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Celem badan byta ocena wzglednej czestosci wystepowania przewleklych zapa-
leri watroby (p.z.w.) w populacji chorych z przewlekty patologia watroby oraz
okreslenie spektrum etiologii tego zespotu, ze szczegélnym uwzglednieniem jego
zdefiniowanych form histopatologicznych. W badaniach biopsji watroby i surowic
1156 chorych z rozpoznaniem przewlektej patologii watroby zastosowano metody
histopatologiczne i immunohistochemiczne oraz metody serologiczne i metode
PCR. Zapalenie przewlekle watroby rozpoznano w 685 przypadkach (60%
wszystkich badanych przypadkéw). Grupa ta obejmowata 308 mezczyzn w wieku
18-74 lata (Srednio 32 lata) i 153 kobiety w wieku 18-71 lat (Srednio 43 lata)
oraz 213 dzieci w wieku od 1 roku do 17 lat (Srednio 8 lat). Na zakazenia
wirusowe wykryte u tych chorych sktadaty sie: HBV (50,4%), HCV (36,2%),
HBV/HCV (7,2%) i HBV/HDV (0,7%). Na zapalenie autoimmunologiczne
(AIH) i kryptogenne przypadato odpowiednio 2,6% i 2,9% wszystkich przypad-
kéw. W grupie przypadkoéw zapalenia minimalnego (16,1%), zakazenie HBV
wykazano w 66,4%, zakazenie HCV w 29,1%, zakazenie HBV/HCV w 3,6%; do
tej grupy zaliczono 1przypadek AIH. W grupie przypadkow zapalenia tagodnego
(44,2%), zakazenie HBV wykryto w 47,3% - HCV w 41,9% - HBV/HCV
w 9,9%; zapalenie kryptogenne stanowito 0,9%. W grupie przypadkéw zapalenia
umiarkowanego (19,6%), zakazenie HBV wykryto w 50,0% - HCV w 37,3%
- HBV/HCV w 4,5%; zapalenie kryptogenne i AIH stanowily odpowiednio 376>
i 45%. W grupie przypadkéw zapalenia ciezkiego (20,1%), zakazenie HBV
wykazano w 44,9% - HCV w 28,3% - HBV/HCV w 65% - HBV/HDV
w 3,6%; zapalenie kryptogenne i AIH stanowity odpowiednio 6,5% i 8,0%.
Autoprzeciwciata (SMA, ANA i LKM) wykryto w 75% przypadkéw zapalenia
kryptogennego, w 51% przypadkéw o etiologii HBV i HBV/HCV oraz w 46,3%
przypadkéw o etiologii HCV (miana niediagnostyczne dla AIH).

* Badania finansowane w ramach dotacji Komitetu Badan Naukowych (Umowa Nr PB 05081-54).
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WSTEP

Przewlekie zapalenie watroby (p.z.w.) jest trwajagcym dtuzej niz 6 mies. zespotem
zaburzen czynnos$ci watroby w nastepstwie zmian martwiczo-zapalnych (16). Zgodnie
Z tg definicjg, rozpoznanie p.z.w. jest uwarunkowane wynikiem badania histopatologicz-
nego biopsji watroby, ktdre umozliwia ponadto ocene stopnia nasilenia procesu
zapalnego oraz stadium zaawansowania zmian (6, 13). Ustalenie etiologii p.z.w. jest
domeng badan serologicznych oraz badah metodami biologii molekularnej zaréwno
surowicy, jak i biopsji watroby (7, 9). Zroznicowane postaci zapalenia w przebiegu
zakazen HBV, HBV/HDYV i HCV oraz zapalenie autoimmunologiczne i polekowe
(toksyczne) spetniajg kryteria histopatologiczne rozpoznania p.z.w. Przypadki, ktérych
nie udaje sie odnies¢ do zadnej z tych etiologii sg okreslane jako zapalenie kryptogenne
(6). Przyjmuje sie, ze przewlekte zakazenie HBV rozwija sie u 5% - 12% o0s6b po
przebyciu ostrego wzw typu B (21) i u okoto 70% o0séb po przebyciu ostrego wzw typu
C (30). Oszacowano, ze na $wiecie zyje obecnie co najmniej 300 min osob zakazonych
HBV (8) i okoto 300 min osdb zakazonych HCV (3), a okoto 5% zakazonych HBV jest
jednoczesnie zakazonych HDV (24). W badaniach prospektywnych wykazano, ze
u znacznego odsetka osob zakazonych przewlekle HBV i HCV rozwija sie p.z.w. (1, 28).

Celem badan retrospektywnych podjetych w tej pracy byfa ocena wzglednej
czestosci wystepowania p.z.w. w populacji chorych z przewleklg patologia watroby
oraz okre$lenie spektrum etiologii tego zespotu, ze szczegdlnym uwzglednieniem jego
zdefiniowanych form histopatologicznych.

MATERIAL | METODY

Materiat badany stanowity biopsje igtowe watroby i probki surowic od 1156 cho-
rych hospitalizowanych w 6 Klinikach AM w Warszawie oraz w 9 szpitalach w War-
szawie i poza Warszawg w okresie od lutego 1993 do grudnia 1995 r. We wszystkich
przypadkach rozpoznanie przewleklej patologii watroby bylo uzasadnione wynikami
badan klinicznych i biochemicznych. W czesci przypadkéw etiologie sugerowaty
wyniki wstepnych badan serologicznych w kierunku zakazenia HBY i HCV.

Biopsje dzielono na dwie czesci, z ktérych jedng utrwalano w formalinie i zata-
piano w parafinie, a drugg zamrazano i przechowywano w temp. -40°C. Skrawki
parafinowe barwiono hematoksyling i eozyng, chromotropem 2R i srebrzono met.
Gomori. W skrawkach parafinowych i skrawkach z zamrozonych fragmentow biopsji
poszukiwano ekspresji antygendw HBV i HDV metodg posredniej immunofluo-
rescencji lub metodg PAP stosujgc przeciwciata poliklonalne anty-HBs i anty-HBc
(Dako) oraz anty-HDV (20, 22, 29). Zamrozone fragmenty biopsji wykorzystano do
badan metoda reakcji tancuchowej polimerazy (PCR) w kierunku obecnosci HBV
DNA i HCV RNA w przypadkach, w ktérych wyniki badania prébek surowic tymi
metodami byty watpliwe lub ujemne.

Prébki surowic dzielono na dwie czesci, z ktérych jedng zamrazano i przecho-
wywano do badan met. PCR w temp. -40°C, a drugg uzywano do badan met.
immunoenzymatyczng (EIA) w kierunku obecnosci HBsAg, anty-HBc, HBeAg
i anty-HBe (IMx, Abbott) oraz anty-HCV (HCV EIA 3,0, Abbott) i anty-HDV
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(Hepanostica, Organon). W nielicznych przypadkach (histopatologiczne rozpoznanie
ostrego wzw) poszukiwano w surowicach anty-HAV-IgM (Hepanostica, Organon).
Wszystkie testy byty wykonywane zgodnie ze wskazdwkami producenta. Wyniki
dodatnie w tescie EIA anty-HCV byly potwierdzane testem Riba HCV 3,0 (Chiron).
Wszystkie probki surowic badano met. posredniej immunofluorescencji w kierunku
obecnosci autoprzeciwciat przeciw jagdrom komorek (ANA), miesniom gladkim
(SMA), mitochondriom (MIT) i mikrosomom (LKM). Badania przeprowadzano na
skrawkach mrozonych z watroby i nerki szczura przyjmujac za diagnostyczne miana
> 1:20 u dzieci i > 1:80 u dorostych (15).

Do wykrywania HBVY DNA met. PCR w surowicy i tkance zastosowano syn-
tetyczne sondy oligonukleotydowe (primery) o sekwencji pozwalajacej na zréznico-
wanie podtypowe HBV (24). Do wykrywania HCV RNA w surowicy i tkance uzyto
met. odwrotnej transkrypcji i gniazdowej PCR (RT-PCR), stosujac syntetyczne pri-
mery komplementarne do konserwatywnego fragmentu regionu 5’UTR genomu
HCY, poczatkowo wg Stanczaka i wsp. (28)*, a nastepnie wykorzystujac zestawy
Ampticor HCV (Roche).

WYNIKI

Rozpoznanie histopatologiczne typu patologii watroby ustalono zgodnie z ogol-
nie przyjetymi kryteriami (27). Klasyfikacje poszczegélnych typéw p.z.w. przeprowa-
dzono na podstawie kryteriéw zaproponowanych ostatnio przez miedzynarodowg
grupe ekspertéw (6) uwzgledniajac wstepnie cechy histopatologiczne charakterystycz-
ne lecz nie patognomoniczne dla poszczegdlnych etiologii.

Przewlekle hepatopatie

Na podstawie badan histopatologicznych, niezaleznie od wynikéw badan sero-
logicznych, wytgczono 54 przypadki, w ktérych ocena zmian nie byta mozliwa z po-
wodu zbyt matej ilosci tkanki lub, w ktérych rozpoznanie mogto by¢ wylacznie
opisowe. Wytgczono ponadto grupe 124 przypadkéw, w ktérych celem badania byto
okreslenie typu przewlektej patologii watroby i prawdopodobnej etiologii w przebiegu
rozrostow uktadu chtonnego, leczenia immunosupresyjnego, diugotrwatej dializy
i po przeszczepach nerek, zakazenia HIV oraz w przebiegu uktadowych chordb
tkanki tgcznej. Sposrod pozostatych 978 przypadkéw wydzielono grupe 293 przy-
padkow okreslonych jako przewlekte hepatopatie (przewlekle patologie watroby),
w ktorych obraz histopatologiczny nie spetniat kryteridw rozpoznania zadnej z postaci
»klasycznego” p.z.w. Czesto$¢ wystepowania wskaznikdw zakazenia HBV i HCV
w tej grupie chorych przedstawiono w tabeli I. Wskazniki zakazenia HBV (HBsAg
i anty-HBc) wykryto w 33 przypadkach (11,3%), a zakazenia HCV (anty-HCV)
w 16 przypadkach (5,5%). W grupie 16 przypadkow o cechach morfologicznych

* Autorzy dziekujg p. Dr Ewie Brojer, Kierownikowi Pracowni Biologii Molekularnej Zaktadu
Serologii Inst. Hematologii za cenne wskazéwki i pomoc we wdrazaniu tej metody.
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Tabela 1. Wskazniki zakazenia HBV i HCV w przewlektych hepatopatiach

* W 16/55 przypadkéw znaleziono wspétistnienie marskosci.

** W grupie 16 przypadkéw o cechach morfologicznych ostrego lub ostrego zaciggajacego sie zapalenia stwier-
dzono 7 przypadkéw o etiologii HBV, 4 - HAV i 3- HCV.
W 2 przypadkach etiologii nie ustalono.

*** W grupie ,watroba prawidtowa” w 15 przypadkach zakazenia HBV, obraz lokalizacji HBsAg w tkance
uzasadniat rozpoznanie przewlektego bezobjawowego stanu nosicielstwa HBsAg (truly healthy carrier).

Uwaga: Autoprzedwciata mitochondrialne wykryto w 48/61 przypadkéw (79%) pierwotnej marskosci zoétciowej,

ANA i/lub SMA w 79/232 pozostatych przypadkéw (34%).

zapalenia ostrego lub ostrego zaciggajacego sie (przetrwatego) byto 7 przypadkow
o etiologii HBV, 3 - HCV oraz 4 - HAV (w surowicy wykryto anty-HAV-IgM).
W dwoch przypadkach etiologii nie ustalono (dane zamieszczone w odnosnikach do
tabeli 1). Autoprzeciwciata mitochondrialne znaleziono wyfacznie w przypadkach
pierwotnej marskosci zétciowej; ANA i/lub SMA (w mianach u dzieci i dorostych
odpowiednio < 1:20 i < 1:80) wykryto w 79 sposrod 232 pozostatych przypadkow
(34,0%) (dane zamieszczone w odno$nikach do tabeli I).

Przewlekie zapalenia watroby

Wiasciwg grupe badang stanowito 685 przypadkéw zdefiniowanych form morfo-
logicznych p.z.w. (tab. Il). W tej grupie byto 308 mezczyzn w wieku od 18 lat do
74 lat (Srednio 32 lata) i 153 kobiety w wieku od 18 lat do 71 lat (Srednio 43 lata) oraz
213 dzieci w wieku od 1 roku do 17 lat (Srednio 8 lat). Przebycie ostrego objawowego
zapalenia watroby podawato 105 sposréd tych oséb (15%). Na podstawie badan
histopatologicznych wyodrebniono 4 grupy odpowiadajace okreslonym formom
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Tabela Il. Etiologia zré6znicowanych postaci przewlektego zapalenia watroby

morfologicznym p.z.w., liczace od 110 do 303 przypadkéw. Uwzgledniajgc wyniki
badan serologicznych oraz immunomorfologicznych, w kazdej z tych 4 grup wytonio-
no 6 podgrup etiologicznych: zakazenie HBV i HCV, zakazenie mieszane HBV/HDV
i HBV/HCV, zapalenie autoimmunologiczne (AlIH) oraz zapalenie kryptogenne.

Rozpoznanie zakazenia HBV ustalono na podstawie obecnosci w surowicy HBsAg
i anty-HBc oraz ekspresji HBsAg i/lub HBcAg (20) w tkance. We wszystkich przypad-
kach zakazenia HBV, prébki surowic badano ponadto w kierunku obecnosci HBeAg
i anty-HBe. W przypadku braku ekspresji HBcAg w hepatocytach poszukiwano ekspresji
HDVAQg, a w surowicy przeciwciat anty-HDV (wyniki dodatnie uzasadniaty rozpoznanie
wspatistniejagcego zakazenia HDV). Zakazenie HCV rozpoznawano na podstawie
obecnosci w surowicy anty-HCV (wynik potwierdzony testem RIBA 3).

Zakazenie HBV/HCV rozpoznawano wstepnie w przypadkach wspétistnienia
w surowicy HBsAg, anty-HBc i anty-HCV. W badaniach met. PCR surowicy i/lub
tkanki wykryto w tej grupie HCV RNA w 26/49 przypadkéw (53,1%). HBeAg
wykryto w surowicy 16/26 przypadkéw HCV RNA (+) (61,5%) oraz w 17/23
przypadkow HCV RNA (-) (73,9%). Nie stwierdzono istotnego zwigzku pomiedzy
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obecnoscig HCV RNA w surowicy i/lub tkance i wystepowaniem HBeAg w surowicy
(Chi2=0,85; p=0,357) (dane nie zamieszczone w tabeli).

Rozpoznanie autoimmunologicznego zapalenia watroby bylo uzasadnione wy-
kryciem autoprzeciwciat w mianach > 1:20 u dzieci i > 1:80 dorostych: ANA
facznie z SMA lub tylko ANA (AIH typ la, 14 przypadkéw), tylko SMA (AlH typ
Ib, 2 przypadki), i LKM (AIH typ 2, 2 przypadki) oraz ujemnymi wynikami badan
w kierunku obecnosci wskaznikéw serologicznych i immunomorfologicznych zakazen
HBV, HDV i HCV.

Do grupy zapalen kryptogennych zaliczono przypadki, ktdre w badaniach serologicz-
nych oraz immunomorfologicznych nie spetnialy warunkéw rozpoznania zakazenia
HBV, HDV i HCV. W badaniach met. PCR probek surowicy i/lub tkanki nie wykryto
w zadnym z tych przypadkow HBV DNA i HCV RNA. Autoprzedwdata (ANA, SMA,
ANA/SMA) wykryte w 15/20 (75%) tych przypadkéw uznano za niediagnostyczne dla
AlH (miana u dzied i dorostych odpowiednio < 1:20 i < 1:80).

Wsréd 685 przypadkéw morfologicznie zréznicowanych postad p.z.w. najwiekszy
odsetek (44,2%) stanowity przypadki zapalenia tagodnego. Odsetki przypadajgce na
pozostate formy byly co najmniej dwukrotnie nizsze i wynosity dla zapalenia dez-
kiego, zapalenia umiarkowanego i zapalenia minimalnego odpowiednio 20,1%,
19,6% i 16,1%. Etiologia przeszto potowy wszystkich przypadkéw (59,4%) byta
zwigzana z zakazeniem HBV, przeszio trzedej czesd (36,2%) - zakazeniem HCV. Na
zakazenia mieszane HBV/HCV i HBV/HDV przypadaty znacznie nizsze odsetki
(odpowiednio 7,2 i 0,7%). Przypadki zapalenia kryptogennego i autoimmunologicz-
nego stanowity odpowiednio 2,9% i 2,6% (rye. 1).

Zakazenie HBV (345 przypadkéw) wystepowato najczesdej pod postadg prze-
wlektego zapalenia tagodnego (143 przypadki; 41,4%) oraz minimalnego (73 przy-
padki; 21,2%), a nastepnie zapalenia umiarkowanego (67 przypadkow; 19,4%)
i dezkiego (62/345 przypadkéw; 18,0%) (ryc. 2). Najczestsza formg morfologiczng
zakazenia HCV (248 przypadkéw) byto zapalenie przewlekle tagodne (127 przypad-
kéw; 51%) oraz umiarkowane (50 przypadkow; 20,1%), rzadziej wystepowato ono
pod postada zapalenia dezkiego (39 przypadkéw; 15,7%) oraz minimalnego
(32 przypadki; 12,9%). Zakazenie mieszane HBV/HCV (49 przypadkéw) dotyczyto
30 (61,2%) przypadkow zapalenia fagodnego, 9 (18,3%) przypadkdw zapalenia
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wystepowato pod postacig zapalenia przewlekiego ciezkiego (11 przypadkow, 61%)
oraz zapalenia umiarkowanego (6 przypadkéw; 33%). Zapalenie to rozpoznano row-
niez w jednym przypadku zapalenia przewlektego minimalnego uwzgledniajgc suge-
stie kliniczne, wysokie miano autoprzeciwdat i brak wskaznikdéw zakazenia HBV
i HCV. Zapalenie kryptogenne (20 przypadkow) miato najczesciej posta¢ zapalenia
przewlektego dezkiego (12 przypadkow; 60%), rzadziej zapalenia umiarkowanego
(5 przypadkow; 25%) i najrzadziej - zapalenia tagodnego (3 przypadki; 15%).

Autoprzedwciata wykryto w 350/685 przypadkow (51,1%) zapaleh przewlektych
watroby (tab. 111). Najczesdej wykrywano SMA (24,8%) oraz wspoltistnienie ANA
i SMA (13,0%), nieco rzadziej ANA (11,4%) i najrzadziej LKM (1,6%) oraz LKM
i SMA (0,3%). Autoprzeciwdata wystepowaly najczesdej (poza przypadkami zapale-
nia autoimmunologicznego) w przypadkach zapalenia kryptogennego (75%), a na-
stepnie w zapaleniach o etiologii HBV (51,0%) i HBV/HCV (51,0%) oraz HCV
(46,3%), a najrzadziej w zapaleniu o etiologii HBV/HDV (20,0%).

OMOWIENIE WYNIKOW | WNIOSKI

W badanym materiale, chorzy z histopatologicznym rozpoznaniem p.z.w. stano-
wili przeszto potowe (60%) wszystkich badanych chorych, hospitalizowanych z roz-
poznaniem przewlektej patologii watroby, u ktérych istniaty wskazania do wykona-
nia diagnostycznej biopsji watroby. Sposrdd 685 przypadkéw p.z.w. najliczniejsza
grupe (44,2%) stanowity przypadki przewleklego tagodnego zapalenia watroby (hepa-
titis chronica suavis), prawie trzykrotnie wiekszg od kazdej z pozostatych grup mor-
fologicznych. Dominujgcym czynnikiem etiologicznym byty zakazenia wirusowe, spo-
$rod ktdrych na zakazenia HBV i HCV przypadato odpowiednio okoto 1/2 i nieco
powyzej 1/3 wszystkich przypadkow; znacznie rzadsze byly zakazenia HBV/HCYV,
a najrzadsze - HBV/HDV. Na zapalenia autoimmunologiczne i kryptogenne (facznie
5,5%) przypadaly zblizone odsetki przypadkéw. Zakazenie HBV byto réwniez naj-
czestszym czynnikiem etiologicznym morfologicznie zrdznicowanych postad p.z.w.
z wyjatkiem przewlektego zapalenia tagodnego, w ktérym odsetki przypadajgce na
zakazenia HBV i HCV byly zblizone. Ujawniono ponadto zwiekszanie sie, w zalez-
nosd od stopnia nasilenia zmian zapalnych, liczby czynnikéw etiologicznych: od 4
w hepatitis minimalis i w hepatitis suavis, 5w hepatitis moderata do 6 w hepatitis gravis.

W podobnych badaniach we Wioszech (26), ktére obejmowaty 463 chorych,
wykazano prawie dwukrotnie wiekszg czestos¢ zakazenia HBY niz zakazenia wirusem
(wirusami) NANB (odpowiednio 62% i 34%) oraz wspotistnienie zakazenia HDV
w 15% przypadkow p.z.w. typu B. Zakazenie HBV ujawniono w 72% przypadkow
CAH* i w 65% przypadkow CLH; jedynie w grupie przypadkéw CPH czestosd etiologii
HBV i HCV byly zblizone (53% i 47%). W badaniach przeprowadzonych na Wegrzech
i obejmujacych 97 chorych na p.z.w. etiologie HBV/HCV wykryto w 38,1%, HBV
w 33%, HCV w 16,5%, HBV/HDV w 7,8% oraz HBV/HDV/HCV w 4% (12). Istotne
roznice w czestosd udziatu zakazenia HBV i HCV w etiologii p.z.w. pomiedzy wynikami

* Skréty powszechnie dotad stosowanych angielskich nazw histopatologicznych postaci p.z.\
(4): aktywnego (CAH), przetrwatego (CPH) i zrazikowego (CLH).
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tej pracy i naszymi mozna zapewne odnie$¢ zardwno do rdznicy geograficznej, jak
i réznic w stosowanych metodach diagnostycznych.

W badaniach prospektywnych, reprezentatywnych dla USA (1), wykazano ostat-
nio, ze p.z.w. rozwija sie u 60% osob przewlekle zakazonych HCV przyjmujac
w okresie 2 lat posta¢ CPH (43%), CLH (20%) lub CAH (19%). Podobne badania
wykonane w Japonii (28) ujawnity rozw6j p.z.w. u 90% oséb przewlekle zakazonych
HCV, utrzymujacego sie w znacznej wiekszosci przypadkoéw w postaci CPH nawet
powyzej 10 lat, a nastepnie przechodzacego szybko w CAH. Marsko$¢ rozwijata sie
u 30%, a rak pierwotny watroby u 15% tych chorych; samoistng remisje spo-
strzegano w 2,6% przypadkéw. Natomiast w przypadkach p.z.w. typu B juz po
uptywie 4-5 lat marsko$¢ rozwineta sie u 18% chorych, a rak pierwotny watroby
u 4,6%; samoistna remisja wystgpita u 33% chorych.

OkreSlona przez nas w tej pracy czestos¢ wystepowania HCV RNA w surowicy
chorych zakazonych HBV/HCV (50,1%) byta zblizona do wartosci opublikowanych
ostatnio przez autoréw japonskich (23). Stwierdzili oni ponadto statystycznie zna-
mienng zalezno$¢ pomiedzy wystepowaniem HBeAg i brakiem HCV RNA w surowi-
cy sugerujacg hamujacy wptyw replikacji HBV na replikacje HCV. W naszych bada-
niach przeszto dwukrotnie wiekszej liczby przypadkéw HBV/HCV nie udato sie
potwierdzi¢ istnienia takiej zaleznosci.

Przyjmowano dotad, ze charakterystyczne dla AIH autoprzeciwciata wystepuja
bardzo rzadko w p.z.w. typu B i tylko nieco czesciej w p.z.w. typu C (6). Ujawnione
w naszych badaniach duze czestosci wystepowania tych autoprzeciwciat (zaréwno
poszczegblnych typdw, jak i tacznie) w p.z.w. o etiologii wirusowej sg jednakze
zbiezne z wynikami najnowszych badan (2).

Czesto$¢ wystepowania przypadkéw zapalenia kryptogennego okre$lona w tej
pracy (okoto 3%) jest wielokrotnie nizsza od opisywanej w piSmiennictwie w okresie
poprzedzajgcym odkrycie HCV (10%-25%). Zakazenie HCV wykryto nastepnie
w 18% takich przypadkow (14, 4).

Ostatnio w badaniach surowic z wielu rejondw $wiata wykazano zakazenie HGV nie
tylko w okoto 10% przypadkéw p.z.w. typu C, lecz rdwniez w okoto 10% AIH
i kryptogennego (18). W réwnolegtych badaniach, czestos¢ zakazenia GBV-C w p.z.w.
B okreslono na 16,7%, w p.zw. C - 18,9% i w p.zw. B/D - 39,9% (11) natomiast
w przypadkach zapalenia kryptogennego czestos¢ tego zakazenia oceniono na okoto
38% (10, 17). Mozna zatem oczekiwaé, ze badania zakazen tymi nowoodkrytymi
wirusami spowodujg dalsze zmniejszenie liczby przypadkéw p.z.w. o0 nieznanej etiologii.

Okres$lona w obecnej pracy wzgledna czestos¢ wystepowania poznanych dotad
etiologii p.z.w. moze by¢, jak sie wydaje, odniesiona bez wigkszych zastrzezen do calej
populacji tych chorych. Dotyczy to rowniez udziatlu tych etiologii w ksztat-
towaniu postaci histopatologicznych p.z.w. W tym przypadku jednakze, mozliwosé
ekstrapolacji wynikow dotyczacych liczebnosci poszczegdlnych postaci jest bardziej
ograniczona, gtownie wskutek klinicznej praktyki doboru wskazan do biopsji. Prawie
dwukrotnie wieksza liczba przypadkéw zapalenia minimalnego i tagodnego niz przy-
padkow zapalenia umiarkowanego i ciezkiego, niewielki odsetek marskos$ci oraz brak
przypadkéw raka pierwotnego watroby w badanym materiale sg prawdopodobnie
w znacznej mierze odzwierciedleniem tendencji do petnej diagnostyki p.z.w. w naj-
wczesniejszych okresach rozwoju.
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ETIOLOGY OF CHRONIC HEPATITIS AS EVALUATED BY EXAMINATION
OF LIVER BIOPSY SPECIMENS AND SERUM SAMPLES SUBMITTED
TO THE IMMUNOPATHOLOGY DEPARTMENT
OF THE NATIONAL INSTITUTE OF HYGIENE FROM 1993 THROUGH 1995

SUMMARY

The purpose of this study was to assess the relative incidence of chronic hepatitis in a population
of patients with chronic liver disease and to determine the etiological spectrum of this syndrome with
special reference to its defined histopathological forms. Histopathology aided by immunohisto-
chemistry, and serology aided by the PCR method were employed in studies of liver biopsy specimens
and serum samples, respectively. Out of 1150 patients with chronic liver disease examined, chronic
hepatitis was diagnosed in 685 (60% of all cases examined). In this group, there were 308 males aged
18-74 yrs (mean 32 yrs), 153 females aged 18-71 yrs (mean 43 yrs), and 213 children aged 1-17 yrs
(mean 8 yrs). Viral infections documented in these patients included HBV (50,4%), HCV (36,2%),
HBV/HCV (7,2%) and HBV/HDV (0,7%); cryptogenic and autoimmune hepatitis (AIH) accounted
for 2,9% and 2,6% all cases, respectively. In the group of minimal hepatitis (16,1%), HBV infection
was documented in 66,4% of cases, HCV - in 29,1%, HBV/HCV - in 3,6% (one case of AIH was
included into this group). In the group of mild hepatitis (44,2%), HBV infection accounted for 47,3%
of cases, HCV - for 41,9%, HBV/HCV - for 9,9%, and 0,9% was diagnosed as cryptogenic. In the
group of moderate hepatitis (19,6%), HBV infection accounted for 50% of cases, HCV - for 37,3%,
and HBV/HCV - for 4,5%; cases of cryptogenic and AIH accounted for 3,7% and 4,5%, respective-
ly. In the group of severe hepatitis (20,1%), HBV etiology was found in 44,9% of cases, HCV - in
28,3%, HBV/HCV - in 6,5% and HBV/HDV - in 3,6%; cryptogenic and AIH accounted for 6,5%
and 8,0% of cases, respectively. There was a high incidence of low-titer autoantibodies (SMA, ANA
and L1CM) ranging from 75% in cryptogenic hepatitis and 51% in each HBV and HBV/HCV
hepatitis to 46,3% in HCV hepatitis.
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