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ÖZET 
Çocukluk çağında kronik aktif hepatit tanımlanan 47 

vakanın klinik, laboratuvar ve prognozları sunulmuştur. 
Hastaların 34'ûnde HBsAg negatif, 13'ünde pozitif idi. 
Hastalar en sık karın şişliği, sarılık ve ateş yakınmaları ile 
başvurup %91.5 oranında hepatomegali, %82.9 spleno-
megalive %48.9 sarılık mevcuttu. AST yüksekliği %80.9, 
ALT yüksekliği %74.5 oranında saptandı. Otoantikor pozi­
tifliği oranı düşüktü. Klinik ve laboratuvar bulguları HBsAg 
pozitif ve negatif olan gruplarda farklı bulunmadı. Hastala­
rın yedisinde karaciğer biyopsisinde KAH bulgularıyla bir­
likte siroz mevcuttu. 25 hastaya prednisolon tedavisi uy­
gulandı. 8 hastada 6ay-1 yıl sonra klinik ve laboratuvar 
olarak düzelme görülürken, kolşisin alan bir hastada 1 yıl 
sonra histopatolojik bulgularda değişiklik gözlenmedi. Bul­
gular, ilgili literatür bulgularıyla karşılaştırıldı. 

Anahtar Kelimeler: Kronik aktif hepatit, Otoimmün kronik aktif 
hepatit, Siroz, Hepatit B 
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SUMMARY 
Clinical and laboratory findings and prognosis of 47 

patients with chronic active hepatitis in childhood were 
presented. In 34 of patients HBsAg was negative, in 13 
positive. The most common complaints of patients were 
abdominal distention, jaundice and fever. In 91.5% of 
patients hepatomegaly, in 82.9% splenomegaly and in 
48.9% icterus were determined. AST was increased in 
80.9%, ALT was Increased in 74.5% of patients. Autoan­
tibodies were determined in a few patients. Clinical and 
laboratory findings were not different in HBsAg positive 
patients and in HBsAg negative patients. In seven of the 
patients liver biopsy showed cirrhosis in addition to chro­
nic active hepatitis. Prednisolone was applied to 25 pa­
tients. Clinical and laboratory findings improved in eight 
of them after 6-12 months. In a patient treated by colchi­
cine, no histopathologic improvement was determined. 
Results were compared with the relevant literature. 
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Kronik hepatitler altı aydan uzun süren kronik ka­
raciğer inflamasyonu olup, başlıca kronik persisten, kro­
nik lobüler ve kronik aktif hepatitk (KAH) olmak üzere 
üç gruba ayrılır (1). Değişik klinik ve immünolojik özel­
likler gösteren KAH, siroz ve karaciğer yetmezliği ile so-
nuçlanabilen bir klinikopatolojik antitedir. Wilson hasta­
lığı, alfa-1 antitripsin eksikliği nadiren bu antiteyi taklit 
edebilirse de, hepatit B virusu (HBV) ile ilgili ve otoim­
mün nedeni olan iki büyük grubu vardır. Bazı ilaçlar 
(nitrofurantoin, INH, oksi fenaset in, metil dopa) da 
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KAH'e neden olabilir (1). Ayrıca son yıllarda hepatit C 
virüsünün (HCV) ve kızamık virüsünün da KAH ile ilgili 
olabileceği ve tip 2b KAH' in HCV'ye bağlı olabileceği 
düşünülmektedir (2-4). 

KAH patogenezi, etyoloji, immünolojik bulguları ve 
tedavisi ile ilgili çalışmalar daha çok erişkin yaş gru­
bunda yapılmıştır. Çocuklarda hastalığın bulguları ve 
seyrinin farklı olabileceği bilinmektedir. Bu çalışmada 
Hacettepe Çocuk Hastanes i Hepatoloji bö lümünde 
1970-1992 yılları arasında KAH tanısıyla izlenen çocuk­
luk çağında 47 hastanın klinik, laboratuvar bulguları ve 
prognozları sunulmuştur. 

MATERYEL VE METOD 
Klinik bulguları ile K A H düşünülen hastalardan 

Vim-Silverman iğnesi ile yapılan perkütan karaciğer 
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biyopsisinde portoportal köprüleşmeler, "piece meal" 
nekrozlar, portal alanlarda mononükleer hücre infilt-
rasyonu görülen 47 hasta değerlendirilmeye alınmıştır. 

Hastaların 34'ünde hepatlt is B yüzey antijeni 
(HBsAg) negati f , (%72,3) 13 'ünde ise pozitif idi 
(%27,7). HBsAg negatif olan hastaların yaşları 9 ay-18 
yıl arasında (median 5.5 yıl), HBsAg pozitif olanlarda 
1.5-18 yıl arasında (median 6 yıl) değişmekte idi. 
Onbeş kız hastadan 13'ü HBsAg negatif, ikisi HBsAg 
pozitif ve 32 erkek hastanın 21'i HBsAg negatif, 11'l 
HBsAg pozitif idi. 

Hastalarda total kan sayımı, alanın transferaz 
(ALT), aspartat transferaz (AST), total protein, albumln, 
billrubin rutin laboratuvar yöntemleri ile tayin edil­
mişti.Protrombin zamanı (PT) Quick ve parslyel trom-
boplastin zamanı (PTT) Rodman ve arkadaşlarının yön­
temleriyle çalışıldı. HBsAg ve anti-HBs 1981 yılına ka­
dar counter Immünoelektroforez, daha sonra ELISA 
(enzyme-linked Immunosorbent assay) tekniği ile, anti-
nükleer antikor (ANA), anti-düz kas antikorları, antimito-
kondrial antikor, latex Immünofloresans tekniği ile ça­
lışıldı. Alfa-1 antltripsin immünodlfüzyon, seruloplazmin 
parafenildiamin hidroklorld'in serum ile oksidasyonu 
yöntemi ile çalışıldı. 

Yirmibeş hastaya (19 HBsAg negatif, 6'sı HBsAg 
pozitif) 2 ay 1 yıl (median 6 ay) süreyle 2 mg/kg/günde 
tek dozda oral Prednisolon verildi. Sarılığın, hepatosple-
nomegallnin kaybolması, ALT, A S T düzeylerinin nor­
male dönmesi düzelme olarak değerlendirildi. 

Bulguların karşılaştırılmasında khl-kare ve Fisher'in 
kesin khi-kare testleri kullanıldı. 

BULGULAR 
Hastalar en sık karın şişliği, sarılık, ateş, karın 

ağrısı yakınmaları ile başvurdu. Fizik incelemede 43 
hastada (%19.5) karaciğer kosta altında 2-9 cm arasın-

Tablo 1. Hastaların yakınmaları 

HBs(+) HBs(-) Toplam 
(n-13)(%) (n=34)(%) (n=47)(%) 

Karın şişliği 5(38.5) 22(64.7) 27(57.4) 
Sarılık 9(69.2) 14(41.7) 23(48.9) 
Ateş 3(23.1) 13(38.2) 16(34.0) 
Karın ağrısı 3(23.1) 11 (32.3) 14(29.8) 
Halsizlik 4(30.8) 9(26.5) 13(19.1) 
İshal 3(23.1) 3(8.8) 6(12.8) 
İştahsızlık 2(15.4) 3(8.8) 5(10.6) 
Artralji 2(15.4) 3(8.8) 5(10.6) 

Tablo 2. Hasta lar ın öneml i klinik bu lgu lar ı 

HBs(+) HBs(-) Toplam 
(n=13)(%) (n=34)(%) (n=47)(%) 

Hepatomegali 13(100.0) 30(88.2) 43(91.5) 
Splenomegali 11(84.6) 23(67.6) 34(72.3) 
Büyüme geriliği 10(76.9) 18(52.9) 28(59.6) 
Sarılık 9(69.2) 14(41.2) 23(48.9) 
Asit 1(7.7) 6(17.6) 7(14.9) 
Döküntü 
(makülopapüler) — 5(14.7) 5(6.4) 
Spider nevüs 1(7.7) 2(5.9) 3(6.4) 

da palpabldı. Yirmiseklz hastada (%59.6) büyüme geri­
liği, 23 hastada (%48.9) ikter mevcuttu. Hastaların ya­
kınmaları, klinik ve laboratuvar bulguları HBsAg negatif 
ve pozitif olan hastalarda Tablo 1, 2 ve 3'de özetlen­
miştir. İki grup arasında yakınmaları ve klinik bulgular 
açısından İstatistiksel olarak önemli bir fark bulunamadı 
(p>0.05). 

Tablo 3. Vakaların laboratuvar bulguları 

HBs(+)(n=13) (%) HBs(-) (n=34) (%) Toplam (n=47) (%) 

Anemi (Hb 10mg/dl) 2(15.4) 12(35.3) 14(29.8) 
Lökopeni (BK 5000/mm 3) — 7(20.6) 7(14.8) 
Trombositopeni 1(7.7) — 1(2.1) 
A S T > 50 U/L 11(84.6) 27(79.4) 38(80.9) 
ALT > 50 U/L 10(76.9) 25(73.5) 35(74.5) 
Hiperbilirubinemi 9(69.2) 14(41.2) 23(48.9) 
PT uzunluğu (>14sn) 4(30.8) 16(47.1) 20(42.6) 
PTT uzunluğu (>50sn) — — 
Hipoproteinemi (<6gm/dl) — 5(14.7) 5(10.6) 
Hlpoalbuminemi (<3gm/dl) — 7(20.6) 7(14.9) 
LE celi - / 5 1/21(4.8) 1/26(3.8) 
Coombs - / 4 2/19(10.5) 2/23(8.6) 
ANA - / 4 1/19(5.3) 1/23(4.3) 
Anti-DNA - / 2 1/12(8.3) 1/14(7.1) 
Anti-düz kas - / 3 2/14(14.3) 2/17(11.8) 
Latex 1/4 5/17(29.4) 6/21 (28.7) 
Kİ (plazma h.) — 11/32(34.4) 11/32(34.4) 
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Tablo 4. Vakaların kortikosteroid tedavisine cevapları 

HBs(+) 
(n-13)(%) 

HBs(—) 
(n-34)(%) 

Toplam 
(n-47)(%) 

Tedaviye cevap 5(26.3) 3(50.0) 8(32.0) 
Tedaviye cevapsızlık 14(73.7) 3(50.0) 17(68.0) 
Toplam 19 6 25 

Laboratuvar incelemelerinde 14 hastada (%29.8) 
anemi , 7 has tada (%14.9) lökopeni , 38 has tada 
(%80.9) A S T yüksekliği, 35 hastada (%74.5) ALT yük­
sekliği, 23 hastada (%48.9) hiperbilirubineml saptandı. 
LE cell, ANA, anti-DNA, anti-düz kas, Coombs, Latex 
pozitifliği hastaların sırasıyla da HBsAg (+) ve HBsAg (-
) gruplar arasında farklı bulunmadı (p>0.05). 

Karaciğer biyopsisinde kronik aktif hepatit bulguları 
ile birlikte yedi hastada (beşi H B s A g negatif, ikisi 
HBsAg pozitif) siroz da saptandı. 

Hastalardan birisi tanı konulduktan 10 gün sonra 
hepatik koma tablosu ile kaybedildi. Kontrole gelen 29 
hastanın üçü tedaviyi uygulamadı. Bu hastalardan iki­
sinde bir yıl sonra klinik ve laboratuvar bulgularda dü­
zelme gözlendi. Kolşisin verilen bir hastanın bir yıl son­
raki kontrol biyopsisinde değişiklik gözlenmedi. Predni-
solon verilen 25 hastanın 19'unda HBsAg (-), altısında 
HBsAg (+) idi. Birinci grupta beş hasta (%26.3) 6 ay-1 
yıl arasında, ikinci gruptaki üç hasta ise (%50) 6-7 ay­
da olmak üzere toplam sekiz hastada (% 32) tedavi ile 
klinik ve laboratuvar düzelme gözlendi (Tablo 4). iki 
grubun tedaviye cevabında istatistiksel olarak fark bu­
lunmadı. 

TARTIŞMA 
İlk kez 1950 yılında Waldenstrom tarafından genç 

kadınlarda tanımlanan (5) ve önceleri plazma hücreli 
hepatit (6), lupoid hepatit (7) olarak bilinen KAH ile ilgi­
li çalışmalar daha çok erişkin yaş grubundadır ve özel­
likle otoantikorların varlığı ile giden otoimmün KAH'in 
orta yaşlı kadınlarda sık görüldüğü bilinmektedir. Ço­
cuklarda KAH vakaları küçük seriler halinde tanımlan­
mış olup, literatürde en genç hasta 8 aylıktır (8). Has­
talarımızın en küçüğü ise HBsAg negatif 9 aylık bir be­
bekti. 

KAH genellikle uzun süre semptompsuz seyreder. 
Tesadüfen tanımlanıp, kronik ilerleyici bir hastalık ola­
rak seyredebilirse de, akut hepatit ve nadiren de fulmi­
nant hepatit tablosu ile de başvurabilirler (9,10). Hasta­
larımızın hemen yarısında karın şişliği, sarılık varken, 
bir kısmıda karın ağrısı, ateş, halsizlik, iştahsızlık gibi 
nonspesifik yakınmalarla başvurdu. Otoantikorları pozitif 
olan bir hasta ise perikardit tablosu ile görülmüştür. Li­
teratürde KAH'de plevral effüzyon tanımlanmış olup pe­
rikardit vakasına rastlanmamıştır (11). 

Hastaların %27.7'sinde HBsAg pozitif idi. Erişkin 
yaş grubunda bir seride bu oran %7.7 (12) iken, Vajro 
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ark. (13) ve Tınaztepe ve ark. (14) çocuklukta KAH va­
kalarında HBsAg pozitifliğini sırasıyla %50 ve %60 ola­
rak bildirmişlerdir. KAH erişkinlerde daha çok otoim­
mün özellik gösterirken, çocuklarda HBV 'a bağlı vakala­
rın daha sık olduğu görülmektedir. 

Kanda otoantikorlarla seyreden otoimmün KAH tip 
1'de ANA, LSP'nin (karaciğere özgül protein) bir kom-
ponenti olan asialoglukoproteine karşı otoantikorlar, 
anti-düz kas antikoru, tip 2'de ise karaciğere özgül ka-
raciğer-böbrek membran (LKM,)'a karşı antikorlar gös­
terilmiştir (15,16). Hastalarımızda karaciğere özgül anti­
korlar araştırı lmamıştır. HBsAg negatif olan üç hasta­
da otoantikorlar pozitif olduğundan otoimmün KAH ola­
bileceği düşünüldü. Diğer HBsAg negatif hastalarda a ı -
antitripsin eksikliği, Wilson hastalığı ve ilaca bağlı KAH 
öykü ve bazı özel testlerle ekarte edilirken, bakılama-
dığı için tip 2 otoimmün KAH ve HCV 'e bağlı KAH 
araştırılamadı. 

KAH'l i hastalarda birlikte siroz görülme oranı ol­
dukça yüksektir. Çeşitli çalışmalarda HBV 'e bağlı KAH 
vakalarında %3.2-32 arasında değişen oranlarda siroz 
geliştiği gösterilmiştir. (13,17,18). Yaşın büyük, hasta­
lığın ciddi-ağır, HBV replikasyonunun devamlı olduğu 
hastalarda daha fazla siroz görüldüğü, ancak bunun 
hastalığın süresiyle ilgili olmadığı, hatta sirozun hasta­
lığın başlangıcından İtibaren görülebileceği bildirilmiştir 
(13,18,19). Otoimmün KAH'de siroz gelişmesi daha 
fazladır (%53,9-89 oranında) (13,19). Hastalarımızın ye­
disinde (%14.9) başlangıçta siroz saptanmış olup, iki 
grupta da siroz hemen aynı oranda görülmektedir. 

Otoimmün KAH'in tedavisinde immünosüresif ila­
çlardan (Steroid, azatiopirin) yararlanılmaktadır. Bu has­
talarda tedavi ile tam remisyon sağlanabileceği, ancak 
tedavi kesildikten sonra bir kısmında relaps geliştiği bil­
dirilmektedir (19,20). HBV'e bağlı KAH'de ise daha çok 
a interferon tedavisi önerilmekte idi. Ancak kontrollü 
çalışmalarda tedavi alan ve kontrol grubu arasında fark 
olmadığı ilaç kesildikten sonra HBV reaktivasyonu ol­
duğu bildirilmiştir (21,22). Bortolotti ve ark. (23) ve 
Giusti ve ark. (24) HBsAg pozitif KAH vakalarında ste­
roidin tek başına veya azatiopirin ile birlikte kul la­
nılabileceğini bildirirken Laskus ve ark. (25) kısa süreli 
kortikosteroid tedavisinin daha yararlı olacağını göster­
mişlerdir. Steroid tedavisi alan hastalarımızda %32 ora­
nında (8/25) klinik ve laboratuvar düzelme gözlenmiş, 
ancak tedavi ile düzelme HBsAg (+) grupta daha da 
fazla görülmüştür. Literatürde HBV'e bağlı kronik hepa­
tit vakalarında spontan remisyon tanımlanmışken (24), 
spontan remisyon gösteren iki vakamızda da HBsAg 
negatifti. 

HBsAg pozitif ve negatif hastalarda klinik ve labo­
ratuvar bulgular farklılık göstermediği gibi tedaviye ce­
vabın da iki grupda farklılık olmaması ilerleyici bir has­
talık olan KAH'in otoimmün ve HBV'e bağlı tiplerinde 
immünosüpressif tedavinin yararlı olabileceğini, erken 
tanı ve tedavi ile siroz gelişmesinin geciktirilebileceğini 
işaret etmektedir. 
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