 13 ile 18
yas arasl belirtilen 3 farkh kategori seklinde gruplandiriimis olup tablo 4.1'de
gosterilmistir. Tablo 4.1’deki veriler inceledigimizde toplam karaciger biyopsisi yapilan
toplam hasta sayisi (n) 106 olarak bulundu. Bu hastalarin 64 tanesi erkek (% 60,37)
olarak bulundu. Geri kalan 42 (% 39,63) hastanin cinsiyeti kiz olarak bulundu.
Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin cinsiyet dagilimi istatistiksel olarak bagimsiz
orneklem t testi anlamlilik degeri (p=,016) p<,05 oldugundan erkeklere gore anlaml

diizeyde yliksek bulundu.

Tablo 4.1: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Cinsiyet Dagilimi

n %
Erkek 64 60,37
Kiz 42 39,63

t (104) = -2,164; p =,016

Yas gruplari incelendiginde 2 yas ve alti hastalar toplam 34 hasta (% 32,08); 3
ile 12 yas arasi hastalar toplam olarak 52 (% 49,06) ve 13 ile 18 yas arasi karaciger
biyopsisi yapilan hastalarin sayisi toplam 20 (% 18,86) olarak tespit edildi (tablo 4.2).
istatistiksel olarak ki-kare uyum testinde hesaplanan anlamlilik degeri (p=,001) p<,05
oldugundan yas gruplari arasinda 3 ile 12 yas arasi lehine anlamli oranda daha yiksek

bulundu.
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Tablo 4.2: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Yas Gruplarinin Dagilimi

Sayi (n) %
2 Yas ve Alti 34 32,08
3ile 12 yas arasi 52 49,06
13 ile 18 Yas Arasi 20 18,86

x2 (2, n=106) = 14,566; p = ,001

4.1.1. Yas Gruplari ile Cinsiyet Arasindaki iliski

Yas gruplarinin cinsiyetlere gére dagihimlarini tablo 4.3’de gosterildi. Tablo
inceledigimizde 2 yas ve altinda toplam olarak erkek hasta sayisi 24, cinsiyete goére
erkek hastalarin (% 37,5); kiz hasta sayisi 10, toplam kiz hasta sayisinin (% 23,8)’idi. 3
ile 12 yas arasi toplam hasta sayisi olarak 32 erkek, toplam erkek hastalarin (% 50,0);
kiz hasta sayisi 20 ve toplam kiz hastalarin (% 47,6) olarak bulundu. 13 ile 18 yas arasi
8 tane erkek hasta, toplam erkek hasta sayisinin (% 12,5); kizlarin sayisi 12 kisi ve
toplam kiz hasta sayisinin (% 28,6) olarak bulundu. istatistiksel olarak ki kare
bagimsizlik testi kullanildi. Erkek ve kiz cinsiyet dagilimi ile yas gruplari arasinda

(p=,083) p>,05 oldugundan cinsiyet ile yas arasinda anlamli bir iliski bulunmadi.
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Tablo 4.3: Cinsiyet ve Yas Gruplan Arasindaki Dagilim

Cinsiyet p
Erkek Kiz
2 Yas ve Alti Sayi (n) 24 10
Yas Gurubu (%) 70,6 29,4
Cinsiyet (%) 37,5 23,8
3ile 12 yasarasi  Sayi(n) 32 20
Yas Gurubu (%) 61,5 38,5 ,083
Cinsiyet (%) 50,0 47,6
13 ile 18 Yas Arasi  Sayi(n) 8 12
Yas Gurubu (%) 40,0 60,0
Cinsiyet (%) 12,5 28,6

x2 (2, n=106) = 4,983; p =,083; V = 217

4.2. Fizik Muayenenin Degerlendirmesi

Karaciger biyopsisi yapilan hasta grubunda fizik muayene bulgulari
incelendiginde yedi kategoride degerlendirilmistir. Bunlar tablo 4.4’de gosterilmistir.
Fizik Muayene bulgulari (HMG, SMG, sarilik, batin distansiyonu, HMG ve sarilik birlikte
olanlar, HMG ve SMG birlikte olanlar ve fizik muayenesi normal olanlar) seklinde
degerlendirildi. Yaptigimiz ¢alismada veriler incelendiginde sadece HMG'si olan
toplam 18 hasta (% 17,0); sadece SMG olan 2 hasta (% 1,9) bulunmustur. Sarilik olan
hasta sayisi 21 (% 19,8) olarak tespit edilmistir. Batin distansiyonu olan hasta sayisi 22
(% 20,8) olarak bulunmustur. HMG ve sarilik birlikte tespit edilen hasta sayisi 5 (% 4,7)
bulunmustur. HMG ve SMG birlikte ola hasta sayisi 13 (% 12,3) olarak bulunmustur.
Fizik muayenesi normal olan hasta sayisi 25 (% 23,6) olarak tespit edilmistir. istatiksel
olarak Ki-Kare Uyum testinde hesaplanan anlamlilik degeri (p=,000) p<,05
oldugundan yapilan karaciger biyopsisi yapilan hastalarin fizik muayene bulgularinin
her biri igin beklenen ve gozlenen frekans degerleri ayni degildir ve anlamli olarak
bulundu. Fizik muayene patolojik bulgular iginde en sik olarak batin distansiyonu (%

20,8), sarilik (% 19,8) ve HMG (% 17) olarak bulundu.
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Tablo 4.4: Fizik Muayene Bulgulari

Bulgular n %

HMG 18 17,0
SMG 2 1,9
Sarihik 21 19,8
Batin Distansiyonu 22 20,8
HMG ve Sarilik 5 4,7
HMG ve SMG 13 12,3
Fizik Muayene Normal 25 23,6

Hepatomegali (HMG), Sarilik (SMG). x2 (6, n=106) = 30,830; p =,000

4.3. Laboratuvar Degerleri

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin Glukoz, ALT, AST, GGT, ALP, TB ve
DB degerleri laboratuvar degerleri Tablo 4.5’de belirtilmistir. Laboratuvar dlgimiine
iliskin istatistiklere gore glukoz, ALT, AST, GGT, ALP, TB ve DB degerleri incelenmistir.
Hasta sonuglarinin ortalama degerleri, ortanca degerleri, minimum, maksimum ve
standart sapma (+SD) belirlenmistir. Ortalama degerleri incelendiginde sirasi ile 95
mg/dL; 128 U/L; 165 U/L; 128 U/L; 229 U/L; 2,1 mg/dL; 0,9 mg/dL olarak bulundu.
Ortanca degerleri incelendiginde sirasi ile 86 mg/dL; 59 U/L; 64 U/L; 42 U/L; 199 U/L;
0,7 mg/dL; 0,2 mg/dL olarak bulundu. Minimum degerleri bakildiginda sirasi ile 58
mg/dL; 5 U/L; 12 U/L; 9 U/L; 21 U/L; 0,1 mg/dL; 0,2 mg/dL olarak bulundu. Maksimum
degerlerine bakildiginda sirasi ile 479 mg/dL; 1382 U/L; 1922 U/L; 2019 U/L; 964 U/L;
25,5 mg/dL; 13,3 mg/dL olarak bulundu. SD degerleri sirasiyla 45,61; 190,42; 296,77;
280,77; 280,11; 163,04; 3,85 ve 2,19 olarak bulundu.
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Tablo 4.5: Laboratuvar Degerleri

Glukoz ALT AST GGT ALP B DB
n 106 106 106 106 106 106 106
Ortalama 95 128 165 128 229 2,1 0,9
Ortanca 86 59 64 42 199 0,7 0,2
Minimum 58 5 12 9 21 0,1 0,2
Maksimum 479 1382 1922 2019 94 25,5 133
iSD 45,61 190,42 296,77 280,11 163,04 3,85 2,19

Alkalen Fosfataz (ALP), Alanin Aminotransferaz (ALT), Aspartat Aminotransferaz (AST),

Direkt Bilirubin (DB), Hasta sayisi (n), Standart sapma(SD), Total Bilirubin (TB).

4.3.1. Karaciger Fonksiyon Sentez testleri

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin karaciger sentez testlerinden
protrombin zamani (PT), aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTT), INR, Albumin
degerleri Tablo 4.6’de belirtildi. Laboratuvar dlglimine iliskin istatistiklere gére PT,
aPTT, INR, albumin, sonuglarinin ortalama, ortanca degerleri, minimum, maksimum
ve SD degerleri belirlendi. Ortalama degerleri sirasiile 14,3 sn; 31,8 sn; 1,3 ve 38,7 g/L
olarak tespit edildi. Ortanca degerleri sirasi ile 13 sn; 30,9 sn; 1,1 ve 40 g/L olarak
tespit edildi. Minimum degerleri incelendiginde sirasi ile 9 sn; 8,4 sn; 0,9 ve 17 g/L
olarak bulundu. Maksimum degerleri sirasi ile 28 sn; 110 sn; 23,7 ve 49 g/L olarak

bulundu. SD degerleri sirasiyla 3,76, 10,91, 2,20, ve 6,21 olarak bulundu.
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Tablo 4.6: Karaciger Fonksiyon Sentez Testleri

PT aPTT INR Albumin
n 106 106 106 106
Ortalama 14,3 31,8 1,3 38,7
Ortanca 13 30,9 1,1 40
Minimum 9 8,4 0,9 17
Maksimum 28 110 23,7 49
iSD 3,76 10,91 2,20 6,21

Aktive Parsiyel Tromboplastin Zamani (aPTT), Hasta sayisi (n), Protrombin zamani (PT),

Standart sapma (+SD), Uluslararasi Normallestirilmis Oran (INR).

4.3.2. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Hemogram Degerlendirilmesi

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin tam kan sayimi olarak Beyaz kan
hicresi (WBC), HGB, PLT belirtildi (Tablo 4.7). WBC, HGB, PLT, sonuglarinin ortalama,
ortanca degerleri, minimum, maksimum ve SD degerleri bulundu. Ortalama degerleri
siras! ile 8,3 103mcL; 11,2 g/dL; 305 103/mcL olarak tespit edildi. Ortanca degerleri
sirasl ile 7 103/mcL; 11 g/dL; 313 103/mcL olarak tespit edildi. Minimum degerleri
sirast ile 0 103/mcL; 5 g/dL; 1 103/mcL olarak tespit edildi. Maksimum degerleri sirasi
ile 35 103/mcL; 15 g/dL; 731 103/mcL olarak tespit edildi. SD degerleri sirasiyla 4,43;
2,18 ve 150,54 olarak bulundu.

Tablo 4.7: Tam Kan Sayimi Laboratuvar Sonugclari

WBC HGB PLT
n 106 106 106
Ortalama 8,3 11,2 305
Ortanca 7 11 313
Minimum 0 5 1
Maksimum 35 15 731
+SD 4,43 2,18 150,54

Hemoglobin (HGB), Hasta sayisi(n), Trombosit (PLT), Standart sapma (+SD), Beyaz kan
hiicresi (WBC).
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4.3.3. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Lipid Profili

Lipid profili degerleri TK, HDL, LDL ve TG laboratuvar sonuglari incelendi (Tablo
4.8). TK, HDL, LDL ve TG sonuglarinin ortalama, ortanca degerleri, minimum,
maksimum ve SD bulundu. Ortalama degerleri sirasiile 146,5 mg/dL; 38,3 mg/dL; 93,3
mg/dL ve 179 mg/dL olarak tespit edildi. Ortanca degerleri sirasi ile 145 mg/dL; 33
mg/dL; 84 mg/dL ve 126 mg/dL olarak tespit edildi. Minimum degerleri sirasi ile 1
mg/dL; 4 mg/dL; 5 mg/dL ve 21 mg/dL olarak tespit edildi. Maksimum degerleri sirasi
ile 310 mg/dL; 81 mg/dL; 216 mg/dL ve 703 mg/dL olarak tespit edildi. SD degerleri
sirasiyla 63,34; 17,02; 44,93 ve 157,07 olarak bulundu.

Tablo 4.8: Lipid Profili Laboratuvar Sonuglari

TK HDL LDL TG
n 69 54 55 69
Ortalama 146,5 38,3 93,3 179
Ortanca 145 33 84 126
Minimum 1 4 5 21
Maksimum 310 81 216 703
iSD 63,34 17,02 44,93 157,07

Yuksek Yogunluklu Lipoprotein (HDL), Dusik Yogunluklu Lipoprotein (LDL), Hasta
sayisi (n), standart sapma(SD), Total kolesterol (TK), Trigiliserit (TG).

4.3.4. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Demir Yiikii Durumu

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin demir yikiini belirlemek igin
laboratuvar bulgularindan demir, demir baglama kapasitesi (DBK), Ferritin tablo
4.9°da belirtildi. Demir, DBK, Ferritin sonuglarinin ortalama, ortanca degerleri,
minimum, maksimum ve SD degerleri belirlendi. Sirasi ile incelendiginde ortalama
degerleri 81 ug/L; 357 ug/L; 455 ug/L olarak bulundu. Sirasiile incelendiginde ortanca
degerleri 65 ug/L; 350 ug/L; 43 ug/L olarak bulundu. Sirasi ile incelendiginde

minimum degerleri 16 ug/L; 101 ug/L; 3 ug/L olarak bulundu. Sirasi ile incelendiginde
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maksimum degerleri 320 ug/L; 860 ug/L; 4820 ug/L; olarak bulundu. SD degerleri
sirasiyla 62,67; 153,96 ve 904,52 olarak bulundu.

Tablo 4.9: Laboratuvar Degerlerden Demir Yiikii Sonuglar

Demir DBK Ferritin
n 40 41 57
Ortalama 81 357 455
Ortanca 65 350 43
Minimum 16 101 3
Maksimum 320 860 4820
SD 62,67 153,96 904,52

Demir baglama kapasitesi (DBK), Hasta sayisi(n), Standart sapma (+SD).

4.3.5. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Doku Transglutaminaz IgA

Sonuglari

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin laboratuvar bulgularindan DTG-IgA
belirtildi (tablo 4.10). DTG-IgA sonucunun ortanca, minimum, maksimum ve SD
degerleri bulundu. Ortanca degeri 2 RU/ml olarak bulundu. Minimum degeri 2 RU/ml
olarak bulundu. Maksimum degeri 200 RU/ml olarak bulundu. SD’si 27,10 olarak

bulundu.

Tablo 4.10: Laboratuvar Bulgularindan DTG-IgA

DTG-IgA
Ortanca 2
Minimum <2
Maksimum 200
+SD 27,10

Doku Transglutaminaz IgA (DTG-IgA), Standart Sapma (+SD).
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4.3.6. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Troid Fonksiyon Testlerinin

Degerlendirilmesi

Karaciger biyopsisi yapilan c¢ocuk hastalarin troid fonksiyon testleri Tablo
4.11’de belirtildi. TSH ve sT4 sonuclarinin ortanca degerleri, minimum, maksimum ve
SD degerleri belirlendi. Sirasiile incelendiginde ortanca degerler 2,5 mU/L; 0,91 ng/dL
olarak bulundu. Sirasi ile incelendiginde minimum degerler 0,3 mU/L; 0,7 ng/dLolarak
bulundu. Sirasi ile incelendiginde maksimum degerler 9,6 mU/L; 1,4 ng/dLolarak

bulundu. SD degerleri sirasiyla 1,81 ve 0,18 olarak bulundu.

Tablo 4.11: Troid Fonksiyon Testleri

TSH sT4
Ortanca 2,5 0,91
Minimum 0,3 0,7
Maksimum 9,6 1,4
+SD 1,81 0,18

Serbest T4 (sT4), Standart Sapma (+SD), Troid Uyarici Hormon (TSH).

4.3.7. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Seruloplazmin ve Bakir Sonuglari

Karaciger biyopsisi yapilan laboratuvar bulgularinda seruloplazmin ve idrarda
bakir incelendi (Tablo 4.12). Seruloplazmin, idrarda bakir sonuglarinin ortanca
degerleri, minimum, maksimum ve SD degerleri belirlendi. Seruloplazmin ve idrarda
bakir sonuclari sirasi ile incelendiginde ortanca degerler 256 mg/dL; 64 mcg olarak
bulundu. Seruloplazmin ve idrarda bakir sonuglari sirasi ile incelendiginde minimum
0,1 mg/dL; 0 mcg olarak bulundu. Seruloplazmin ve idrarda bakir sonuglari sirasi ile
incelendiginde maksimum degerler 481 mg/L; 515,57 mcg olarak bulundu. SD
degerleri sirasiyla 130,40; 176,18 olarak bulundu.



32

Tablo 4.12: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Seruloplazmin ve idrarda bakir

Degerleri
Seruloplazmin idrarda Bakir
Ortanca 256 64
Minimum 0,1 0
Maksimum 481 515,57
+SD 130,40 176,18

Standart Sapma (+SD)

4.3.8. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin AATve AFP Sonuglar

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin AAT, AFP sonuglarinin ortanca

degerleri, minimum, maksimum ve SD belirlendi. Sirasi ile ortanca degerler 1,4 ug/L;

3,6 ug/L olarak bulundu. Sirasi ile minimum degerler 0,8 ug/L; 0,3 ug/L olarak

bulundu. Sirasi ile maksimum degerler 3 ug/L; 540000 ug/L olarak bulundu. SD

sonuglari sirasiyla 0,45 ve 62984 olarak bulundu (Tablo 4.13).

Tablo 4.13: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin AAT ve AFP Sonuglari

AAT AFP
Ortanca 1,4 3,6
Minimum 0,8 0,3
Maksimum 3 540000
+SD 0,45 62984

Alfa-1 Antitripsin (AAT), Alfa-Fetoprotein (AFP), Standart Sapma (+SD).
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4.3.9. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin immiinoglobulin Sonuglari

Karaciger biyopsisi yapilan ¢ocuk hastalarin bagisiklik sistemleri hakkindaki
laboratuvar sonuglarindan antikor testlerinin sonuglari belirtildi (Tablo 4.14). IgA, IgE,
IgM, 1gG sonuclarinin ortanca degerleri, minimum, maksimum ve Ss degerleri
belirlendi. Sirasi ile ortanca degerler 1,1 g/L; 21 IU/mL; 1 g/L; 7,8 g/L olarak bulundu.
Sirasi ile minimum degerler 0,1 g/L; 1,1 IU/mL; 0,1 g/L; 0,9 g/L olarak bulundu. Sirasi
ile maksimum degerler 12 g/L; 1334 IU/mL; 12 g/L; 26 g/L olarak bulundu. SD
sonuclari sirasiyla 2,02; 233,57; 2,08 ve 5,73 olarak bulundu.

Tablo 4.14: Bagisiklik Sistemi Antikor degerleri

IgA IgE IgM IgG
Ortanca 1,1 21 1 7,8
Minimum 0,1 1,1 0,1 0,9
Maksimum 12 1334 12 26
+SD 2,02 233,57 2,08 5,73

imminoglobulin A (IgA), imminoglobulin E (IgE), immiinoglobulin G (IgG),
immiinoglobulin M (IgM), Standart Sapma (+SD).

4.3.10. ALT Gruplarinin Degerlendirilmesi

Cocuk hastalarinin karaciger 6zgli enzim olan ALT degerleri Ust sinirlari
literatlirden bulundu. Bunlarda kendi aralarinda gruplandirildi. 4 grupta incelendi.l.
Grup olanlar normal sinirlarda ALT miktari olanlar, 2. Gruptakiler normalin 5 katina
kadar ylikseklik saptananlar hafif sinirlarda ALT miktari olanlar olarak belirtildi. 3. Grup
normalin sinirlarinin 5-10 kati kadar ALT artisi saptananlar belirtilmis olup bunlar orta
sinirlarda ALT miktari olarak degerlendirildi. 4. Gruptakiler ise normal sinirinin 10
katindan fazla ALT artisi saptanan ciddi sinirlarda ALT artisi olarak degerlendirildi.
Yapilan arastirmamizda cinsiyet ve yas gruplarina gore degerlendirildi. Tablo 4.15’te

incelendiginde ALT Gruplari ile erkek ve kiz cinsiyete gore degerlendirildi. ALT 1. Grup
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erkek hasta sayisi 23 (% 21,7); kiz hasta sayisi 15 (% 14,1) olarak bulundu. ALT 2. Grup
erkek hasta sayisi 26 (% 24,6), kiz hasta sayisi 18 (% 16,9) bulundu. ALT 3. Gurup erkek
hasta sayisi 12 (% 11,3) ve kiz hasta sayisi 6 (% 5,6) bulundu. ALT 4. Grup erkek hasta
sayisi ile kiz hasta sayisi 3 (% 2,9) olarak esit bulundu. istatistiksel olarak Kruskal-Wallis
H testinde hesaplanan (p=,898) p>,05 oldugundan ALT gruplari ile cinsiyet arasinda

istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Tablo 4.15: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Cinsiyet ve ALT Gruplari Arasindaki
iliski

ALT Grubu
1.Grup 2.Grup 3.Grup 4.Grup p
Cinsiyet Erkek n; % 23;21,7 26;24,6 12;11,3 3;29
Kiz n; % 15; 14,1 18;16,9 6; 5,6 3;2,90.895
Toplam n; % 38; 35,8 44;41,5 18;16,9 6;5,8

1. Grup (Normal Sinirlarda ALT Dizeyi); 2. Grup (Hafif Sinirlarda ALT Yiksekligi); 3.
Grup (Orta Sinirlarda ALT Yuksekligi); 4. Grup (Ciddi Sinirlarda ALT Yuksekligi).
X2 (3, n=106) =,593; p = ,898

2 yas ve alti, 3 ile 12 yas arasi ve 13 ile 18 yas arasi ile ALT gruplari arasinda
hasta sayilari (n) ve ylizde (%) belirtilmistir (tablo 4.16). ALT gruplarina gore sirasi ile
once erkek sonra kiz sayr ve ylizdeleri su sekildedir. 1. grup icin: erkek cinsiyet
incelendiginde 2 yas ve alti toplam 5 hasta, ylzde (% 21); 3 ile 12 yas arasi 14 hasta,
yuzde (% 44); 13 ile 18 yas arasi 4 hasta ve ylizde (% 50) bulunmustur. Kiz cinsiyet
incelendiginde 2 yas ve alti toplam 2 hasta, ylizde (% 20); 3 ile 12 yas arasi 7 hasta,
yuzde (% 35); 13 ile 18 yas arasi toplam 6 hasta, ylizde (% 50) olarak bulunmustur. 2.
grup icin: erkek cinsiyet incelendiginde 2 yas ve alti toplam 10 hasta, ylzde (% 42); 3
ile 12 yas arasi toplam 12 hasta, yizde (% 38); 13 ile 18 yas arasi toplam 4 hasta ve
yuzde (% 50) bulunmustur. Kiz cinsiyet incelendiginde 2 yas ve alti toplam 4 hasta,
yuzde (% 40); 3-12 yas arasi toplam 9 hasta, ylzde (% 45); 13 ile 18 yas arasi toplam

5 hasta, yuzde (% 42) olarak bulunmustur. 3. grup igin: erkek cinsiyet incelendiginde
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2 yas ve alti toplam 9 hasta, ylzde (% 37); 3 ile 12 yas arasi toplam 3 hasta, ylizde (%
9); 13 ile 18 yas arasi hasta bulunmamustir. Kiz cinsiyet incelendiginde 2 yas ve alti
toplam 3 hasta, ylizde (% 30); 3 ile 12 yas arasi toplam 2 hasta, yuzde (% 10); 13 ile
18 yas arasi toplam 1 hasta, ylzde (% 8) olarak bulunmustur. 4. grup icin: erkek
cinsiyet incelendiginde 2 yas ve alti hasta bulunmamistir; 3 ile 12 yas arasi toplam 3
hasta, ylizde (% 9); 13 ile 18 yas arasi hasta bulunmamistir. Kiz cinsiyet incelendiginde
2 yas alti toplam 1 hasta, ylizde (% 10); 3 ile 12 yas arasi toplam 2 hasta, yizde (%
10); 13 ile 18 yas arasi hasta bulunmamustir. Kullanilan istatistik yontem olan tek yonli
anova testinde hesaplanan anlamlilik degeri (p=,023) p<,05 oldugundan ALT gruplari
ile yas arasinda anlamli dizeyde 2 yas alti ve 13 ile 18 yas arasi hastalarinda ALT

gruplarinda anlamh fark bulundu.

Tablo 4.16: Yas Gurubu ALT Grubu Arasindaki iliski

ALT Grubu
1.Grup 2.Grup 3.Grup 4.Grup p
2 Yas Alti n; % 7;6,7 14; 13,3 12;11,3 1,0,9
3ile 12 yas arasi n,% 21,19,8 21;19,8 5;,4,7 5;4,7 ,023
13 ile 18 Yas Arasi n,% 10;9,4 9; 8,5 1,0,9 0;0

1. Grup (Normal Sinirlarda ALT Diizeyi); 2. Grup (Hafif Sinirlarda ALT Yiksekligi); 3.
Grup (Orta Sinirlarda ALT Yiksekligi); 4. Grup (Ciddi Sinirlarda ALT Yuksekligi).
F(2,101) = 3,893; p=,023

4.3.11. Kan Aminoasit Degerleri

Kanda aminoasitlerinin Sayi ve ylizdeleri bulundu. Tablo 4.17’de belirtildi.
Hastalarin 62’sinde kan aminoasit dizeyi bakildigi gorildi. Kan aminoasit tetkikleri
yapilan hastalar incelendiginde kan aminoasit diizeyleri anlamli olarak yliksek
bulunan hasta sayisi 16 ve (% 25,8) idi. Kan aminoasit degerleri anlamli olarak yiksek
bulunmayan normal aralikta olan hasta sayisi 46 ve (% 74,2) idi. Kan aminoasit sonucu
olmayan hasta sayisi 44 olarak tespit edildi. istatistik testi olarak ki kare uyum testinde

hesaplanan anlamlilik degeri (p=,000) p<,05 oldugu i¢in Buna gore hastalarin bakilan
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aminoasit dizeylerinin yliksek, normal olan hastalar incelendiginde beklenen ve

gozlenen frekans degerleri ayni degildir.

Tablo 4.17: Kanda Aminoasit Durumu

Kan Aminoasit Diizeyi Sayi %
Yiiksek 16 25,8
Normal 46 74,2

X2 (1, n=62) = 14,516; p = ,000

Karaciger biyopsisi yapilan hastalarda aminoasitleri yiksek olan hastalar

belirlendi (tablo 4.18). Losin aminoasiti 1 kisi, prolin aminoasit 5 kisi, ornitin

aminoasit 2 kisi, alanin aminasit 1 kisi, triptofan aminoasit 3 kisi, taurin aminoasit 1

kisi, trozin aminoasit 1 kisi, sistiyonin amioasit 1 kisi ve asparajin aminoasit 1 kisi

ylksek oldugu tespit edilmis olup en fazla aminoasiti normal degerden yliksek olan

hasta prolin aminoasiti olan hasta olarak bulundu. Ki- Kare uyum testi istatistiksel

olarak kullanildi. Hesaplanan anlamlilik degeri (p=,364) p>,05 oldugundan dolayi

karaciger biyopsisi yapilan hastalarda bakilan kan aminoasitlerinden anlamli olarak

ylksek bulunanlar arasinda beklenen ve gézlenene frekans degeri ayni bulundu.

Tablo 4.18: Kan Aminoasit Yuksekligi Olanlarin Degerlendirilmesi

n %
Losin 1 6,25
Prolin 5 31,25
Ornitin 2 12,50
Alanin 1 6,25
Triptofan 3 18,75
Taurin 1 6,25
Trozin 1 6,25
Sistiyonin 1 6,25
Asparajin 1 6,25

X2 (8, n=16) = 8,750; p = ,364



4.3.12. idrarda Organik Asit Degerleri

Hastalarin idrar organik asit sonuglari ve anlamli olanlarin tiplendirilmesi

Tablo 4.19'da gésterildi. idrar organik asit pozitif olan hasta sayisi 11 ve (% 16.6)

bulundu. idrar organik asit negatif olan hasta sayisi 55 ve (% 83.4) olarak bulundu. Ki-

kare uyum testine gore karaciger biyopsisi yapilan hastalardan idrar organik asit

negatif olanlar lehine anlaml bulundu.

Tablo 4.19: idrarda Organik Asit Anlamli Olanlarin Belirlenmesi

idrarda Organik Asit Say! %
Pozitif Olanlar 11 16,6
Negatif Olanlar 55 83,4

X2 (2, n=66) = 28,321; p = ,000

idrar organik asit sonucu anlamli olarak pozitif tespit edilen hastalar tablo

4.20'de gosterildi. Serin 2 kisi, alanin 1 kisi histidin 1 kisi etanolamin 2 kisi, treonin 1

kisi, glisin 1 kisi ve amonyak yiiksek olan toplam 1 kisi tespit edildi. istatistiksel olarak

incelendiginde Ki-kare uyum testinde hesaplanan (p=,987) p>,05 oldugundan

beklenen ve gozlenen frekans degerleri anlamli farklilik bulunmadi.

Tablo 4.20: idrar Organik Asit Pozitif Olanlarin Durumu

idrar Organik Asit pozitif olanlar n %

Serin 2 18,18
Alanin 1 9,09
Lizin 2 18,18
Histidin 1 9,09
Etanolamin 2 18,18
Treonin 1 9,09
Glisin 1 9,09
Amonyak 1 9,09

X2 (7, n=11) = 1,364; p = ,987
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4.3.13. idrarda Rediiktan Madde Degerleri

Karaciger biyopsisi yapilan hastalardan idrar rediiktan madde bakilan
sonuclari tablo 4.21’de gosterilmistir. idrarda rediiktan madde anlamli bulunan
pozitif hasta sayisi 8 ve (% 7,5) olarak bulundu. Eser miktar tespit edilen hasta sayisi
21 ve (% 19,8) olarak tespit edildi. idrarda rediiktan madde negatif hasta sayisi 47 ve
(% 44,3) olarak bulundu. Sonucu olmayan hasta sayisi 30 kisi ve (% 28,3) bulunmustur.
Ki-kare uyum testinde hesaplanan (p=,000) p<,05 karaciger biyopsisi yapilan
hastalardan idrarda rediiktan madde dizeyi bakilan hastalardan negatif lehine

bulundugundan anlamli bulunmadi.

Tablo 4.21: idrarda Rediiktan Madde

idrarda Rediiktan Madde Sayi Yiizde (%)
Pozitif 8 10,5
Eser Miktar 21 27,7
Negatif 47 61,8

X2 (3, n=76) = 30,377; p = ,000

4.4. Genetik inceleme

Progresif ailesel intrahepatik kolestasis, Allegille sendromu ve mitokondriopati
gibi 6n tanilara yonelik olarak yapilan genetik testler ve tiim genom analizi yapildi.
Tespit etmek amaciyla yaptigimiz calismaya gore karaciger biyopsisi yapilan
hastalardan genetik ¢alisma sonuglari incelendiginde Gaucher hastaligi 33 (%31.1),
Nieman-pick hastaligi 34 (%32.1) 6n tanili hastalara enzim analizi incelenmis olup
hastalarin genetigi negatif gelmistir. Zaten Gaucher ve Nieman-pick hastalari enzim
analizleri ile tani alan hastalara karaciger biyopsi yapilmadigindan ve enzim analizleri

negatif olan hastalara karaciger biyopsisi yapildigindan genetikleri anlamli bulunmadi.
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4.5. Ultrasonografi Bulgulari

Karaciger biyopsisi yapilan hastalarda toplam olarak 106 hastanin abdominal
ve/veya hepatobiliyer USG incelenmis olup tablo 4.22’de gosterildi. USG’de bulunan
bulgular (HMG, SMG, karaciger kaba graniiller, batinda asit birikimi, karaciger Kkisti
varligi, safra duvari kalinlasmasi, safra kesesi yoklugu ve portal hipertansiyon)
incelendi. Bulunan her bulgu igin toplam hasta sayisi ve %'leri sirasi ile belirtildi. HMG
olan toplam 54 hasta ve (% 50,9); SMG olan toplam 43 hasta ve (% 37,7); Karacigerde
kaba graniller olan toplam 20 hasta ve (% 18,8); batinda asit birikimi olan toplam 13
hasta ve (% 12,2); karaciger kisti olan toplam 3 hasta ve (% 2,8); safra duvari
kalinlasmasi, kalin tibuler yapilar birlikte gorildigi toplam 2 hasta (% 1,9); safra
kesesi yoklugu (operasyona bagli) olan toplam 1 hasta (% 0,9); portal hipertansiyon
(PHT) toplam 1 hasta ve (% 0,9) olarak bulundu. Yapilan ki-kare uyum testinde
hesaplanan anlamlilik degeri (p=,000) p<,05 oldugundan en sik olarak HMG, SMG ve
karacigerde kaba graniiller lehine anlamli derece beklenen ve gozlenen frekans degeri

fazla bulundu.

Tablo 4.22: Abdominal/HepatobiliyerUSG Bulgulari Hakkinda

Sayi %
HMG 54 50,9
SMG 43 37,7
Karacigerde Kaba Graniiller 20 18,8
Batinda Asit Birikimi 13 12,2
Karaciger kisti 3 2,8
Safra Duvari Kalinlagsmasi 2 1,9
Safra Kesesi Yoklugu 1 0,9
PHT 1 0,9

Hepatomegali (HMG), Sarilik (SMG). x2 (8, n=106) = 118,00; p = ,000
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4.6. Ozofagogastroduodenoskopi (Ust GiS Endoskopisi) Bulgular

Karaciger biyopsisi yapilan hastalardan OGD yapilmis olan toplam 34 hastanin
bulgulari (gastropati, 6zefagus varisi ve OGD bulgulari normal olanlar) Tablo 4.23’de
gosterildi. Gastropati tespit edilen toplam 20 hasta ve (% 12,3); 6zofagus varisi olan
toplam 10 hasta ve (% 29,5); tist GiS endoskopi sonucu normal bulunan toplam 4 hasta
(% 11,7) tespit edildi. istatistiksel olarak ki-kare uyum esti hesaplanan anlamlilik
degeri (p=,000) p<,05 olup karaciger biyopsisi yapilan hastalarda st GIiS endoskopi

gastropati bulgulari lehine beklenen ve gozlenen frekans degeri daha yiiksek bulundu.

Tablo 4.23: Ozofagogastroduodenoskopi Bulgular

Sayi Yiizde (%)
Gastropati 20 58,8
Ozofagus Varisi 10 29,5
OGD Bulgularn Normal Olan 4 11,7
OGD (Ozofagogastroduodenoskopi). X2 (3, n=34) = 199,849; p=,000

4.7. Ekokardiyografi Bulgulari

EKO yapilan hastalar bulgulari (belirlenmis olup sonuclarina gore kategorize
edilmistir. Hastalarin toplam sayi ve yizdeleri (%) sirasi ile tablo 4.24’te belirlenmistir.
EKO sonucu normal olan toplam 64 ve (% 85,3) tespit edilmistir. EKO sonucunda
bulgulara gore degerlendirildiginde sirasi ile toplam hasta sayisi ve yizde (%)
miktarlari belirtilmistir. Mitral yetmezlik (MY) olan toplam 5 hasta ve (% 6,7) TrikUspit
yetmezligi (TY) olan toplam 2 hasta ve (% 2,6); atriyal septal defekt (ASD) olan toplam
2 hasta ve (% 2,6); aort yetmezligi (AY) olan toplam 2 hasta ve (% 2,6); mitral valv
prolapsusu (MVP) olan toplam 2 hasta ve (% 2,6); pulmoner stenoz (PS) olan toplam

1 hasta ve (% 1,3); pulmoner vendz dénilis anomalisi (PVDA) olan toplam 1 hasta ve
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(% 1,3) bulundu. EKO yapilmayan toplam 31 hasta ve (% 34,2) bulunmustur.
istatistiksel olarak bakilan ki-kare testi anlamlilik degeri (p=,000) p<,05 oldugundan
karaciger biyopsisi yapilan hastalardan EKO goériintileme ile kardiyak agidan incelenen
hastalarin bulgulari (EKO normal olan hastalar, MY, TY, ASD, AY, MVP, PS ve PVDA) EKO
normal olanlar lehine beklenen ve gbzlenen frekans degeri anlamli bulundu. Kardiyak

hastalik olarak en sik olarak MY bulundu.

Tablo 4.24: EKO Bulgulari

Sayi Yizde (%)
EKO Normal Olanlar 64 85,3
My 5 6,7
TY 2 2,6
ASD 2 2,6
AY 2 2,6
MvPpP 2 2,6
PS 1 1,3
PVDA 1 1,3

Atriyal Septal Defekt (ASD), Aort Yetmezligi (AY), Ekokardiyografi (EKO), Mitral
Yetmezlik (MY), Mitral Valv Prolapsusu (MVP), Pulmoner Stenoz (PS), Pulmoner Venoz
Donis Anomalisi (PVDA), TrikUspit Yetmezligi (TY). x2 (7, n=75) = 596,962; p=,000

4.8. Malniitrisyon Bilgileri

Malntrisyon olan ve olmayanlarin yizdesi ve sayisinin belirlenmesi planlandi.
Tablo 4.25’de belirtilmistir. Maln(trisyon tespit edilen hastalarin sayisi 26 ve yizde (%
24,5) olarak bulunmustur. Malnitrisyonu olmayan hasta sayisi 80 ve yizde (% 75,5)
tespit edilmistir. istatistiksel olarak ki-kare testi anlamlilik degeri (p=,000) p<,05
bulundugundan karaciger biyopsisi yapilan hastalarda malnitrisyon incelendiginde

beklenen ve gozlenen frekans degeri malnitrisyon olmayanlar lehine bulundu.
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Tablo 4.25: Malnutrisyon Durumlari

Sayi %
Malnitrisyon Olanlar 26 24,5
Malniitrisyon Olmayanlar 80 75,5

X2 (1, n=106) = 27.509; p = ,000

4.9. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Tanilari

Biyopsi sonuglari olarak hastaligin tanisi konulmus olan hastalarin sayi ve
ylzdesi belirtilmistir. Tablo 4.26’da gosterilmistir. Budd Chiari Sendromu toplam 1
hasta ve (% 0,9); KHB toplam 10 hasta ve (% 9,4); KHC 1 hasta (% 0,9); OiH toplam 13
hasta ve (% 12,3); WH toplam 9 hasta ve (% 8,5); Hepatoblastom toplam 3 hasta ve
(% 2,8); KHF toplam 3 hasta ve (% 2,8); Chanarin Dorfman Sendromu toplam 1 adet
ve (% 0,9); talasemiye sekonder hemosiderozis toplam 11 hasta ve (% 10,4); Primer
Biliyer Siroz toplam 2 hasta ve (% 1,9); Kriptojenik Siroz toplam 4 hasta ve (% 3,8); KHC
enfeksiyonuna bagli Siroz toplam 1 hasta ve (% 0,9); AAT eksikligi toplam 1 hasta ve
(% 0,9); GDH toplam 4 hasta ve (% 3,8); Mukopolisakkaridoz Tip 3B toplam 1 hasta ve
(% 0,9); Portal Biliopati toplam 1 hasta ve (% 0,9);Sekonder Biliyer Siroz toplam 1
hasta ve (% 0,9); Glikojenik Hepatopati toplam 4 hasta ve ylzde (% 3,8); Herediter
Fruktoz intoleransi toplam 1 hasta ve (% 0,9); Toksik Hepatitler toplam 1 hasta ve (%
0,9); Kalp Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit toplam 1 hasta ve (% 0,9); Yag
Metabolizma Bozukluklari toplam 2 hasta (% 1,9); idiopatik Neonatal Hepatit toplam
4 hasta ve (% 3,8); Hepatosellller Adenom toplam 1 hasta ve (% 0,9); Burkitt Lenfoma
toplam 2 hasta ve (% 1,9); BA toplam 2 hasta ve (% 1,9); Wilms Timorid toplam 1
hasta ve (% 0,9); Kriptojenik Kronik Hepatit toplam 21 hasta ve (% 19,8) olarak
bulunmustur. istatistiksel olarak ki-kare testi anlamlilik degeri (p=,001) p<,05 olup,
karaciger biyopsisi yapilan hastalarin histopatolojik tanilari incelendiginde beklenen
ve gozlenen frekans degeri en sik olarak kriptojenik kronik hepatit (% 19,8), OiH (%

12.3) ve hemosiderozis (% 10.4) lehine anlamli bulundu.



Tablo 4.26: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Tanilari

n %
Metabolik Nedenler
1. Hemosiderozis 11 10,4
2. Wilson Hastaligi 9 8,5
3. Glikojen Depo Hastalig 4 3,8
4. Glikojenik Hepatopati 3 2,8
5. Yag Metabolizma Bozukluklari 2 1,9
6. Mukopolisakkaridoz Tip 3B 1 0,9
7. Herediter Fruktoz intoleransi 1 0,9
8. Alfa-1 Antitripsin Eksikligi 1 0,9
Onkolojik Hastaliklara Bagh Nedenler
Hepatoblastom 3 2,8
Burkitt Lenfoma 2 1,9
Wilms Tumori 1 0,9
Hepatoselliiller Adenom 1 0,9
Viral Enfeksiyonlara Bagh Hepatitler
1) Kronik Hepatit B 10 9,4
2) Kronik Hepatit C 1 0,9
Kriptojenik Kronik Hepatit 21 19,8
Otoimmiin Hepatit 13 12,3
idiopatik Neonatal Hepatit 4 3,8
Kriptojenik Siroz 4 3,8
Konjenital Hepatik Fibrozis 3 2,8
Biliyer Atrezi 2 1,9
Primer Biliyer Siroz 2 1,9
Sekonder Biliyer Siroz 1 0,9
Kronik Hepatit C Enfeksiyonuna Bagh Siroz 1 0,9
Kalp Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit 1 0,9
Toksik Hepatitler 1 0,9
Portal Biliopati 1 0,9
Chanarin Dorfman Sendromu 1 0,9
Budd Chiari Sendromu 1 0,9

X2 (27, n=106) = 162,377; p = ,001



44

4.10.Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Histopatolojilerine Goére Fibrozis

Dereceleri ve Gruplarinin Degerlendirilmesi

Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin fibrozis derece skorlamalarini sayisal ve
ylizde olarak karsilastiriimasi yapilmalidir. Tablo 4.27°de belirtilmistir. Skorlamaya
gore degerlendirme yapildiginda fibrozis derece sifir (FO) toplam5 hasta ve yilzde (%)
olarak 4.7; fibrozis derece bir (F1) toplam 27 hasta ve (% 25,5); fibrozis derece 2 (F2)
toplam 31 hasta ve (% 29,2); fibrozis derece ii¢ (F3) toplam 22 hasta ve (% 20,8);
fibrozis derece dort (F4) toplam 5 hasta ve (% 4,7); fibrozis derece bes (F5) toplam
10 hasta ve (% 9,4); fibrozis derece alti (F6) toplam 6 hasta ylzde (% 5,7) bulunmustur.
istatiksel olarak incelendiginde ki-kare testinde hesaplanan anlamlilik degeri (p=,000)
p<,05 olarak bulundu. Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin biyopsi sonuclari
incelendiginde fibrozis derecelendirmesi olarak beklenen ve goézlenen frekans

degerleri olarak en sik olarak siklik sirasina gore F2, F1 ve F3 olarak bulundu.

Tablo 4.27: Fibrozis Derecelendirme

Sayi Yiizde (%)
FO 5 4,7
F1 27 25,5
F2 31 29,2
F3 22 20,8
F4 5 4,7
F5 10 9,4
F6 6 5,7

X2 (6, n=106) = 49,849; p =,000

Fibrozis gruplandirmasi olarak degerlendirildiginde tablo 4.28’de belirtildi.
Fibrozis olmayan(F0) toplam hasta sayisi 5 (% 4,7); hafif fibrozis (F1, F2) toplam hasta
sayisi 58 (% 54,7); orta derece fibrozis (F3, F4) toplam hasta sayisi 27 (% 25,5) ve ileri
derece fibrozis (F5, F6) toplam hasta sayisi 16 (% 15,1) olarak bulundu. istatiksel olarak
incelendiginde ki-kare testi kullanildi. Anlamhlik degeri (p=,001) p<,05 olarak bulundu.

Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin biyopsi sonuclarina gore hastalarin beklenen ve
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gozlenen frekans degerleri en sik olarak hafif fibrozis (F1 ve F2) olanlar lehine anlamli

bulundu.

Tablo 4.28: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Fibrozis Degerlerine Gore

Degerlendirmesi

n %
Fibrozis Yok 5 4,7
Hafif Derece Fibrozis 58 54,7
Orta Derece Fibrozis 27 25,5
ileri Derece Fibrozis 16 15,1

X2 (3, n=106) = 42,245; p =,001

4.11. Yas Gruplarina gére Karaciger Biyopsisi Yapilan Histopatolojik

Tanilarin Karsilagtiriimasi

Yas grubuna gore yani 2 yas ve alti, 3 ile 12 yas arasi hastalar ve 13 ile 18 yas
arasi  karaciger biyopsisi yapilan hastalarin histopatolojik tanilara gore
degerlendirilmis olup tablo 4.29°da belirtildi. En sik olarak bulunan kriptojenik kronik
hepatit hastalari igin yas gruplarina gore incelendiginde; 2 yas altinda toplam 5 hasta
(% 14,7), 3 ile 12 yas arasindaki hastalar icinde toplam 13 hasta (% 25) ve 13 ile 18 yas
arasi toplam 3 (% 15) olarak bulundu. 2. en siklikta OiH oldugu goriildii. Yas gruplarina
gore incelendiginde 2 yas altinda toplam 3 hasta (% 8,8), 3 ile 12 yas arasinda toplam
7 (% 13,5) ve 13 ile 18 yas arasi toplam 3 hasta (% 15) olarak bulundu. 3. En siklikta 2
yas alti toplam 1 hasta (% 2,9), 3 ile 12 yas arasi toplam 8 hasta (% 15,4) ve 13 ile 18
yas arasi toplam 2 hasta (% 10) olarak bulundu. Daha sonra en fazla olarak KHB oldugu
bulundu ve yas gruplarina gore incelendiginde 2 yas altinda toplam 1 hasta (% 2,9), 3
ile 12 yas arasi toplam hasta sayisi 3 (% 5,8) ve 13 ile 18 yas arasi toplam 6 hasta (%
30) olarak bulundu. Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin yas durumlarina gore
degerlendirmek icin istatistiksel olarak Tek Yonli ANOVA testi kullanildi. Anlamhlik

degeri sirasiyla (p=,002; ,036; ,004) p<,05 olan KHB, WH ve idiyopatik neonatal hepatit
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hastalari anlamli diizeyde fark bulundu. KHB daha sik olarak 13 ile 18 yas arasi

gorilirken; WH olan hastalar daha ¢ok 3 ile 12 yas arasi ve idiyopatik neonatal hepatit

daha ¢ok 2 yas altinda bulundugu géraldd.

Tablo 4.29: Yas Gruplarina gore Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Tanilari

2Yas 3ilel2 13ile18
Alti  yas arasi Yas Arasi
n % n % n % o]
Budd Chiari Sendromu 129 0 0 O o0 ,599
Kronik Hepatit B 1 29 3 58 6 30 ,002*
Kronik Hepatit C 129 0 0 o 0 ,350
Otoimmiin Hepatit 3 88 7 135 3 15 ,753
Wilson Hastalig 0O 0O 8 154 1 5 ,b036*
Kronik Hepatit C EnfeksiyonunaBaghSiroz 0 O 1 19 0 0 ,599
Hepatoblastom 259 1 19 0 0 ,39
Konjenital Hepatik Fibrozis 129 2 38 0 0 ,684
Chanarin Dorfman Sendromu 0 O 1 19 0 0 ,599
Hemosiderozis 1 29 8 154 2 10 ,184
Primer Biliyer Siroz 129 1 19 o0 0 ,750
Kriptojenik Siroz 2 59 1 19 1 5 ,617
AAT Eksikligi 0O 0 0 O 1 5 ,116
Glikojen Depo Hastaligi 3 88 1 19 0 0 ,bl64
Mukopolisakkaridoz Tip 3B 129 0 0 O 0 ,350
Portal Biliopati 0O 0 0 O 1 5 ,116
Sekonder Biliyer Siroz 129 0 0 O O ,350
Glikojenik Hepatopati 1 29 2 38 0 0 ,684
Herediter Fruktoz intoleransi 129 0 0 O O ,59
Toksik Hepatitler 0 O 1 19 0 0 ,599
Kalp Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit o 0 1 19 0 O ,599
Yag Metabolizma Bozukluklari 259 0 0O O O ,063
idiyopatik Neonatal Hepatit 4 11,8 0 0 O 0 ,004*
Hepatoselliiler Adenom 0 0 0 O 1 5 )16
Burkitt Lenfoma 0 00 1 19 1 5 ,386
Biliyer Atrezi 2 59 0 0 O o0 ,432
Wilms Tiimori 129 o0 0 O O ,59
Kriptojenik Kronik Hepatit 5 147 13 25 3 15 ,428

*istatistiksel olarak anlamlidir.
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4.12. Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Fizik Muayene Bulgularina Gére

Tanilan

Hastalar, hastanemize basvurdugunda vyapilan fizik muayene bulgulari
karsilastinldi. Tablo 4.30°da gosterildi. HMG, SMG, Sarilik, HMG ve Sarilik birlikte
bulunanlar, HMG ve SMG birlikte bulunanlar, batin distansiyonu ve fizik muayenesi
normal bulunanlar incelendi. En sik bulunan 4 hastalik (kriptojenik kronik hepatit,
OiH, hemosiderozis ve KHB) incelendiginde sirasiyla hasta sayisi (n) ve yiizde (%)
degerleri belirtildi. Kriptojenik kronik hepatit sirasiyla; 3 (% 16,7), 0 (%0), 3 (% 14,3),
1 (% 20), 6 (% 46,2), 6 (% 27,3) ve 2 (%8) olarak bulundu. OiH sirasiyla: 0 (% 0), 0 (%
0),5(% 23.8), 3 (% 60), 0 (% 0), 0(% 0) ve 5 (% 20) bulundu. Hemosiderozis sirasiyla;
1(%5,6),0(%0), 4 (% 19), 0 (% 0), 3 (% 23,1), 3 (% 16,3) ve 0 (% 0) olarak bulundu.
Karaciger biyopsisi yapilan hastalarda fizik muayene bulgulari arasinda iliski incelendi.
istatiksel olarak Kruskal-Wallis H testi kullanildi. p<,005 olanlar istatiksel olarak
anlamli kabul edildi. KHB hastalarinda fizik muayenesi normal olanlar lehine anlamh
bulundu (p=,000). OiH olan hastalar, fizik muayene bulgularindan sarilik lehine anlamli
bulundu (p=,001). KHF hastalarinin fizik muayene bulgulari arasinda HMG lehine
anlamli bulundu (p=,004), sekonder biliyer siroz hastalarinin fizik muayene bulgulari
arasinda SMG lehine anlamli bulundu (p=,000). Glikojen depo hastalarinin fizik

muayene bulgulari arasinda HMG ve SMG lehine anlamli bulundu (p=,012).



Tablo 4.30: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Tanilari ve Fizik Muayeneleri

HMG P
HMG SMG Sarnlik ve HMG FM
n;% n;% n;% Sarnlk ve SMG n; % normal
n; % n; %
n; %
BCS 0,0 0,0 0;0 0;0 0;0 1;4,5 0,0 ,701
KHB 0;0 0,0 ©0;0 0;0 0;0 0;0 10;40 ,000*
KHC 0,0 0,0 1,48 O0;0 0;0 0;0 0;0 ,670
OiH 0;0 0,0 5;238 3;60 O0;0 0;0 5,20 ,001*
WH 2;11,1 0;0 0;0 0;0 0,0 2,91 520 ,227
HBL 1,56 0,0 O0;0 0,0 1,7,7 1,45 0;0 ,764
KHF 1,56 1;50 0,0 1,20 O0;0 0;0 0;0 ,004%*
CDS 1,56 0,0 O0;0 0;0 0;0 0;0 0;0 ,558
Hemosiderozis 1,56 0,0 4;19 0;0 3;23,1 3;136 0;0 ,218
KHC ,701
Enfeksiyonuna 0,0 0,0 00 0;0 0;0 1;4,5 0;0
Bagh Siroz
SBS 0;0 1,50 O0;0 0;0 0;0 0;0 0;0 ,000%*
PBS 0,0 0,0 1;48 0;0 0;0 0;0 1,4 ,849
Kriptojenik Siroz 1;56 0;0 1,48 0;0 0,0 2,91 0,0 ,723
AAT Eksikligi 0,0 0;0 o0;0 0;0 0;0 0;0 1,4 ,778
GDH 1,56 0;0 0;0 0;0 3;23,1 0;0 0;0 ,012%*
MPS Tip 3B 1,56 0,0 O;0 0;0 0;0 0;0 0,0 ,558
Portal Biliopati 0,0 0,0 0;0 0;0 0;0 1;4,5 0,0 ,701
GH 2;11,1 ;0 ©0;0 0;0 0;0 1;4,5 0;0 ,361
HFI 0,0 0,0 1;48 O0;0 0;0 0;0 0;0 ,670
Toksik Hepatit 0,0 0;0 O0;0 0;0 0;0 1;4,5 0;0 ,701
i:;‘:::"edp‘:ﬁt 156 00 0,0 0,0 00 00 0o "~
Yag Metabolizma ,130
bozukluklart 2;11,1 0;0 O;0 0;0 0;0 0;0 0;0
INH 0,0 0;0 3;143 0;0 0;0 1;4,5 0;0 ,184
HA 0,0 0,0 1,48 O0;0 0;0 0;0 0;0 ,670
Burkitt Lenfoma 0,0 0,0 0;0 0;0 0;0 1;,4,5 1,4 ,862
Biliyer Atrezi 1,56 0,0 1;48 0;0 0;0 0;0 0,0 ,744
Wilms Timorii 0;0 0,0 ©0;0 0;0 0;0 1; 4,5 0,0 ,701
Kriptojenik Kronik 5 -2 0.0 3.143 1,20 6,462 6273 2,8 %

hepatit

Kisaltmalar: Simgeler ve kisaltmalar dizininde gosterilmistir.
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4.13. ALT Gruplarinin Histopatolojik Sonuglara Gore Karsilastiriimasi

ALT gruplarinin kendi arasinda 4 grupta incelendi. Bu gruplar arasinda
karaciger biyopsisi yapilan hastalarin sayisi ve ylizdesi Tablo 4.31’de gosterildi. En sik
bulunan 4 hastalik (kriptojenik kronik hepatit, OiH, hemosiderozis ve KHB) ALT
Gruplari (1. Grup, 2. Grup, 3. Grup ve 4. Grup) incelendiginde sirasiyla hasta sayisi (n)
ve ylzde (%) degerleri belirtildi. Kriptojenik kronik hepatit hastalarinin ALT Gruplari
incelendiginde sirasiyla; 4 (% 10,5), 8 (% 18,2), 7 (% 38,9) ve 2 (% 33,3) olarak bulundu.
OiH hastalarinin ALT Gruplari incelendiginde sirasiyla; 4 (% 10,5), 7 (% 15,9), 0 (% 0)
ve 2 (% 33,3) olarak bulundu. Hemosiderozis hastalarinin ALT Gruplari incelendiginde
sirasiyla; 7 (% 18,4), 4 (% 9,1), 0 (% 0) ve 0 (% 0) olarak bulundu. KHB hastalarinin ALT
Gruplari incelendiginde sirasiyla; 5 (% 13,2), 5 (% 11,4), 0 (% 0) ve 0 (% 0) olarak
bulundu. istatistiksel olarak incelendiginde p degeri 0.07 (p>0.05) oldugundan ALT
gruplarinin histopatolojik sonuglar arasinda istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.
istatiksel olarak kruskall-wallis testi kullanilarak elde ilen veriler 1siginda OiH,
hemosiderozis ve kriptojenik kronik hepatit tanilari (p=,018; p=,020; p= 016) p<,05
oldugundan ALT gruplari arasinda anlamli bulundu. OiH daha ¢ok ALT degerleri 2.
Grupta yer almaktadir. Hemosiderozis hastaliginda ALT degerleri daha cok 1. Grup
araliginda yer almaktadir. Kriptojenik kronik hepatit hastaligi tiim ALT gruplarinda

degerler olmak ile birlikte en sik olarak 2. grup ve 3. grup aralikta yer almaktadir.
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Tablo 4.31: ALT Gruplarinin Hastalarin Tanilarina Gére Karsilagtiriimasi

1.Grup 2.Grup 3.Grup 4.Grup p
(n; %) (n;%)  (n;%)  (n; %)

Budd Chiari Sendromu 1; 2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Kronik Hepatit B 5; 13,2 5;11,4 0;0 0;0 ,119
Kronik Hepatit C 0;0 0;0 1;5,6 0;0 ,185
Otoimmiin Hepatit 4;10,5 7; 15,9 0;0 2;33,3 ,018*
Wilson Hastalig 2;5,3 5,11,4 2;11,2 0;0 ,603
KHCEnfeksiyonuna Bagh Siroz 1; 2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Hepatoblastom 3;7,9 0;0 0;0 0;0 ,038
Konjenital Hepatik Fibrozis 2;5,3 1;2,3 0;0 0;0 ,215
Chanarin Dorfman Sendromu 0;0 1; 2,3 0;0 0;0 ,807
Hemosiderozis 7; 18,4 4;9,1 0;0 0;0 ,020*
Primer Biliyer Siroz 0;0 1;2,3 1,5,6 0;0 ,265
Kriptojenik Siroz 1;2,6 1;2,3 1,56 1;16,7 ,280
Alfa-1 Antitripsin Eksikligi 1; 2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Glikojen Depo Hastalig 0;0 3;6,8 1;5,6 0;0 ,296
Mukopolisakkaridoz Tip 3B 0;0 1;2,3 0;0 0;0 ,807
Portal Biliopati 1;2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Sekonder Biliyer Siroz 0;0 1;2,3 0;0 0;0 ,807
Glikojenik Hepatopati 1;2,6 1;2,3 0;0 1; 16,7 ,640
Herediter Fruktoz intoleransi 0;0 1;2,3 0;0 0;0 ,807
Toksik Hepatitt 0;0 1;2,3 0;0 0;0 ,807
KY Sekonder Kronik Hepatit 1;2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Yag Metabolizma Bozukluklar 0;0 0;0 2;11,1 0;0 ,060
idiopatik Neonatal Hepatit 1;2,6 2;4,5 1;5.6 0;0 ,102
Hepatoselliiler Adenom 1; 2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Burkitt Lenfoma 1;2,6 1;2,3 0;0 0;0 ,503
Biliyer Atrezi 0;0 0;0 2;11,1 0;0 ,060
Wilms Tiimorii 1;2,6 0;0 0;0 0;0 ,236
Kriptojenik Kronik Hepatit 4; 10,5 8;18,2 7;389 2;33,3 ,016*

Kronik hepatit C enfeksiyonuna bagh siroz (KHC) enfeksiyonuna bagh siroz, Kalp
yetmezligine Bagh Kronik Hepatit (KY Bagh kronik hepatit). * istatistiksel olarak

anlamhidir.
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4.14. INR, Albumin ve Glukoz Degerlerinin Histopatolojik Tanilar Arasindaki
iliski

INR (sn), albumin (g/L) ve glukoz (mg/dL) degerlerinin karaciger biyopsisi
yapilan hastalarda tanilara gére minimum maksimum ve ortalama degerleri Tablo
4.32’de gbsterildi. En sik bulunan 4 hastalik (kriptojenik kronik hepatit, OIiH,
hemosiderozis ve KHB) INR, albumin ve glukoz degerinin minimum(min.),
maksimum(mak.) ve ortalama(ort.) degerleri sirasiyla incelendiginde kriptojenik
kronik hepatit igin: INR (1.1, 1.47, 0.95 sn), albumin (40.62, 48, 30 g/L), glukoz (90,
125, 59 mg/dL) olarak bulundu. INR, albumin ve glukoz degerinin minimum,
maksimum ve ortalama degerleri sirasiyla incelendiginde OiH icin: INR (1.2, 1. 7, 1 sn),
albumin (39.5, 49, 30 g/L), glukoz (89.85, 124, 60 mg/dL) olarak bulundu. INR, albumin
ve glukoz degerinin minimum, maksimum ve ortalama degerleri sirasiyla
incelendiginde hemosiderozis igin: INR (1.2, 1.5, 1.03 sn), albumin (40.82, 45, 26 g/L),
glukoz (104, 167, 74 mg/dL) olarak bulundu. INR, albumin ve glukoz degerinin
minimum, maksimum ve ortalama degerleri sirasiyla incelendiginde KHB icin: INR

(1.1, 1.2, 1.01 sn), albumin (42, 46, 39 g/L), glukoz (83, 99, 73 mg/dL) olarak bulundu.
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Tablo 4.32: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarin Tanilari ile INR, Albumin ve Glukoz

Laboratuvar Degerlerinin incelenmesi

INR Albumin (g/L) Glukoz (mg/dL)

Ort. Mak. Min. Ort. Mak. Min. Ort. Mak. Min.
Budd Chiari Sendromu 15 15 15 37 37 37 108 108 108
Kronik Hepatit B 1.1 1.2 101 42 46 39 83 9 73
Kronik Hepatit C 09 09 0.9 39 39 39 63 63 63
Otoimmiin Hepatit 1.2 1.7 1 39.5 49 30 89.85 124 60
Wilson Hastaligi 13 21 11 39 46 34 84 116 64
KHC Enfeksiyonuna Bagh
Siroz 16 16 1.6 28 28 28 109 109 109
Hepatoblastom 1.1 12 1.01 39.67 44 36 8867 103 73
KHF 1.09 1.27 096 35.33 38 32 77 98 58
CDS 1.1 11 11 40 40 40 86 86 86
Hemosiderozis 1.2 15 1.03 40.82 45 26 104 167 74
Primer Biliyer Siroz 1.23 1.43 1.02 28 39 17 164 250 78
Kriptojenik Siroz 1.72 239 1.07 30 39 20 79.75 84 73
AAT Eksikligi 1.24 124 124 49 49 49 129 129 129
Glikojen Depo Hastaligi 6.7 237 11 385 43 31 112 189 75
MPS Tip 3B 096 096 0.96 41 41 41 88 88 88
Portal Biliopati 1.2 12 1.2 22 22 22 122 122 122
Sekonder Biliyer Siroz 1.15 1.15 1.15 30 30 30 72 72 72
Glikojenik Hepatopati 0.95 1.06 0.86 43 47 39 227 479 98
HFI 098 0.98 0.98 44 44 44 81 81 81
Toksik Hepatit 0.96 096 0.96 35 35 35 86 86 86
KY Sekonder Kronik
Hepatit 156 156 156 46 46 46 89 89 89
Yag Metabolizma
Bozukluklar 096 1 092 38 38 38 61 61 61
INH 1.28 137 1.19 37.25 44 30 88 134 66
Hepatoselliiler Adenom 1.02 1.02 102 31 31 31 92 92 92
Burkitt Lenfoma 145 18 1.1 33 41 25 855 104 67
Biliyer Atrezi 1.01 1.09 0.92 36.5 41 32 84 98 71
Wilms Timorii 1.06 1.06 1.06 32 32 32 79 79 79
Kriptojenik Kronik Hepatit 1.1 1.47 0.95 4062 48 30 90 125 59

Alfa-1 Antitripsin Eksikligi (AAT Eksikligi), Chanarin Dorfman Sendromu (CDS), Herediter

Fruktoz intoleransi (HF1), Kronik hepatit C Enfeksiyonuna Bagli Siroz (KHC Enfeksiyonuna Bagli

Siroz), Konjenital Hepatik Fibrozis (KHF), Mukopolisakkaridoz Tip 3B (MPS Tip 3B), Kalp

Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit (KY Bagli Kronik Hepatit).
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4.15. Ozofagogastroduodenoskopi Bulgular ile Histopatolojik Tanilar

Arasinda iliski

Endoskopi yapilan hastalar arasinda karaciger biyopsisi yapilmis olan
hastalarin sayi (n) ve ylzdesi (%) gosterildi (tablo 4.33). Toplam olarak karaciger
biyopsisi yapilan hastalardan 27’sine OGD islemi yapildigi bulundu. OGD bulgular
olarak 6zefagus varisi, gastropati, normal sonuglari bulundu. OGD yapilan hastalarin
sayisi ve ylzdesi bulgulara gére bulundu. istatiksel olarak incelendiginde istatistiksel
olarak incelendiginde OGD bulgular ile histopatolojik tanilar arasinda istatistiksel
olarak Tek Yonli ANOVA testinde hesaplanan anlamlilik degerleri KHF, kriptojenik
siroz, AAT eksikligi, sekonder biliyer siroz, toksik hepatit ve bilyer atrezi tanih
hastalarinin (sirasiyla p= ,002; ,010; ,005; ,004; ,005; 003) p<,05 olarak
bulundugundan 6zefagus varisi ve gastropati bulgulari agisindan daha yuksek diizeyde

anlamli bulundu.

Tablo 4.33: Ozefagogastroduodenoskopi Bulgulari ile Tanilar Arasinda iligki

Ozofagus Gastropati Normal p
Varisi (n; %) (n; %) (n; %)

Otoimmiin Hepatit 1;2,9 3;9,0 1;2,9 ,494
Wilson Hastaligi 1; 2,9 1;2,9 0;0 ,245
Konjenital Hepatik Fibrozis 1;2,9 4;11,8 0;0 ,002*
Kriptojenik Siroz 2;5,8 3;9,0 0;0 ,010*
Alfa-1 Antitripsin Eksikligi 0;0 1;2,9 0;0 ,005*
Glikojen Depo Hastaligi 0; 0 0; 0 0;0 ,900
Sekonder Biliyer Siroz 1;2,9 0;0 0;0 ,004*
ToksikHepatit 0;0 1;2,9 0;0 ,005*
Kalp Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit 0;0 0;0 1;2,9 ,060
idiopatik Neonatal Hepatit 0; 0 0; 0 1;2,9 ,065
Hepatoselliiler Adenom 1;2,9 1;2,9 0;0 ,246
Biliyer Atrezi 0 1;2,9 0;0 ,003*
Kriptojenik Kronik Hepatit 3;9.0 5; 14,8 1,29 ,693

* jstatistiksel olarak anlamhlidir.
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4.16. Malnitrisyonu Olan Hastalarda Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalar

Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin Malntrisyon tespiti hakkinda elde
edilen hasta sayisi ve ylizdesi Tablo 4.34’de gosterildi. En sik bulunan 4 hastalk
(kriptojenik kronik hepatit, OiH, hemosiderozis ve KHB) malnitrisyon durumlari
incelendiginde sirasiyla kriptojenik kronik hepatit; malnitrisyonu olan 3 (% 11,5) ve
malniitrisyonu olmayanlar 18 (% 22,5) olarak bulundu. OiH; malniitrisyonu olan 4 (%
15,4) ve malnitrisyonu olmayanlar 9 (% 11,3) olarak bulundu. hemosiderozis;
malnitrisyonu olan 2 (% 7,7) ve malnitrisyonu olmayanlar 9 (% 11,3) olarak bulundu.
KHB; malnitrisyonu olmayanlar 10 (% 12,5) olarak bulundu. Karaciger biyopsisi
yapilan hastalarin malniitrisyon arasindaki durumunu incelemek igin istatiksel olarak
kullanilan pearson ki-kare testi anlamlilik degerine gore GDH (p=,017) ve idiyopatik
neonatal hepatit (p=,017) tanili hastalarda malnitrisyon p<,05 oldugundan anlamh

olarak bulundu.



Tablo 4.34: Karaciger Biyopsisi Yapilan Hastalarda Malniitrisyon Durumu

Malniitrisyonu Malnitrisyonu

Olanlar Olmayanlar
Sayi % Sayi % p
Budd Chiari Sendromu 0 0 1 1,3 ,231
Kronik Hepatit B 0 0 10 12,5 ,058
Kronik Hepatit C 0 0 1 1,3 ,231
Otoimmin Hepatit 4 15,4 9 11,3 ,577
Wilson Hastaligi 2 7,7 7 8,8 ,867
KHC Enfeksiyonuna Bagli Siroz 1 3,8 0 0 ,078
Hepatoblastom 0 0 3 3,8 ,316
Konjenital Hepatik Fibrozis 0 0 3 3,8 ,316
Chanarin Dorfman Sendromu 1 3,8 0 0 ,078
Hemosiderozis 2 7,7 9 11,3 ,605
Primer Biliyer Siroz 1 3,8 1 1,3 ,398
Kriptojenik Siroz 0 0 4 5 ,245
Alfa-1 Antitripsin Eksikligi 0 0 1 1,3 ,567
Glikojen Depo Hastalig 3 11,5 1 1,3 ,017*
Mukopolisakkaridoz Tip 3B 1 3,8 0 0 ,078
Portal Biliopati 1 3,8 0 0 ,078
Sekonder Biliyer Siroz 0 0 1 1,3  ,231
Glikojenik Hepatopati 1 3,8 2 2,5 ,719
Herediter Fruktoz intoleransi 1 3,8 0 0 ,078
Toksik Hepatit 0 0 1 1,3 ,231
KYSekonder Kronik Hepatit 0 0 1 1,3 ,231
Yag Metabolizma Bozukluklari 0 0 2 2,5 ,416
idiyopatik Neonatal Hepatit 3 11,5 1 1,3 ,017*
Hepatoselliler Adenom 1 3,8 0 0 ,078
Burkitt Lenfoma 0 0 2 2,5 ,416
Biliyer Atrezi 1 3,8 1 1,3 ,398
Wilms Tumori 0 0 1 1,3 ,231

w

Kriptojenik Kronik Hepatit 11,5 18 22,5 ,223

Kronik Hepatit C Enfeksiyonuna Bagli Siroz (KHC Enfeksiyonuna Bagh Siroz), Kalp
Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit (KY Bagli Kronik Hepatit). * istatistiksel olarak

anlamhidir.
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4.17. Fibrozis Gruplari Arasinda Histopatolojik Tanilar Arasinda

Degerlendirme

Fibrozis gruplandirmalari ile karaciger biyopsisi yapilan hastalarin tanilarina
gore degerlendirilmesi icin sayi ve ylizdeleri Tablo 4.35’de gosterildi. Fibrozis gruplari;
1. Grup FO (Fibrozis yok), 2. Grup F1 ve F2 hafif fibrozis olan grup ve 3. Grup olarak
F3, F4, F5 ve F6 olanlar orta ve ileri derecede fibrozis grubu olarak degerlendirildi. En
sik bulunan 4 hastalik (kriptojenik kronik hepatit, OIH, hemosiderozis ve KHB) fibrozis
gruplari (1. Grup; 2. Grup; 3. Grup) incelendiginde sirasiyla kriptojenik kronik hepatit
hasta sayisi ve yiizdesi (2 ve % 40; 13 ve % 22,4; 6 ve % 14) olarak bulundu. OiH hasta
sayisi ve ylizdesi (Ove % 0; 8 ve % 13,8; 5 ve % 11,6) olarak bulundu. Hemosiderozis
hasta sayisi ve yizdesi (2 ve % 40; 7 ve % 12,1; 2 ve % 4,7) olarak bulundu. KHB hasta
sayisi ve yuzdesi (1 ve %20; 8 ve % 13,8; 1 ve % 2,3) olarak bulundu. Karaciger biyopsisi
yapilan hastalarda tanilari ile hastalarin karaciger fibrozis gruplarina gore incelendi.
Kruskal-Wallis H testi kullanildi. hemosiderosiz hastalarinda hafif fibrozis lehine
istatiksel olarak (p<,005) oldugundan anlamli bulundu (p=,042). Kriptojenik siroz
hastalari orta-ileri derece fibrozis lehine (p<,005) oldugundan anlamli bulundu

(p=,049).
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Tablo 4.35: Fibrozis Gruplari Arasinda Histopatolojik Tanilar Arasinda Degerlendirme

1. Grup 2. Grup 3. Grup

n % n % n % p
Budd Chiari Sendromu 0 0 1 1,7 0 0 ,661
Kronik Hepatit B 1 20 8 138 1 23 ,108
Kronik Hepatit C 0 0 0 0 1 23 ,481
Otoimmiin Hepatit 0 0 8 138 5 11,6 ,659
Wilson Hastalig 0 0 4 6,9 5 11,6 ,552
KHC Enfeksiyonuna Bagh Siroz 0 0 0 0 1 23 ,481
Hepatoblastom 0 0 3 5,2 0 0 ,282
Konjenital Hepatik Fibrozis 0 0 0 0 3 7 ,106
Chanarin Dorfman Sendromu 0 0 1 1,7 0 0 ,661
Hemosiderozis 2 40 7 12,1 2 4,7 ,042*
Primer Biliyer Siroz 0 0 0 0 2 4,7 ,228
Kriptojenik Siroz 0 0 0 0 4 9,3 ,049*
Alfa-1 Antitripsin Eksikligi 0 0 1 1,7 0 0 ,661
Glikojen Depo Hastaligi 0 0 1 1,7 3 7 ,357
Mukopolisakkaridoz Tip 3B 0 0 0 0 1 23 ,481
Portal Biliopati 0 0 0 0 1 23 ,481
Sekonder Biliyer Siroz 0 0 1 1,7 0 0 ,661
Glikojenik Hepatopati 0 0 1 1,7 2 47 ,633
Herediter Fruktoz intoleransi 0 0 1 1,7 0 0 ,661
Toksik Hepatit 0 0 1 1,7 0 0 ,661
KY Sekonder Kronik Hepatit 0 0 0 0 1 2,3 /481
Yag Metabolizma Bozukluklari 0 0 0 0 2 4,7 228
idiopatik Neonatal Hepatit 0 0 3 52 1 23 ,687
Hepatoselliiler Adenom 0 0 1 1,7 0 0 ,661
Burkit Lenfoma 0 0 2 3,4 0 0 ,434
Biliyer Atrezi 0 0 1 1,7 1 23 ,929
Wilms Tiimorii 0 0 0 0 1 23 ,481
Kriptojenik Kronik Hepatit 2 40 13 224 6 14,296

Kronik Hepatit C Enfeksiyonuna Bagh Siroz (KHC Enfeksiyonuna Bagh Siroz), Kalp
Yetmezligine Bagh Kronik Hepatit (KY Bagh Kronik Hepatit). * istatiksel olarak

anlamlidir.
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5. TARTISMA

Karaciger biyopsisi, hastaliklarin tani ve tedavisine katkisi ¢ok yonli olur.
Karaciger dokusunun biyopsi sonucunu incelerken sadece histopatolojik olarak degil
hastanin anemnez, fizik muayene, laboratuvar arastirmalari ve gorintileme
tekniklerinden de faydalanilir. Karaciger hastaliklarinin tanisi, tedavi planlamasi ve
prognozu hakkinda ¢ocuk hastaliklarinda karaciger biyopsisi cok degerlidir. Hekimlerin
isini cok kolaylastirmistir (81). Karaciger hastaliklarina spesifik karaciger histopatolojik
bulgular biyopsi sonucundan elde edilebilir. Bunlar arasinda kolestaza bagli karaciger
tutulumu, enfeksiydz etkenler sebebi ile karaciger hastaliklari, hepatitler, metabolik
hastaliklar gibi bir cok hastaligin teshisinde bize yardimci olur (27). Aslinda dikkat
edersek bizim icin 6nemli olan sebebini belirleyemedigimiz ve tani konulamayan
karaciger hastaliklarinin tanisinda karaciger biyopsisinin yeri ¢ok daha onemlidir.
Fibrozis derecesini gostererek, hastaliklarin genel durumu prognozunu hakkinda bize
¢ok 6nemli ipuglari verir (82). Karaciger biyopsisi girisimsel bir islem oldugundan ve
cocuklar her tiirli girisimsel islemden ¢ok daha fazla etkilenebileceginden deneyimli
kliniklerde, goriintileme teknigi olan ultrason esliginde biyopsi yapilmasi sayesinde

hastalarin zarar gorme miktari ve olusabilecek risklerden korunmus olur (83).

Eriskin yas gurubunda yeterince ¢alisma olmasina ragmen c¢ocukluk yas
gurubunda transaminaz yuksekligi olan hastalar hakkinda yapilan ¢alisma sayisi azdir

(84, 85).

Calismamizda Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Gastroenteroloji
Bilim Dalinda 2018-2023 yillari arasinda karaciger hastaliklari olan hastalar veya baska
sebeplerden dolayi karaciger tutulumu olan hastaliklarin karaciger tutulum etkilerini
gostermek ve tani ve tedavilerini kesinlestirip gerekli tedaviyi yapabilmek igin yapilan
islemler incelenmistir. Yaptigimiz degerlendirmede toplam 106 hastamiza karaciger

biyopsisi yapilmistir. Hastalarin bilgileri retrospektif olarak incelendi.

Hastalarimiza yapilan karaciger biyopsisi hastalarin tamaminda USG esliginde
otomatik biyopsi tabancasi esliginde tru-cut kesici igne ile yapildi. Yapilan karaciger

biyopsilerinde herhangi bir hayati tehdit eden ciddi bir komplikasyon gerceklesmedi.



59

Yapilan bir calismada (% 2,3) oraninda komplikasyon gerceklesmis olup,

komplikasyonlarin tamami kanamaya bagli olmustur (86).

Yaptigimiz ¢alismada karaciger biyopsisi yapilan erkek sayisi 64(%60,37), kiz
sayisi 42 (% 39,63) olarak bulunmustur. Calismamizda erkeklerin sayisi kizlarin
sayisindan daha fazla bulunmustur. Yapilan baska bir calismada (% 67) erkek ve (% 33)
kiz hasta bulunmustur (87). Yapilan baska bir calismada calismamizin sonucu gibi
erkeklerde daha fazla biyopsi islemi yapildigi tespit edildi (88). Yapilan 262 hasta
Uzerindeki bir calismada 139'u (%53) erkek olarak bulunmus ve yas ortalamasi
(8,8+5,7) olarak bulunmustur (89). Yaptigimiz calisma neticesinde karaciger biyopsisi
yapilan hastalarin yas ortalamalari arasinda en sik olarak 3 ile 12 yas arasi toplam 52
hasta (% 49,1) olarak biyopsi yapildigi bulundu. Cinsiyet olarak incelendiginde 12 yas
ve altinda daha ¢ok erkek cinsiyeti olan hastaya biyopsi yapilmasina karsin 13 ile 18
yas arasl olan hasta grubunda kiz cinsiyete daha ¢ok biyopsi islemi yapildi. Yapilan
baska ¢alismalar incelendiginde yas ortalamasi ve cinsiyet arasindaki iliski birgok farkli
sonuc¢ olmasina ragmen 13 yas lizeri hasta sayisi benzer olarak karaciger biyopsi hasta

sayisi daha ¢ok bulundu (90-92).

Fizik muayene bulgulari incelendiginde karaciger hastaliklarina yonelik 6nemli
ipuclari verebilir ancak bizim ¢alismamizda en fazla sekilde fizik muayenesi normal
olan toplam 25 (% 23,6) hasta bulunmustur. Batin distansiyonu olan 22 (% 20,8) hasta;
sarilik olan hasta sayisi 21 (% 19,8) ve sadece HMG’si olan 18 (% 17) hasta
bulunmustur. Yapilan bir ¢alismada ise karaciger hastaliklari ile birlikte en ¢ok
saptanan fizik muayene bulgulari arasinda HMG ve sarilik gésterilmistir (93). Yapiimis
olan bir calismada karaciger biyopsisi yapilan hastalarin fizik inceleme sonuglarina
gore HMG (% 38,5), SMG (% 24,8) ve sarilik (% 6,5) olarak bulunmustur (94). Yapilan
baska bir calismada HMG (% 63), SMG (% 60), sarilik (% 73) ve asit (% 41,8) olarak
tespit edilmistir (92). Bizim calismamizda yukaridakilerine ek olarak sadece SMG
toplam 2 (%1,9) hasta, HMG ve sarilik birlikte bulunan hasta sayisi 5 (% 4,7), HMG ve
SMG birlikte bulunan hasta sayisi 13 (% 12,3) olarak tespit edilmistir. Yapilan bir
calismada transaminaz yuksekligi olan hastalar arastirilmis toplam olarak hastalarin

(% 22.8) de HMG bulunmustur (95). Bizim ¢alismamizda hastalarimizin (%34)’inde
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HMG tespit edilmis olup literatlirden daha yiksek bulunmustur. Serdaroglu ve ark.’nin
yaptiklari bir galismada toplam olarak (% 10,7)sinde SMG bulunmustur (95).
Galismamizda ise (%14,2)’sinde bulunmus olup literatir ile uyumlu idi. Calismamizda
fizik muayene bulgulari incelendiginde en sik toplam olarak en sik hepatomegali ve

sarilik oldugu ve literatiir ile uyumlu oldugu bulundu.

Yapilan calismalar incelendiginde karaciger hastaliklarinda ALT ylksekligi
karaciger hastaliklarina spesifik olarak AST’den daha 6énemlidir. Genellikle karaciger
hastaliklarinda agirlikli olarak ALT ylksekligi cok daha fazla artis gosterir. Boyle
durumda karaciger hastaliklarindan stuphelenmek gerekir (7, 11, 96). Yaptigimiz

calismada ALT ortalamasi 128 U/L ve AST ortalamasi 165 U/L olarak bulunmustur.

Yapilan bir ¢calismada karaciger biyopsisi yapilip yapilmadigi ayirimi yapilmadan
servislerinde tedavi goren talasemi hastalarinin serum demir artisi ile birlikte ALT
yuksekligi oldugu tespit edilmistir (97). Yaptigimiz calisma neticesinde bakilan 40
hastanin demir, DBK ve ferritin degerleri incelendi. Hastalarimizdan toplam olarak 11
talasemi hastasi histopatolojik tani olarak hemosiderozis olarak bulundu. Talasemi
hastalarimiz 1. grup ALT’de toplam 7 hasta ve 2. grup ALT’de toplam olarak 4 hasta
bulundu. Sonug olarak talasemi hastalarimiz normal aralikta ve hafif ylikseklikte ALT

degerlerine sahip oldugu bulundu.

Calismamizda karaciger biyopsisi yapilan hastalarin metabolik tarama
amaciyla laboratuvar tetkiklerinden (kan aminoasit degerleri, idrarda organik asit
degerleri gibi) ve vyapilmis genetik tetkiklerinin istatiksel olarak anlamh
bulunmamasinin sebebi metabolik taramasi ve genetik tetkikleri yapilmis olan
hastalar yapilan metabolik tetkikler ve genetik tetkik sonucunda tanilari konulmus
oldugundan dolayr bu hasta gurubuna karaciger biyopsi gereksinimi olmamistir.
Trizonemi 6n tanili hastalik icin idrarda ve kanda siliksinik asit ile tani konuldu.
Galaktozemi 6n tanili hastalik icin idrarda rediktan madde ve galaktoz-1 fosfat tridil
transferaz enzim tayini ile tani konuldu. Gaucher ve niemann pick 6n tanili hastalklar
icin enzim dizeyi ve gereken hastalarda mutasyon analizi ile tani konuldu. Karaciger

biyopsisi, metabolik tarama ve genetik tetkiklere ragmen tani konulamayan hastalara
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karaciger biyopsisi yapilmistir. Bu yilzden karaciger biyopsisi yapilan hastalarin
metabolik tarama tetkikleri ve genetik tetkikleri sonuclari negatif oldugundan

istatiksel olarak anlamli bulunmadi.

USG; karaciger parankimi, karaciger yaglanmasi dalak buyuklugi, safra yapisi
hakkinda ve batinda asit hakkinda bilgi verir bu sayede biyopsi yapilan hastalarda
taniya yardimci olur. Yapilmis olan bir calismada USG hastalarin tanilarini
desteklemekte ve tedavilerine yardimci oldugu bulunmustu (98). Yapilan bir
calismada karaciger biyopsisi yapilan hastalarda USG bulgulari karaciger parankimi
heterojen (% 11,7), karaciger parankimi hiperekoik (% 17,9), safra yollari genislemis
olanlar (% 2,3) safra yollar gortlmeyenler (% 0,4) seklinde belirlenmistir (94).
Calismamizda karaciger biyopsisi yapilan hastalarin USG bulgulari incelendiginde
HMG (% 50,9), SMG (% 37,7), karacigerde kaba grandller olanlar (% 18,8), batinda asit
birikimi olanlar (% 12,2), karaciger kisti olanlar (% 2,8), safra duvari kalinlasmasi
olanlar (%1,9), safra kesesi gorilemeyenler (% 0,9) ve PHT olanlar (% 0,9) olarak
bulunmustur. Bizim yaptigimiz calisma neticesinde karaciger biyopsisi yapilan
hastalarin USG verileri literatiire gére daha ¢ok bulgular (HMG, SMG, karacigerde kaba
grandller, batinda asit birikimi, karaciger kisti bulunanlar, safra duvar kalinlasmasi
olanlar, safra kesesi yoklugu ve PHT olanlar) degerlendirildi. USG verileri analizi
sonucunda HMG, SMG ve karacigerde kaba graniller daha yliksek oranda ve anlamli

bulunmus olup hastalarin tanilarini ve tedavilerini diizenlemede destek olmustur.

Yapilan bir g¢alismada kronik malnitrisyon hasta 39 (%21,2) ve akut
malnitrisyon hasta 16 (% 4,7) olarak bulunmustur (94). Calismamizda karaciger
biyopsisi yapilan hastalarda malnitrisyon lehine anlamli bulunmamasi ve
malnitrisyon oranin disik olmasi nedeni yapilan zamaninda yapilan karaciger
biyopsileri sayesinde hastalarin karaciger hastaliklari daha ilerlemeden tani konulmasi

ve tedavisi sayesinde karaciger biyopsisinin 6nemini gosterir.

Yapilan bir galismada nedeni belirlenemeyen transaminaz yiksekligi olan
hastalar incelenmis olup 308 hastanin arastirilmasi yapilmistir. Bu yaptigimiz

¢alismada kronik hepatit (% 23,1), metabolik nedenler (% 12,1), tanisal olmayanlar (%
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7,1), konjenital hepatit (% 7,1), hemosiderozis (% 7,1), BA (% 4,5), siroz (% 8,8),
steatozis (% 4,2), ailesel intrahepatik kolestazis (% 2,3), kronik granlilomatoz hastalik
(% 1,9), hiicresel rejeksiyon (% 2,3), kist hidatik (% 1,9), eozinofile bagh hepatit (%
0,3), CMV enfeksiyonuna bagli hepatit (% 0,3), karaciger ici safra kanallarinda azalma
(% 0,9) olarak tespit edilmistir (88). Uluslararasi yapilan bir ¢alismada 425 hastaya
biyopsi sonucunda en fazla olarak talasemi major ve BA tespit edilmistir (99). Yapilan
baska bir calismada 450 hastaya karaciger biyopsisi sonucunda elde edilen veriler
incelendiginde (% 26) karaciger sirozu, (% 20) idiyopatik neonatal hepatit en fazla
olarak elde edilmistir (100). Literatlirde yapilan diger bir calismada 128 hastadan
biyopsi yapilmis olup veriler incelendiginde (% 23)'Ginde tanisal olmayan veriler
saptanmis ardindan en fazla olarak (%20,3)’iinde siroz tespit edilmistir (101). iran’da
yapilan baska bir ¢alisma sonucunda 209 hastaya karaciger biyopsisi sonucundaki
veriler incelendiginde (% 16)’'sinda bulunan bulgular spesifik degil ardinda (%
9,5)’'inde GDH tespit edilmistir (102). Bizim ¢alismamizda yapilan 106 biyopsi sonucu
histopatolojik olarak tanilar incelendiginde; Budd chiari sendromu 1 (% 0,9), KHB 10
(%9,4), KHC 1 (% 0,9), OiH 13 (% 12,3), WH 9 (% 8,5), hepatoblastom 3 (% 2,8), KHF 3
(% 2,8), chanarin dorfman sendromu 1 (% 0,9), hemosiderozis 11 (% 10,4), primer
biliyer siroz 2 (% 1,9), kriptojenik siroz 4 (% 3,8), KHC enfeksiyonuna bagli siroz 1 (%
0,9), AAT eksikligi 1 (% 0,9), GDH 4 (% 3,8), mukopolisakkaridoz tip 3B 1(% 0,9), portal
biliopati 1 (% 0,9), sekonder biliyer siroz 1 (% 0,9), glikojenik hepatopati 3 (% 2,8),
herediter fruktoz intoleransi 1 (% 0,9), toksik hepatitler 1 (% 0,9), kalp yetmezligine
bagl kronik hepatit 1 (% 0,9), yag metabolizma bozukluklari 2 (% 1,9), idiyopatik
neonatal hepatit 4 (% 3,8), hepatoselliler adenom 1 (% 0.9), burkitt lenfoma 2 (% 1.9),
BA 2 (% 1.9), wilms tiimorl 1 (% 0,9) ve en fazla tani olarak toplam hasta sayisi ve

yuzdesi kriptojenik kronik hepatit 21 (% 19,8) olarak tespit edilmistir.

Kronik viral hepatitler den HBV (% 2-8) ve HCV (% 1) enfeksiyonu Tirkiye
prevalansi yapilan bir ¢calismada bulunmustur (103). Bizim ¢alismamizda HBV (% 9,4)
ve HCV (% 0,99) olarak bulundu.

Karaciger tlimorleri cocuklarda cok nadir goriliir ve en cok olarak yapilan bir

calismalarda hepatoblastom ve 2. Siklikta hepatoseliiler karsinom goérilir (27, 104).
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Bizim galismamizda onkolojik hastaliklar incelendiginde en sik olarak hepatoblastom

ikinci siklikta burkitt lenfoma oldugu gorilmustr.

Yapilan bir calismada karaciger biyopsisi yapilan hastalar incelenmistir. Fibrozis
derecesi hastaliklarin durumu hakkinda bilgi vermekle beraber, baska karaciger
patolojilerini belirlemede ve tedavisini planlamada destek saglar. Karaciger hastalari
icin tedaviye baslamadan once fibozis derecelendirmesi yapilmasi 6nemlidir (28).
Calismamizda en sik olarak fibrozis derece (F2) bulundu. Karaciger biyopsisi yapilan
hastalarin histopatoloji sonuglari incelendiginde olarak en sik olarak ilk Gci fibrozis
dereceleri sirasi ile F2, F1 ve F3 olarak bulundu. Karaciger biyopsisi yapilan hastalarin
fibrozis gruplandirmasi yapildiginda en sik olarak hafif fibrozis hasta 58 (% 54,7) olarak

bulunmustur.

WH, bakir metabolizma bozuklugundan kaynaklanir. Genetik gecisli bir
hastaliktir. Kromozom 13 lizerindeki ATP7B genindeki mutasyondan kaynaklanir (105).
Bircok organ ve sistem tutulumu ile karsimiza cikar. Tanisi klinik (noérolojik ve
psikiyatrik bulgular), laboratuvar (seruloplazmin, 24 saatlik idrarda bakir) ile birlikte
hastalardan karaciger biyopsisi yaparak (karaciger dokusu bakir birikimi tayini) ile tani
konulur(51, 106). Klinik belirtiler meydana gelmeden erken tani ile karaciger biyopsisi
sayesinde tani konulabilmektedir. Yapilan bir ¢alismada Arikan ve ark. Calismasinda
hastalarin (% 17) 5 yas altinda bulunmustur (107). Yapilan baska bir calismada toplam
247 hasta retrospektif incelenmis ve WH (% 13,2) bulunmustur (86). Calismamizda
karaciger biyopsisi yapilan hastalarin tanilari incelendiginde WH tanisi toplam olarak
hasta 9 (% 8,5) bulundu. WH ile yas arasinda iliski incelendiginde daha cok 3 ile 12

yas aras! hastalarda toplam 8 (% 15,4) hastada bulunmustur.
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6. SONUC VE ONERILER

Sonug olarak ¢alismamiz incelendiginde 2018 ile 2023 yillari arasi karaciger
biyopsisi yapilan hastalarinin tanimlanmasi acgisindan 6nem tasir: Endikasyon
acisindan en sik olarak tani konulamayan hastalar, KHB, talasemi hastalarinin demir
yiki arastirilmasi, OiH, KHF, WH, yenidogan kolestazi, metabolik hastaliklarin
arastirilmasi amaciyla degerlendirilmistir. Histopatolojik tanilar incelendiginde
sikligina gore sira ile kriptojenik hepatit, OiH, hemosiderozis, KHB, WH, kriptojenik
siroz, GDH, idiyopatik neontal hepatit, KHF, hepatoblastom, glikojenik hepatopati, BA,
burkitt lenfoma, yag metabolizma bozukluklari, primer biliyer siroz, budd chiari
sendromu, KHC, chanarin dorfman sendromu, KHC enfeksiyonuna bagh siroz, AAT
eksikligi, mukopolisakkaridoz tip 3B, portal biliopati, sekonder biliyer siroz, herediter
fruktoz intoleransi, toksik hepatitler, kalp yetmezligine bagh kronik hepatit,
hepatoselliiler adenom ve wilms timori tespit edildi. Sonuglarimiz ve histopatolojik
tanilarimiz incelendiginde literatlirdeki verilerle ¢ogu benzerlik géstermektedir ancak
elde ettigimiz bazi verilerin uyusmadigi goriilmustir. Bunun sebebi arastirildiginda
farkli tlkelerdeki sosyoekonomik diizey, irk ve genetik farkhliklar olmasi karaciger
biyopsisi yapilan hastalarin yas ve cinsiyet farklihgindan kaynaklidir. Histopatolojik
tanilar, hastalarin klinigi, laboratuvar ve goriintiileme verilerine ek olarak karaciger
biyopsisi yapilmasi hastaliklarin kesin tanisina bulyldk katki saglar. Cocuklarda
ultrasonografi esliginde ve perkitan olarak yapilan karaciger biyopsileri, basit
kanamalar disinda ciddi komplikasyon gelistirmemeleri sayesinde giivenlidir. Onceden
yapilan c¢alismalarda da komplikasyon oraninin ¢ok dlsik olmasi bunu
desteklemektedir. Calismamiz literatiire gore; karaciger hastaliklarinin kesin tanisi ve

tedauvisi icin karaciger biyopsisi yapiimasi gerektigini desteklemektedir.
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