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 Karaciğerde enfeksiyon oluşturan  ve hetetotropik virüsler 

olarak adlandırılan virüsler  Hepatit A virusu (HAV), 

hepatit B virusu (HBV) ve hepatit C virusu (HCV), hepatit 

D virusu (HDV) ve  hepatit E virusu (HEV)  olup,  temelde 

klinikte akut ve kronik hepatit tablosu oluştururlar. 

  HAV ve HEV virüsleri her zaman  akut hepatit etkeni iken  

HBV, HDV  ve HCV virüsleri akut ya da kronik tabloya 

neden olabilirler. 

 



 Bu hastalarda biopsi , tanının konfirmasyonunu, eşlik edebilecek 

ikincil patolojinin ekarte edilmesini , inflamatuvar aktivite düzeyinin 

ve hastalığın evresinin ( fibrozis) belirlenmesini sağlar. Bu şekilde 

olguların tedavi yanıtı ve hastalık progresyonu hakkında bilgi 

edinilmiş olur.  

 Bununla birlikte immünhistokimyasal yöntemler ile bazı virüslerin 

varlığı dokuda gösterilebilir.  

 Ancak etiyoloji  sadece biopsi örneğinden saptanamayabilir. Bunun 

için klinik ve laboratuvar bulguların bilinmesi önemli veri sağlar. 

Kronik viral hepatitte izlenen genel bulgular ve spesifik 

etiyolojilerdeki ek morfolojik özellikler aşağıda belirtilmiştir. 

 



 Kronik viral hepatitin histopatolojisi: 

 Kronik hepatitte hepatosit hasarı ve inflamasyon hastalığın 

aktivitesi olarak değerlendirilen ve derecelendiren 

parametrelerdir. Karaciğer dokusunda inflamatuvar 

aktivitenin 2 ana komponenti vardır. Birinci komponenti 

portal alan inflamasyonu ve bunun periportal alanlara 

uzanımı olan interfaz hepatitidir. İkinci komponenti ise 

lobuler inflamasyon oluşturur .Fibrozis ise hastalığın 

evresini belirlemekte ve daha az olasılıkla geri dönüşü 

olabilen progresif hasarı temsil etmektedir. 

 



 Portal inflamasyon: Portal alanların mononükleer 

hücrelerce infiltrasyonu kronik hepatit için 

karakteristik histopatolojik özelliktir 

 İnterfaz hepatiti: Karaciğer dokusunun intakt ya da 

inflame portal alan mezenkimi ile buluştuğu bölge 

‘’interfaz’’ bölgesidir. Bu bölgede gerçekleşen 

hepatosit apoptozu ve inflamasyonu ‘’ interfaz 

hepatiti ‘’olarak adlandırılır.  



 Lobuler inflamasyon : Lenfositlerin 

sinüzoidler boyunca parankim içine göçü ile 

lobuler inflamasyon oluşmaktadır.  

 Odaksal ‘’ spotty’’  nekroz alanları olarak 

da adlandırılan bu lobuler inflamasyon 

alanları bazen lenfosit içermeyebilir , 

bununla birlikte asidofil cisimcikler, 

makrofajlar ve hücre debrisi, kollajen ve 

retikülin fibril parçacıkları içerir. 



 Bu  yapılar perivenüler alanlarda 

bulunmaya meyillidirler. Bu lobuler hasar 

geniş alanlar kaplarsa, buna yaygın ‘’ 

konfluan’’ nekroz adı verilir. Konfluan 

nekroz alanları santral venler ile diğer 

santral venleri ya da portal alanları 

birleştirirse bu lezyon için köprüleşme 

nekrozu terminolojisi kullanılır ve bu 

lezyon hastalığın siroza progresyonunda 

önemli yer tutar. 



 Fibrozis ve hepatosit rejenerasyonu:  Kronik viral 

hepatitli hastaların karaciğerinde tümünde olmasa 

da çoğunda fibrozis  görülür. Fibröz doku artımı 

genellikle portal alan stromasının genişlemesi 

şeklindedir ancak perisellüler ya da perivenüler 

fibrozisde eşlik edebilir. Perivenüler fibrozis, 

konfluan nekroz ya da köprüleşme nekrozu 

alanlarındaki retikülin kollapsı ile başlar ve Orsein 

ya da Victoria blue boyasında gösterilen elastik 

lifleri de içeren matür kollajenin birikmesi ile 

fibroz septalar oluşur. 



 Portal alan genişlemesi ise portal alan fibröz 

dokusunun portal alan sınırlarının dışına taşması 

şeklinde gözlenir. Sonuçta portal alanlar arasında 

fibröz köprüler oluşur. Bu köprüler inflamasyon 

ve interfaz hepatiti içerirler. Portal alan fibrozisi , 

matür Tip I ve III kollajen ve retikülin liflerinden  

oluşmuştur.Hepatosit rejenerasyonu hastalığın 

ilerleyen evrelerinde gözlemlenir ve hepatosit 

kordonlarının 2-3 sıralı hale gelmesi ile 

tanımlanır. Retikülin boyası bu amaçla 

uygulanmaktadır. 

 



 Kronik C hepatiti: Morfolojik bulgular klinik ve laboratuar 

bulgular ile korelasyon göstermez. Kronik C hepatitinin 

spesifik olmayan ancak karakteristik bulguları vardır. 

Bunlar: Germinal merkezleri belirgin olabilen lenfoid 

agregatlar, belirgin safra yolu hasarı ve yağlı değişikliktir. 
 Mikst mikro ve makro niteliğindeki ve hafif orta düzeyde 

olabilen yağlı değişiklikten, artmış vücut kitle indeksi ( 

Genotip 1 ‘de) ve virüs etkisi ( genotip 3 ‘de) sorumlu 

tutulmaktadır.  



 Kronik hepatitte derecelendirme ve evrelendirme: 

 Günümüzde viral hepatitler icin değişik derecelendirme ve 

evrelendirme sistemleri bulunmakta olup tarafımızdan 

orijinal olarak 1981’de Knodell  ve arkadaşları tarafından 

ortaya atılan ve 1995’de ISHAK tarafından modifiye 

edilmiş sistem kullanılmakta olup aşağıda ayrıntısı 

verilmiştir.  

 



 MODİFİYE  HAİ (Hepatit Aktivite indeksi)derecelendirilmesi: 

Nekroinflamatuvar skorlar 

A-  Periportal veya periseptal interfaz hepatiti ( piecemeal nekroz) 

 Yok                                                                                         0 

 Hafif (Fokal az sayıda portal alanda)           1 

 Hafif / orta ( ( fokal, Çoğu portal alanda)      2 

 Orta ( portal alanların %50 ‘sinden azında yaygın)      3 

 Şiddetli ( portal alanların %50 ‘sinden fazlasında yaygın) 4  

 



B-  Konfulan nekroz 

 Yok     0                                                                                                          

 Fokal konfluan nekroz                                                             1                                                                                 

 Zon3 nekrozu ( bazı alanlarda)                                                2                                                              

 Zon 3 nekrozu ( çoğu alanda)                                                 3                                                            

 Zon 3 nekrozu +yer yer portal santral köprüleşme nekrozu   4                      

 Zon 3 nekrozu +çok sayıda  santral köprüleşme nekrozu       5                         

 Panasiner ya da multiasiner nekroz                                        6 



C-Fokal odaksal litik nekroz, apoptozve fokal inflamasyon 

 Yok                                                                      0 

 10X büyütmede 1 foküs yada daha az          1 

 10X büyütmede 2-4 foküs                                2 

 10X büyütmede 5-10 foküs                              3 

 10X büyütmede 10’dan  daha fazla foküs      4 

 



D- Portal   inflamasyon 

 Yok                                                                             0 

 Hafif ( bazı ya da tüm portal alanlar)                                 1 

 Orta (bazı ya da tüm portal alanlar)                                2 

 Orta/şiddetli ,( tüm portal alanlar)                                  3 

 Şiddetli, (tüm portal alanlar)                            4 

 



E-  Fibrozis  (Evreleme): 

 Fibrozis yok                                                                                                0      

                   

 Bazı portal alanlarda fibröz genişleme  ( fibröz septa + )                                1                                     

 Çoğu portal alanlarda fibröz genişleme  ( fibröz septa + )                2

                

 Çoğu  portal alanlarda fibröz genişleme  ve (portal- portal köprüleşme)        3

   

 Portal alanlarda fibröz genişleme ve belirgin köprüleşme   ( portal- portal  ve portal- santral)  4                                                                                                                                                

 Belirgin köprüleşme   ( portal- portal  ve portal- santral) ve bazı nodüller ( inkomplet siroz )          5                                                                                                                                 

 Siroz                                                                                        6

        



   VİRAL HEPATİT ETKENLERİ 

Hepatit A virüsü 

Hepatit B virüsü 

Hepatit C virüsü 

Hepatit D virüsü 

Hepatit E virüsü 

 Diğer hepatit virüsleri 

   Hepatit G virüsü 

   “Transfusion transmitted” virüs 

 

Periportal veya periseptal interfaz 

hepatiti ( piecemeal nekroz) Orta ( 

portal alanların %50 ‘sinden azında 

yaygın)      3 

 



 
 

      HAV genomunun organizasyonu 

 

Periportal veya periseptal interfaz 

hepatiti ( piecemeal nekroz) Orta ( 

portal alanların %50 ‘sinden azında 

yaygın)      3 



 

Picornaviridae ailesi, hepatovirus 
genusunda 

Zarfsız, 27-28 nm boyutlarında 
dayanıklı bir RNA virüsü 

Bir çok genotip (Genotip IA, IB, II, IIIA,IIIB, 

IV, V, VI, VII) 

 Deneysel infeksiyon oluşturulabilir ve     

   hücre kültürlerinde üretilebilir 

 

 

 

          HEPATİT A VİRÜSÜ 
 

Periportal veya periseptal interfaz 

hepatiti ( piecemeal nekroz) Orta ( 

portal alanların %50 ‘sinden azında 

yaygın)      3 



              Epidemiyoloji (1) 

Fekal-oral yol ile bulaşır 

Parenteral bulaş oranı düşük 

Vertikal bulaş? 

İnsan dışı kaynaklardan bulaş 
olmaz 

Tekrarlayan epidemiler tipik 

 

Portal  inflamasyon:Orta/şiddetli ,( tüm 

portal alanlar)                   3 

 



                Epidemiyoloji (2) 

Gelişmekte olan ülkeler başta 

olmak üzere tüm dünyada yaygın 

Prevalans yaş, sosyoekonomik ve 

gelişmişlik düzeyi ile paralel 

Gelişmekte olan ülkelerde sıklıkla 

çocukluk çağında 

Portal inflamasyon:Orta/şiddetli ,( tüm portal 

alanlar)                   3 



Türkiye’de HAV Epidemiyolojisi 

       

HAV infeksiyonu yaygın 

Erişkin yaş grubunda anti-HAV 

pozitifliği % 88.8-100 

 İnfeksiyon 2-6 yaş arasında pik yapar 

ve 14 yaşına kadar erişkin düzeyine 

ulaşır 

 

     Konfulan nekroz 

Yok                                                                                                                   

0 



           Yüksek risk grupları 

Özel bakım gerektiren hastaların 
olduğu kurumlardaki hastalar ve 
çalışanlar                  

Yuva ve kreşlerdeki çocuklar ve 
çalışanlar         

Homoseksüel gruplar 

 

 

Fokal odaksal litik nekroz, apoptoz ve fokal 
inflamasyon ;10X büyütmede 5-10 foküs    3  



               Epidemiyoloji (3) 

Gelişmekte olan ülkelerde salgınlardan 

                          

    kontamine su ve besinler 

 

Düşük endemisite bölgelerinde 

 

                 Eşcinsellik 

  

   

 

Fokal odaksal litik nekroz, apoptoz ve fokal 
inflamasyon ;10X büyütmede 5-10 foküs    3  



           Yüksek risk grupları 

Damar içi uyuşturucu bağımlıları 

Yüksek endemisite bölgesine seyahat 
edenler 

Uygun olmayan koşullarda eğitim 
yapan askeri personel 

Kanalizasyon işlerinde çalışanlar 

Fokal odaksal litik nekroz, apoptoz ve fokal inflamasyon ;10X büyütmede 5-10 
foküs    3  



                      Klinik 
 İnkübasyon süresi 2-8 hafta 

 İnfeksiyon 
   Belirtisiz hepatit 

   Subklinik hepatit 

   Klinik hepatit 

              

           İkterik           Anikterik 

   Atipik infeksiyon 

 

 Kolestatik   “relapsing”   Fulminant   Ekstrahepatik 

       bulgular 

Kronik karaciğer hastalığı görülmez 

 

 

        

   

 

Fokal odaksal litik nekroz, apoptoz ve fokal 

inflamasyon ;10X büyütmede 5-10 foküs    3  



Tipik akut viral hepatit seyri 

İnkübasyon dönemi 

Prodromal dönem 

İkterik dönem 

İyileşme dönemi 

Fokal odaksal litik nekroz, apoptoz ve 

fokal inflamasyon ;10X büyütmede 

5-10 foküs    3                           

 



 Hastalığın seyri         Yaşa bağlı 

 

5 yaş altı                 %90 sessiz 

18 yaş ve üstü         2/3olgu ikterik 

Fokal odaksal litik nekroz, apoptoz ve 

fokal inflamasyon ;10X 
büyütmede 5-10 foküs    3  



                       Tanı 

 

Laboratuvar bulguları 

 

 Genel bulgular 

 Karaciğer hasarına ilişkin bulgular 

 İnfeksiyonu tanımlayan özgül testler 

 

Ag ve HAV-RNA           Anti-HAV IgM 

                                        Anti-HAV IgG 

 

 

 

 

Anamnez, fizik muayene Portal alanlarda fibröz genişleme ve belirgin 

köprüleşme   ( portal- portal  ve portal- 

santral)                                                                                                                    

4 



HAV infeksiyonunda klinik, virolojik ve serolojik bulgular 

Portal alanlarda fibröz genişleme ve belirgin 

köprüleşme   ( portal- portal  ve portal- 

santral)                                                                                                                    

4 



                        Tedavi 

Özgül tedavisi yok 

Destekleyici tedavi 

Dinlenme 

Beslenme 

Komplike olgularda hastanede 

izlem 

 

 

Portal alanlarda fibröz genişleme ve belirgin 

köprüleşme   ( portal- portal  ve portal- 

santral)    :4                                                                                                                 



   Korunma 

Bulaşın engellenmesi  
 

Alt yapı düzeltilmesi 

Kişisel hijyenik önlemler 

Eğitim ve öğretim 

 

 

 

 

 

Pasif immünizasyon 

Aktif immünizasyon 

  

Portal alanlarda fibröz genişleme 
ve belirgin köprüleşme   ( portal- 
portal  ve portal- santral)    :4  



            Pasif immünizasyon 

 ISG kullanılır 

Temas sonrası ikincil intrahepatik 
yayılım ve viremi engellenir 

 İnfeksiyon ya tamamen önlenir  ya da 
semptomlar hafifler 

 

 

Portal alanlarda fibröz genişleme ve belirgin 
köprüleşme   ( portal- portal  ve portal- santral)    
:4  



            Pasif immünizasyon 

Erken inkübasyon döneminde 

koruyuculuk %80-90 

Virusla temastan 2 hafta önce veya 2   

    hafta sonra uygulanmalıdır 

Koruyuculuk süresi 4-6 ay 

 

 

 

Portal alanlarda fibröz genişleme ve belirgin köprüleşme   ( 
portal- portal  ve portal- santral)    :4  



           Aktif immünizasyon 

 İnaktif aşılar lisanslı  

 İlk dozu takiben 6. veya 12. aylarda 

booster doz uygulanır 

Koruyuculuk süresi 10-30 yıl 

Portal alanlarda 
fibröz genişleme ve 
belirgin köprüleşme   
( portal- portal  ve 
portal- santral)    :4  



HAV aşısı önerilen risk grupları (1) 

Gelişmiş ülkelerde askeri birlikler ve 

insidansın yüksek olduğu bölgelerde 

yaşayanlar 

Gelişmekte olan ülkeye seyahat 

edenler 

Çocuk bakım evinde kalanlar ve 

çalışanlar 



HAV aşısı önerilen risk grupları (2) 

Mental özürlülerin bakıldığı 

merkezlerde kalanlar ve çalışanlar 

Kronik karaciğer hastalığı olanlar 

Temizlik işçileri 




