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در  )Cو  B( هاي مزمن ويروسي از هپاتيت خود ايمنبررسي معيارهاي هيستوپاتولوژيك جهت افتراق هپاتيت 

  هاي بيوپسي كبد نمونه

  
  3نيمع اسري، 2الهي ، پرديس نعمت2ذر نعيميآ، 1محمدحسين صانعي

  
  

  چكيده

ه بكه را چ ؛گردد. تشخيص افتراقي نوع هپاتيت در درمان اين بيماري اهميت زيادي دارد نسبت شايع در جامعه محسوب ميبه يك بيماري  ،هپاتيت مزمن مقدمه:

حاضر با هدف تعيين توزيع فراواني معيارهاي هيستوپاتولوژيك به انجام رسيد تا به  ي تواند منجر به تشديد بيماري گردد. مطالعه مي ،كارگيري متد درماني اشتباه

  .هاي ويروسي مزمن ميسر گردد از هپاتيتخود ايمن تر هپاتيت  آن راهنمايي جهت افتراق دقيق ي وسيله

  از نظر وجود  Cبيمار مبتلا به هپاتيت  33و  Bبيمار مبتلا به هپاتيت  34، خود ايمنبيمار مبتلا به هپاتيت  45تحليلي،  -توصيفي ي طي يك مطالعه ها: روش

2هاي  ها با استفاده از آزمون معيار هيستوپاتولوژيك مورد بررسي قرار گرفتند. داده 12
χ ندگرفت و آناليز تشخيصي مورد تجزيه و تحليل قرار. 

هپاتوسيت  وتشكيل روزت  ،Emperipolesis، هاي لنفاوي در فضاي پورت فوليكول، Interface hepatitis شاخص 5شاخص مورد بررسي،  12از بين  ها: يافته

Ground glass براي هپاتيتدرصد 80خود ايمن معيارها براي هپاتيت اين كنندگي  داراي توانايي افتراق نوع هپاتيت در بيماران مورد مطالعه بودند. درصد پيشگويي ، 

B 5/76 و براي هپاتيت درصد C ،7/69  بوددرصد. 

براي افتراق  Interface hepatitis، پارامترهااين از بين  .توانند نوع هپاتيت را در بيماران تعيين كنند پارامترهاي هيستوپاتولوژيك در حد قابل قبولي مي گيري: نتيجه

براي افتراق هپاتيت  و تشكيل روزت C ،Emperipolesisبراي افتراق هپاتيت  هاي لنفاوي در فضاي پورت فوليكول، B از هپاتيت Cخود ايمن و هپاتيت هپاتيت 

  .از دو نوع ديگر مفيد مي باشند Bبراي افتراق هپاتيت  Ground glassهپاتوسيت  خود ايمن و

  معيارهاي هيستوپاتولوژيك، هپاتيت ويروسي، هپاتيت خود ايمن واژگان كليدي:

  

از  خود ايمنبررسي معيارهاي هيستوپاتولوژيك جهت افتراق هپاتيت  .اسري نيمعالهي پرديس،  ذر، نعمتآ نعيمي، صانعي محمدحسين ارجاع:

  1344-1350): 406( 34؛ 1395مجله دانشكده پزشكي اصفهان . هاي بيوپسي كبد در نمونه )Cو  B( هاي مزمن ويروسي هپاتيت

  

  مقدمه

به گروهـي از   ،آن ي وجود آورندهه هپاتيت مزمن صرف نظر از علت ب

). از 1( شـود  بافت كبد اطـلاق مـي   ي ضايعات التهابي و نكروز دهنده

هاي ويروسـي و   اين حالت، هپاتيت ي وجود آورندهه ترين علل ب شايع

 ـ  2باشـند (  مـي  Cو  Bهـاي   ها هپاتيت س آنأدر ر ه ). از علـل ديگـر ب

باشـد كـه بـا     مـي  خـود ايمـن  هپاتيت مزمن، هپاتيـت   ي آورنده وجود

 ،هـا و التهـاب بافـت كبـد     بـادي  نتيآاتـو  هـا و  افزايش ايمونوگلوبولين

ايمني پاسخ  ي و به درمان با داروهاي سركوب كننده شود ميمشخص 

  ). 3( دهد مي

نمــاي هيســتوپاتولوژيك  ي ضـايعات اصــلي كــه تشــكيل دهنــده 

پوپتـوز و نكـروز   آ( Spotty necrosis شـامل  ،باشند هپاتيت مزمن مي

(نكروز گروهـي   Confluent lytic necrosis هاي منفرد)، هپاتوسيت

التهـاب فضـاي    ها به همراه كلاپس داربست رتيكـولين)،  از هپاتوسيت

لنفوسـيت و   اغلـب اي  هاي التهـابي تـك هسـته    (ارتشاح سلول پورت

   گـــاهي اوقـــات پلاسماســـل و هيستيوســـيت در فضـــاي پـــورت)،

Interface hepatitis    گسترش ارتشاح التهابي به خـارج از فضـاهاي)

هاي مجـاور)، فيبـروز، رژنراسـيون پارانشـيم و      پورت و در هپاتوسيت

  ). 4( باشند سيروز مي

 مقاله پژوهشي
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به طـور  هپاتيت، گروهي از ضايعات  ي بسته به علت ايجاد كننده

ايـن   ي اختصاصـي نيـز شـرح داده شـده اسـت كـه از جملـه        يتقريب

ــت   ــايعات در هپاتي ــزمن مــي  Bض ــه  م ــوان ب ــيت ت   هــاي  هپاتوس

Ground glass هاي با ظاهر رنگ پريده و گرانولر ظريف  (هپاتوسيت

 ي (هسـته  Sanded nucleiدر قسمتي يـا تمـام سيتوپلاسـم خـود) و     

ائوزينوفيليك و گرانولر ظريـف در   ي ها با ظاهر رنگ پريده هپاتوسيت

  ).5( اره نمودقسمت مركزي هسته) نيز اش

بـه طـور   نيز با تعدادي از تظاهرات هيسـتوپاتولوژيك   Cهپاتيت 

تجمعـات  مـواردي نظيـر   باشد كه شـامل   اختصاصي همراه مي يتقريب

هـاي لنفـاوي بـا مراكـز زايگـر در       صـورت فوليكـول  ه لنفاوي گاهي ب

و هپاتيـت   Bتواند در هپاتيت مزمن  فضاهاي پورت (كه اين مورد مي

ــز  خــود ايمــن )، ضــايعات مجــاري صــفراوي 6( مشــاهده شــود)ني

در بيوپسـي كـه بـا تـورم و      درصد 15-91بولار با فراواني بين واينترل

مجـاري صـفراوي و ارتشـاح     ي هاي مفروش كننـده  مطبق شدن سلول

ها بـا   )، هپاتوسيت7( شود اي مشخص مي هاي التهابي تك هسته سلول

)، اسـتئاتوز  8( مـوارد  درصـد  30فيل در بيشتر از  نماي گرانولار اكسي

معمول از نوع ماكرووزيكولار با فراواني بين به طور خفيف تا متوسط 

 )، افزايش مقدار آهـن در بافـت كبـد   9( موارد بيوپسي درصد 80-40

)، 11موارد بيوپسـي (  درصد 5هاي اپيتليوئيد در حدود  )، گرانولوم10(

يي درجات خفيف از دسـت دادن مجـاري صـفراوي در مراحـل انتهـا     

هـا و   نژيـوژنز در فضـاهاي پـورت و لبـول    آو  )11( مـزمن  C هپاتيت

  .باشند مي )12هاي فيبروز ( داخل ديواره

برابـر   6/3كـه زنـان را    اسـت  كميابيبيماري  ،هپاتيت خود ايمن

). الگـوي پاتوگنومونيـك بـراي    13( سـازد  بيشتر از مـردان مبـتلا مـي   

و تشـخيص بـر اسـاس رد     يستتشخيص هپاتيت خود ايمن موجود ن

آزمايشـگاهي و   هـاي بـاليني،   دقيق ديگر علل بيمـاري كبـدي و يافتـه   

  ). 14( باشد اين حالت مي ي شناسي پيشنهاد كننده بافت

 2008اي تشخيصـي اصـلاح شـده در سـال     معياره ،بدين منظور

  تدوين شـد كـه حساسـيت    المللي هپاتيت خود ايمن  گروه بين توسط

در تشــخيص مــوارد محتمــل  درصــد 97و اختصاصــيت  درصــد 88

 درصـد  98و اختصاصـيت   درصـد  81هپاتيت خود ايمن و حساسيت 

باشـد. ايـن    در تشخيص موارد قطعي هپاتيـت خـود ايمـن را دارا مـي    

هـا در   هـا و ايمونوگلوبـولين   بـادي  نتيآبر اساس تشخيص اتو معيارها،

پاتيـت  هاي بيوپسي كبد براي هپاتيت خود ايمن و فقدان ه خون، يافته

  ). 15( باشد ويروسي استوار مي

 ،شناختي منطبـق بـا هپاتيـت خـود ايمـن      از جمله تظاهرات بافت

هـاي لنفوسـيت و پلاسماسـل در     تـوان بـه ارتشـاح غالـب سـلول      مي

ها بـا يـا بـدون فيبـروز      فضاهاي پورت و حضور گهگاهي ائوزينوفيل

تـر در بيوپسـي كبـد افـراد مبـتلا بـه        هاي اختصاصـي  يافته اشاره كرد.

هاي التهابي بـه   (نفوذ سلول Emperipolesisهپاتيت خود ايمن شامل 

 تشــكيل روزت و Interface hepatitisهــاي كبـدي)،   داخـل سـلول  

هـاي   هاي واكنشي احاطه شده توسط سلول (كلاسترهايي از هپاتوسيت

بـا هـم در   فتـه  گ پـيش  ي يافتـه  3زمان هـر   باشند. حضور هم التهابي) مي

 ،گـردد كـه البتـه    بيوپسي كبد، تيپيك براي هپاتيت خود ايمن گزارش مي

  ).15( ها در موارد ديگر هپاتيت نيز ممكن است مشاهده شوند اين يافته

با توجه به اهميـت افتـراق بـين هپاتيـت خـود ايمـن و هپاتيـت        

حاضـر بـا    ي هاي بيوپسي كبد، مطالعه در نمونه B و Cويروسي مزمن 

هدف تعيين توزيع فراواني معيارهاي هيستوپاتولوژيك جهـت افتـراق   

 ي هاي بيوپسي كبد به انجام رسيد تا بـه وسـيله   اين دو مورد در نمونه

تر هپاتيت خود ايمـن از   آن راهنمايي جهت افتراق هر چه بهتر و دقيق

  .هاي بيوپسي كبد ميسر گردد هاي ويروسي مزمن در نمونه هپاتيت

  

  ها شرو

تحليلـي در آزمايشـگاه پـاتولوژي بيمارسـتان      -اين بررسـي توصـيفي  

اصفهان انجام گرفـت. جمعيـت مـورد بررسـي افـرادي       ي (س)الزهرا

در اين بيمارستان بيوپسي كبد انجام  1383-92هاي  بودند كه بين سال

هـاي   داده و داراي تشخيص قطعي هپاتيت خـود ايمـن و يـا هپاتيـت    

  ند.ودب Cو  B هاي هپاتيت ويروسمزمن ويروسي ناشي از 

معيارهاي ورود به مطالعه شامل تشـخيص قطعـي قبلـي هپاتيـت     

 ،هـاي بـاليني   بـر اسـاس يافتـه   خود ايمن و هپاتيـت مـزمن ويروسـي    

كيفيت مناسـب   ،هاي آزمايشگاهي ي هيستوپاتولوژيك و بررسي مطالعه

 Hematoxylin-Eosinآميـزي   آميزي لام بر اسـاس روش رنـگ   رنگ

)H & E(   دسترسي به لام و عدم وجود تشخيص پاتولوژيـك ديگـر ،

كيفيـت نامناسـب لام جهـت     ،بود. همچنـين گفته  پيشبه غير از موارد 

لام بـا كيفيـت    ي بازبيني و عدم دسترسي به بلوك پارافيني جهت تهيه

  مناسب به عنوان معيار خروج از مطالعه در نظر گرفته شد. 

با استفاده از فرمول برآورد حجـم  مورد نياز مطالعه  ي حجم نمونه

  دو نسبت و با در نظـر گـرفتن سـطح اطمينـان      ي نمونه جهت مقايسه

كـه بـه    التهاب فضاي پورت ، شيوعدرصد 80، توان آزمون درصد 95

 ،در نظر گرفته شد و همچنـين  5/0مشابه به ميزان  ي علت نبود مطالعه

در نظـر گرفتـه   3/0دار بين دو بيماري كـه معـادل    حداقل تفاوت معني

  نفر در هر گروه برآورد گرديد.  45 ،شد

بدين صورت بـود كـه ابتـدا از قسـمت      ،آوري نمونه روش جمع

اصــفهان  ي (س)هــاي پــاتولوژي بيمارســتان الزهــرا بايگــاني جــواب

هـاي   بر اساس يافتهكه  1383-92هاي  هاي بيوپسي كبد بين سال نمونه

داراي  هـاي آزمايشـگاهي   يي هيستوپاتولوژيك و بررس ـ مطالعه ،باليني

 و Cهاي مزمن ويروسـي   تشخيص قطعي هپاتيت خود ايمن و هپاتيت

B برگـه جـواب    ي بر اسـاس شـماره   ،و سپس نداستخراج شد ،بودند
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هــاي  هـا و بلـوك   هـاي مربـوط از قسـمت بايگـاني لام     پـاتولوژي، لام 

  .ندآوري شد پاتولوژي جمع

آميـزي شـده    گروه (رنگهاي هر دو  ها، لام آوري نمونه پس از جمع

) بدون در نظر گرفتن تشخيص اوليه از نظر معيارهـاي  H & Eبه روش 

هيستوپاتولوژيك بررسي و بر اساس وجود يـا عـدم وجـود آن معيـار و     

  امتيازات مربوط براي هر معيار نوشته شد.   ،پارامترهاي مربوط

التهـاب فضـاي    معيارهاي هيستوپاتولوژيك مورد بررسـي شـامل  

ــورت   ، Spotty necrosis، Confluent lytic necrosis، پــ

Interface hepatitisهــاي لنفــاوي در فضــاهاي پــورت،  ، فوليكــول

ــتئاتوز،  ــكيل روزت ،Emperipolesisاسـ ــيت ،تشـ ــاي  هپاتوسـ   هـ

Ground glass،    و  گرانولـوم اپيتليوئيـد   ،ضـايعات مجـاري صـفراوي

  فيبروز بود.

هـا از نظـر معيارهـاي هيسـتوپاتولوژيك      لام ي كه كليه پس از اين

بررسي شدند، امتيازات مربـوط بـه هـر معيـار در دو گـروه       گفته پيش

اسـاس تشـخيص    بر Cو  Bهپاتيت مزمن خود ايمن و هپاتيت مزمن 

  اوليه لام مربوطه درج شد. 

 ـ ندآوري وارد رايانـه شـد   هاي مطالعه پس از جمع داده ا اسـتفاده از  و ب

 )version 23, SPSS Inc., Chicago, IL( 23 ي نسـخه  SPSSافزار  نرم

t، 2هاي آماري  آزمون و
χ  و آناليز تشخيصي مورد تجزيه و تحليل قرار

اطلاعات توصـيفي، بـا اسـتفاده از ميـانگين و انحـراف معيـار        گرفت.

هاي كمـي) و فراوانـي و درصـد (بـراي توصـيف       (براي توصيف داده

2هـاي   ي بـا اسـتفاده از آزمـون   هاي كيفي) و اطلاعـات تحليل ـ  داده
χ  و

Fisher's exact تعقيبـي   آزمـون هاي كمي با استفاده از آزمـون   و داده

Tukey  وOne-way ANOVA تحليل گرديد.  

  

  ها افتهي

بررسي قـرار   بيمار مبتلا به هپاتيت مورد مطالعه و 112 ،در اين مطالعه

نفـر   34ايمـن،  ) مبتلا به هپاتيت خود درصد 2/40نفر ( 45گرفتند كه 

) مبـتلا بـه   درصـد  4/29نفـر (  33و  B) مبتلا به هپاتيت درصد 4/30(

، توزيع سني و جنسي بيماران سه گـروه  1بودند. در جدول  Cهپاتيت 

ميـانگين سـن سـه     ،One-ay ANOVAه است. بر حسب آزمون آمد

تعقيبـي   بر حسب آزمـون  ،داشت و همچنين يدار گروه اختلاف معني

Tukey سن بيماران مبتلا به هپاتيت ، ميانگينB   و هپاتيت خود ايمـن

ميانگين سن بيماران مبتلا  اما )،P=  032/0ت (داش يدار اختلاف معني

 ).P=  160/0د (و هپاتيــت خــود ايمــن متفــاوت نبــو Cبــه هپاتيــت 

نيـز از نظـر سـني تفـاوت      Cو  Bدو گروه مبتلا به هپاتيت  ،همچنين

از نظر توزيع جنسـي نيـز اخـتلاف     .)P=  790/0( نداشتند يدار معني

  كـه در گـروه هپاتيـت خـود ايمـن،       طـوري ه ب ؛دار بود سه گروه معني

در حالي كه گروه مبتلا بـه   ؛مرد بودند درصد 3/33زن و  درصد 7/66

در  ،مردبودنـد. همچنـين   درصـد  5/76زن و  درصـد  B ،5/23هپاتيت 

  مرد بودند.  درصد 7/72زن و  درصد C ،3/27گروه هپاتيت 

هـاي هيسـتوپاتولوژيك در سـه     ، توزيع فراواني يافته2در جدول 

اسـت.  آمـده   Cو هپاتيت  Bگروه مبتلا به هپاتيت خود ايمن، هپاتيت 

 ـ    ،Interface hepatitisمعيـار شـامل    8دسـت آمـده،   ه برابـر نتـايج ب

ــورت  فوليكــول ــورت ،هــاي لنفــاوي در فضــاي پ  ،التهــاب فضــاي پ

Emperipolesis، هـاي   هپاتوسـيت  ،شـكيل روزت تGround glass، 

در سـه   Confluent lytic necrosisو  ضـايعات مجـاري صـفراوي   

صورتي كـه فراوانـي   ؛ به داشت يدار گروه مورد مطالعه اختلاف معني

Interface hepatitis  در هپاتيتB تـر    ينياي پـا  طور قابل ملاحظهه ب

  بود. Cاز هپاتيت خود ايمن و هپاتيت 

ــين ــورت   ، فوليكــولهمچن ــاوي در فضــاي پ و شــدت  هــاي لنف

طـور قابـل تـوجهي بـالاتر از دو     ه ب Cانفيلتراسيون پورتال در هپاتيت 

در بيمـاران   Emperipolesisمـوردي از   ،گروه ديگـر بـود. همچنـين   

ين ينيز پا Cشيوع آن در هپاتيت  مشاهده نگرديد و Bمبتلا به هپاتيت 

تشـكيل   در هپاتيت خود ايمـن شـيوع بـالايي داشـت. شـيوع      ، امابود

بـالاتر از دو گـروه ديگـر بـود. در     خـود ايمـن   نيز در هپاتيت  روزت

در بيماران مبتلا بـه هپاتيـت    Ground glassهپاتوسيت  شيوع ،مقابل

B ــ ــود. ب ــالا ب و  ضــايعات مجــاري صــفراوي مــوردي از ،عــلاوهه ب

Confluent lytic necrosis امـا  ،هاي ويروسي ديده نشـد  در هپاتيت 

  بود.  درصد 3/13ها در هپاتيت خود ايمن  شيوع آن

Interface hepatitis   و هپاتيـت براي افتراق هپاتيت خود ايمـن 

C  از هپاتيتB، بـراي افتـراق    هاي لنفاوي در فضاي پـورت  فوليكول

بـراي افتـراق هپاتيـت     Emperipolesisاز دو نوع ديگـر،   Cهپاتيت 

براي افتراق هپاتيـت خـود    تشكيل روزت ز دو نوع ديگر،خود ايمن ا

بـراي افتـراق    Ground glassهاي  هپاتوسيت ايمن از دو نوع ديگر و

  .ندبوداز دو نوع ديگر مفيد  Bهپاتيت 

  

  توزيع سني و جنسي بيماران بر حسب نوع هپاتيت .1جدول 

  متغير
 نوع هپاتيت

 Pمقدار 
  B  C  خود ايمن

  030/0  3/39 ± 1/13  8/41 ± 5/12  0/33 ± 9/17  ]انحراف معيار ±ميانگين [ سن (سال)

  جنس

  تعداد (درصد)

  > 001/0 24) 7/24( 26) 5/76( 15) 3/33(  مرد

 9) 27/3( 8) 5/23( 30) 7/66(  زن
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  هپاتيتبيماران مبتلا به  هاي هيستوپاتولوژيك در توزيع فراواني يافته .2جدول 

  پارامترهاي هيستوپاتولوژيك
 نوع هپاتيت

 Pمقدار 
  B C  خود ايمن

Spotty necrosis 670/0 9) 3/27( 12) 3/35( 12) 7/26( منفي  

 24) 7/72( 22) 7/64( 33) 3/73( مثبت

Interface hepatitis  001/0  9) 3/27( 25) 5/73( 6) 3/13(  منفي < 

 24) 7/72( 9) 5/26( 39) 7/86( مثبت

 > 001/0 13) 4/37( 28) 4/82( 35) 8/77( منفي  هاي لنفاوي در فضاي پورت فوليكول

 20) 6/60( 6) 6/17( 10) 2/22( مثبت

 007/0  5) 2/15( 12) 3/35( 4) 9/8( منفي  التهاب فضاي پورت

 2) 1/6( 7) 6/20( 6) 3/13(  ناچيز

 12) 4/36( 13) 2/38( 24) 3/53( خفيف

 12) 4/36( 2) 9/5( 9) 0/20( متوسط

 2) 1/6( 0) 0( 2) 4/4( شديد

Emperipolesis 001/0 31) 9/93( 34) 100( 32) 1/71( منفي < 

 2) 1/6( 0) 0( 13) 9/28( مثبت

 > 001/0 31) 9/93( 34) 100( 28) 2/62( منفي تشكيل روزت

 2) 1/6( 0) 0( 17) 8/37( مثبت

 > 001/0 32) 0/97(  19) 9/55( 45) 100( منفي  Ground glassهپاتوسيت 

 1) 0/3( 15) 1/44( 0) 0(  مثبت

 009/0 33) 100( 34) 100( 39) 7/86( منفي ضايعات مجاري صفراوي

 0) 0( 0) 0( 6) 3/13( مثبت

 100/0 33) 100( 34) 100( 42) 3/93(  منفي  گرانولوم اپيتليوئيد

 0) 0( 0) 0( 3) 7/6( مثبت

Confluent lytic necrosis 009/0 33) 100( 34) 100( 39) 7/86( منفي 

 0) 0( 0) 0( 6) 3/13( مثبت

 053/0 27) 8/81( 30) 2/88( 44) 8/97( منفي استئاتوز

 6) 2/18( 4) 8/11( 1) 2/2( مثبت

  100/0 7) 2/21( 9) 5/26( 5) 1/11( 0  فيبروز

1 )2/22 (10 )4/29 (10 )2/21 (7 

2 )9/28 (13 )2/38 (13 )3/33 (11 

3 )7/26 (12 )9/5 (2 )2/21 (7 

4 )1/11 (5 )0 (0 )0/3 (1 

  
بـر   )Discriminant analysis(انجـام آزمـون آنـاليز تشخيصـي     

شـاخص مـورد    12از بـين  كـه  دست آمده نشان داد ه هاي ب روي داده

 ،Interface hepatitis شـاخص  5مبتلا به هپاتيت، بررسي در بيماران 

تشـكيل   ،Emperipolesis، هـاي لنفـاوي در فضـاي پـورت     فوليكول

داراي توانـايي افتـراق نـوع     Ground glassهاي  هپاتوسيت وروزت 

ميـزان   ،آزموناين باشند. بر حسب  هپاتيت در بيماران مورد مطالعه مي

درصد  9/75 يين نوع هپاتيت،براي تعگفته،  پيش پارامتر 5صحت كلي 

پارامترها براي هپاتيت خـود ايمـن   اين گويي كنندگي  د. درصد پيشوب

بيمار مبتلا به هپاتيت خود ايمن)، بـراي   45مورد از  36( درصد 0/80

، Cو بـراي هپاتيـت    بيمـار)  34مـورد از   26( درصد B 5/76هپاتيت 

  ، گفتـه  پـيش ن د. بر حسب آزمووب بيمار) 33مورد از  23(درصد  7/69

  و  B) از هپاتيت خـود ايمـن بـه عنـوان هپاتيـت      درصد 7/6مورد ( 3

 ،بندي شدند. همچنـين  طبقه C ) به عنوان هپاتيتدرصد 3/13مورد ( 6

) به عنوان هپاتيت درصد 9/5مورد ( B ،2بيمار مبتلا به هپاتيت  34از 

بنـدي   طبقـه  C) به عنـوان هپاتيـت   درصد 6/17مورد ( 6خود ايمن و 

) بـه  درصـد  2/21مـورد (  C ،7بيمار مبتلا بـه هپاتيـت    33و از  ندشد

 B) به عنـوان هپاتيـت   درصد 1/9مورد ( 3عنوان هپاتيت خود ايمن و 

  است.آمده  1شكل و  3. نتايج در جدول شناخته شدند
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  هيستوپاتولوژيكبيني تعيين نوع هپاتيت بر حسب معيارهاي  پيش .3جدول 

  تشخيص داده شده

  تشخيص اصلي

  نوع هپاتيت

  B  C  خود ايمن

 6) 3/13( 3) 7/6( 36) 0/80( خود ايمن

B )9/5 (2 )5/76 (26 )6/17 (6 

C )2/21 (7 )1/9 (3 )7/69 (23 

  

  
  بيني نوع هپاتيت بر حسب پارامترهاي  درصد فراواني پيش .1 شكل

  مورد بررسي

  

  بحث

بعضـي مواقـع    Bو  Cهـاي   خصوصيات باليني و آزمايشگاهي هپاتيت

 د و تشخيص را مشـكل سـازد  وتواند با هپاتيت خود ايمن اشتباه ش مي

و  Cهاي ويروسـي   ). افتراق بين هپاتيت خود ايمن با هپاتيت17-16(

B  هاي درماني خـاص خـود   راهبردهر كدام  است؛ چرا كهبسيار مهم

لفا درمـان  آمعمول با اينترفرون به طور  ،هاي ويروسي دارند. هپاتيترا 

هـاي خـود ايمـن در كبـد      تواند سبب پيشرفت واكنش شوند كه مي مي

هپاتيت خود ايمن توسط داروهـاي سـركوبگر ايمنـي     ،شود. در مقابل

توانـد سـبب تكثيـر بيشـتر ويـروس در مـوارد        د كه مـي وش ميدرمان 

  ).16-19( هپاتيت ويروسي گردد

هـاي ويروسـي و خـود     تشخيص افتراقي هپاتيـت  ،طرف ديگر از

هـاي تخصصـي آزمايشـگاهي     آزمـايش معمول بر اساس به طور ايمن 

و  اسـت معمول پرهزينـه  به طور ها  آزمايشگيرد كه اين قبيل  انجام مي

هـاي تخصصـي، تشـخيص     به علت عدم دسترسي به آزمايشگاه يگاه

تـلاش در جهـت كشـف     از ايـن رو، گيـرد.   خير انجام ميأبيماري با ت

 ،راهكاري كه بتواند در حد قابل قبولي نوع هپاتيت را مشخص نمايـد 

با توجه به شيوع بالاي هپاتيـت،   از اين رو،همواره مد نظر بوده است. 

حاضر با هـدف تعيـين معيارهـاي هيسـتوپاتولوژيك جهـت       ي مطالعه

هـاي   ويروسي در نمونههاي مزمن  افتراق هپاتيت خود ايمن از هپاتيت

  بيوپسي كبد به انجام رسيد. 

، بيماران مبـتلا بـه هپاتيـت خـود ايمـن،      حاضر ي برابر نتايج مطالعه

B  وC طـوري كـه   ه ب ؛از توزيع سني و جنسي متفاوتي برخوردار بودند

و هپاتيـت خـود ايمـن اخـتلاف      Bميانگين سن بيماران مبتلا به هپاتيت 

و هپاتيـت   Cميانگين سن بيماران مبتلا به هپاتيـت   اما ،داشت يدار معني

از نظـر سـني    Cو  Bدو گروه مبـتلا بـه هپاتيـت     ،خود ايمن و همچنين

نداشتند. از نظر توزيع جنسي نيز اخـتلاف سـه گـروه     يدار تفاوت معني

در گـروه   ،درصـد  7/66طوري كه در گروه خود ايمـن  ه ب ؛دار بود معني

 درصـد  C 3/27و در گـروه هپاتيـت    ددرص ـ B 5/23مبتلا بـه هپاتيـت   

تفـاوت   ي ها نيز نشان دهنـده  بيماران زن بودند. ديگر مطالعات و بررسي

 ـ ؛باشـند  سني و جنسي بر حسب نوع هپاتيت مـي  طـوري كـه شـيوع    ه ب

  ).13( برابر بيشتر از مردان است 6/3هپاتيت خود ايمن در زنان 

معيار هيستوپاتولوژيك در سـه گـروه از    12شيوع  ،در اين مطالعه

و  Bبيمــاران داراي تشــخيص قطعــي هپاتيــت خــود ايمــن، هپاتيــت 

معيــار  12مــورد بررســي و مقايســه قــرار گرفــت كــه از   Cهپاتيــت 

 يدار مورد در سـه گـروه مـورد مطالعـه تفـاوت معنـي       8پاتولوژيك، 

 5، گفتـه  شپـي معيـار   8بر حسب آزمـون آنـاليز تشخيصـي از     ند.داشت

، هاي لنفاوي در فضاي پـورت  فوليكول ،Interface hepatitisپارامتر 

Emperipolesis، هـاي   هپاتوسـيت  و تشكيل روزتGround glass 

ايـن  داراي توانايي افتراق نوع هپاتيت در بيماران مورد مطالعه بودند و 

موارد، توانايي تفكيك هپاتيت خـود ايمـن را    درصد 0/80در  معيارها،

اين قدرت تشخيصي بـراي   ،ز هپاتيت هاي ويروسي داشتند. همچنينا

  بود.  درصد C 7/69 و براي هپاتيت درصد B 5/76هپاتيت 

و همكـاران   Kumariديگري كه توسـط   ي در اين ارتباط، مطالعه

هاي كبد كودكان مبـتلا بـه    هاي هيستوپاتولوژيك بيوپسي بر روي يافته

 4صـورت گرفـت،    مـن يغير خـود ا هاي  و هپاتيت منيهپاتيت خود ا

ــار ــكيل روزت معيـ  ،Interface hepatitis، Emperipolesis تشـ

پلاسماسل در فضـاهاي پـورت    هاي التهابي لنفوسيت و ارتشاح سلول

مـوارد هپاتيـت خـود     درصـد  56معيار با هم در  4بررسي شده و هر 

 ـ تشكيل روزت، و Emperipolesisاند.  ايمن وجود داشته صـورت  ه ب

توصـيه   ،و در نهايـت  ندبا تشخيص هپاتيت خود ايمن منطبق بودبارز 

در تشـخيص   گفته پيششده است كه به علت اختصاصيت بالاي موارد 

توان از اين معيارها در تشخيص بيمـاري كبـدي    هپاتيت خود ايمن مي

هاي آزمايشگاهي ديگر بـراي هپاتيـت    با علت نامشخص و بدون يافته
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حاضـر   ي ها بـا نتـايج مطالعـه    ين يافتها ؛)20( خود ايمن كمك گرفت

ــت دا ــه   مطابقـ ــوري كـ ــه طـ ــهرد؛ بـ ــر ي در مطالعـ ــز  حاضـ   نيـ

Interface hepatitis و هپاتيـت   براي افتراق هپاتيت خود ايمنC  از

براي افتراق هپاتيـت   هاي لنفاوي در فضاي پورت فوليكول ،Bهپاتيت 

C  ،از دو نوع ديگرEmperipolesis    براي افتراق هپاتيت خـود ايمـن

براي افتراق هپاتيت خـود ايمـن از دو    تشكيل روزت از دو نوع ديگر،

از  Bبراي افتراق هپاتيت  Ground glassهاي  هپاتوسيت نوع ديگر و

  دو نوع ديگر مفيد تشخيص داده شد.

شـناختي منطبـق بـا     و همكاران، تظاهرات بافت Hennes ي در مطالعه

هـاي لنفوسـيت و پلاسماسـل در     ن، ارتشاح غالب سـلول هپاتيت خود ايم

و  هسـتند ها با و بدون فيبروز   فضاهاي پورت و حضور گهگاهي ائوزينوفيل

تر در بيوپسي كبد افراد مبـتلا بـه هپاتيـت خـود ايمـن       هاي اختصاصي يافته

ــامل  ــكيل روزت و Emperipolesis ،Interface hepatitisش ــوده  تش ب

 ي يافتـه  سـه زمان هـر   ، حضور همگفته پيش ي است. بر حسب نتايج مطالعه

گـردد كـه    در بيوپسي كبد، براي هپاتيت خود ايمن تيپيك گزارش مـي  قبل

ها در موارد ديگر هپاتيت نيز ممكن است مشـاهده شـوند. در    البته اين يافته

و  صـد در 88اين مطالعـه، معيارهـاي هيسـتوپاتولوژيك داراي حساسـيت     

  ).15( براي تشخيص هپاتيت خود ايمن بوده است درصد 97ويژگي 

، پارامترهـاي هيسـتوپاتولوژيك در   به دست آمـده بر حسب نتايج 

توانند نوع هپاتيت را در بيماران تعيين كننـد كـه از    حد قابل قبولي مي

بـراي افتـراق هپاتيـت خـود      Interface hepatitisپارامترهـا  اين بين 

 هاي لنفاوي در فضاي پورت فوليكول ،Bاز هپاتيت  Cت و هپاتي ايمن

براي افتراق  Emperipolesisاز دو نوع ديگر،  Cبراي افتراق هپاتيت 

براي افتراق هپاتيـت   تشكيل روزتهپاتيت خود ايمن از دو نوع ديگر،

بـراي   Ground glassهـاي   هپاتوسـيت  خود ايمن از دو نوع ديگـر و 

باشـند و بـراي تعيـين نـوع      از دو نوع ديگر مفيد مي Bافتراق هپاتيت 

  .پارامترها بهره برداين توان از  هپاتيت مي

  

  تشكر و قدرداني

شناسي  ي دكتري تخصصي آسيب ي دوره نامه اين مقاله برگرفته از پايان

مصوب در دانشگاه علوم پزشكي اصـفهان   393318ي طرح  به شماره

كه با حمايت مالي و اعتباري اين دانشگاه انجام شـده اسـت.    باشد مي

وسيله از آقاي علي مهرابي و خانم الهام حيدري كه در انجام اين  بدين

 .گردد سپاسگزاري مي ،تحقيق صميمانه همكاري نمودند
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Abstract 
Background: Chronic hepatitis is a common disease in the community. Differential diagnosis of hepatitis is 
very important in the treatment of this disease; as applying the wrong treatment method can lead to 
reinforcement and aggravate. This study aimed to determine the prevalence of histopathologic criteria for 
distinguishing between and for accurate differentiation of chronic viral hepatitis from autoimmune hepatitis.  

Methods: In a cross-sectional study, 45 patients with autoimmune hepatitis, 34 patients with hepatitis B and 33 
patients with hepatitis C were investigated for presence of histopathological criteria. The data were analyzed 
using chi-square and diagnostic tests. 

Findings: Among the 12 indicators, 5 criteria including interface hepatitis, lymphoid follicle in port area, 
emperipolesis, hepatic rosette and ground glass hepatocyte had the ability to differentiate types of hepatitis. The 
predictive percent of above parameters for autoimmune hepatitis was 80%, for hepatitis B was 76.5% and for 
hepatitis C was 69.7%. 

Conclusion: Based on the results, histopathological parameters can differentiate between types of chronic 
hepatitis in patients at an acceptable level which among them, interface hepatitis is used to differentiate 
autoimmune hepatitis and chronic hepatitis C from chronic hepatitis B; lymphoid follicle in port area is used to 
differentiate chronic hepatitis C, emperipolesis and hepatic rosette to differentiate autoimmune hepatitis and 
ground glass hepatocyte to differentiate chronic hepatitis B from the other two types. 
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