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Giris ve amac: Non alkolik steatohepatitli (NASH) hastalarda anti niik-
leer antikor (ANA) pozitifligi gosterilmis olmasina ragmen, ANA pozi-
tifliginin prevalanst ve 6nemi halen tam olarak bilinmemektedir. Bu ¢a-
lismanin amact NASH hastalarinda ANA prevalansi ve ANA pozitifligi-
nin biyokimyasal parametreler ile iligkisini incelemektir. Gere¢ ve
yontem: Histolojik olarak NASH tanisi almig toplam 55 hastanin labora-
tuvar verileri retrospektif olarak degerlendirildi. ANA Hep2 hiicreleri ve
maymun karaciger dokusu kullanilarak indirek immunfloresan teknigi ile
arastirildi. 1:100 ve lizeri pozitif olarak degerlendirildi. Bulgular: Hasta-
larin yas ortalamasi 43.1+£10.4 yil idi. Toplam 55 NASH hastasinin 21’1
(%38) kadind1. Hastalarmn ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 29.9+3.1
kg/m® idi. ANA 55 hastanin 14’iinde (%25) pozitif bulundu. ANA pozi-
tif ve negatif gruplar birbiri ile kargilastirildiginda yas, cinsiyet dagilimi,
VKIi, ALT, AST, GGT, ALP, albumin, total kolesterol, trigliserid ve fer-
ritin ac¢isindan gruplar arasinda istatistiksel fark saptanmazken (p>0.05)
globulin seviyesi ANA pozitif grupta istatistiksel olarak anlamli yiiksek
bulundu (p<0.5). Sonug: Calismamizda NASH’li hastalarin dortte birin-
de ANA pozitif saptanmistir. ANA pozitif NASH hastalarinda anlaml
olarak yiiksek saptanan globulin degerleri NASH hastaliginin seyrinde
konakgei ile immun etkilesimi diistindiirmektedir.

Anahtar sozciikler: Non alkolik steatohepatit, anti niikleer antikor

GIRIS VE AMAC

Yagh karaciger hastaligr basit steatozdan non al-
kolik steatohepatite (NASH) uzanan genis spekt-
rumu iceren klinikopatolojik bir sendromdur (1-
4). NASH ilk olarak 1980 yilinda Ludwig ve arka-
daslan tarafindan alkol kullanmayanlarda alkol
kullananlarda gériilen histolojik degisikliklerle
karakterize kronik hepatit olarak tanimlanmistir
(5). NASH’li hastalarn yaklasik %20'si siroza iler-
leyebilmesine ragmen (6-8), basit steatozlu hasta-
larda ileri histolojik degisiklikler goriilmemekte-
dir (3, 4, 8). NASH'in en o6nemli risk faktorleri
obezite, tip 2 diyabetes mellitus ve hiperlipidemi-
dir (1-4). Gunumizde obezitenin giderek artan
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bir sorun olmast ile birlikte toplumda yagh kara-
ciger hastaligi ve NASH prevalansi: artmaktadir.
Yagh karaciger hastaliginin toplum prevalansi
%20, NASH prevalansi ise %2-3 oldugu tahmin
edilmektedir (4).

Otoantikorlar konakg1 antijenlerine karsi olusan
immunoglobulinlerdir (9-11). Anti nikleer anti-
korlar (ANA) otoimmun hepatitlerin énemli bul-
gularindan biridir. Hipergamaglobulinemi, tipik
histolojik bulgularla beraber ANA pozitifligi oto-
immun hepatitin 6nemli tanisal kriterlerindendir.
Hepatoselliiler inflamasyon ve nekroza bagh ola-
rak ANA porzitifligi non-viral, non-immunolojik
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karaciger hastaliklarda da goriilebilmektedir (10,
12).

NASH'li hastalarda tani sirasinda yapilan tetkik-
lerde otoantikorlar siklikla bakilmasina ragmen
prevalans: ve klinik énemi halen bilinmemekte-
dir. NASH'li hastalarda ANA prevalansini siste-
matik olarak inceleyen az sayidaki calismada
ANA prevalansi %12-34 arasinda bildirilmektedir
(9, 12-15). Biz bu calismada histopatolojik olarak
tani almis NASH’li hastalarda ANA prevalansini
arastirdik ve ANA pozitifliginin biyokimyasal pa-
rametreler ile iliskisini inceledik.

GEREC VE YONTEM

Histolojik olarak NASH tanisi almis toplam 55
hasta calismaya alindi. NASH tanis1 AST ve/veya
ALT yiksekligi olmasi, karaciger biyopsisinde he-
patositlerin en az %10unu tutan yaglanma ol-
masi, hastalarin alkol kullanimi olmamasi ve ka-
raciger hastaligi yapabilecek diger sebeplerin
anamnez, fizik muayene, laboratuvar ve goriin-
tiileme tetkikleri ile elenmesi sonrasinda konul-
du.

Viicut kitle indeksi (VKI); agirlik (kilogram) / boy?
(metre) formiili ile hesaplandi.

Klinik ve laboratuvar verileri retrospektif olarak
degerlendirildi. Tiim hastalara ayrintili anamnez
ve fizik muayene yapildi. Karaciger biyopsisi ya-
pildigi donemdeki ANA, aspartat aminotransfe-
raz (AST), alanin aminotransferaz (ALT), gama
glutamil transpeptidaz (GGT), alkalin fosfataz
(ALP), albumin, globulin, total kolesterol, triglise-
rid ve ferritin degerleri incelenmeye alindu.

Serum AST (normal <37 IU/ml), ALT (normal <42
[U/ml), GGT (normal <50 1U/ml), ALP (normal
<125 1U/ml), albumin (normal: 3.4-5.4 mg/dl),
globulin (normal: 1.9-3 mg/dl), total kolesterol
(normal: 0-200 mg/dl), trigliserid (normal: 0-150
mg/dl) ve ferritin (normal: 5-148 ng/ml) dlciimle-
ri rutin labaratuvarda otomatik analizor kullani-
larak yapildi.

ANA ise Hep2 hiicreleri ve maymun karaciger do-
kusu kullanilarak indirekt immunfloresan teknigi
ile arastirildi. 1:100 ve tlizeri degerler pozitif ola-
rak degerlendirildi.

Gruplarnn verileri + standart sapma olarak belir-
tildi. Verilerin istatistiksel analizinde uygunlugu-
na gore Student t testi veya Mann-Whitney U test-
leri kullanildi. p<0.05 degeri anlamli olarak ka-
bul edildi.

SONUCLAR

Total 55 NASH hastasinin 21’i kadin, 34’i erkek-
ti. Hastalarin yas ortalamas: 43.1+10.4 yil idi.
Hastalarin 29'u (%53) obezdi (VKI 30 kg/m? ve
uzeri). Otuz ¢ (%60) hastada total kolesterol se-
viyesi 200 mg/dl'nin {tizerindeydi. Yirmi alti
(%47.3) hastada trigliserid seviyesi 170 mg/dl’'nin
lizerindeydi.

ANA 55 hastanin 14'tiinde (%25) pozitif bulundu.
Ug¢ hastada ANA titresi 1/400'iin iizerindeydi.

ANA pozitif ve negatif gruplar birbiri ile karsilas-
tinldiginda yas, cinsiyet, VKI, ALT, AST, GGT, ALP,
albiimin, total kolesterol, trigliserid ve ferritin agi-
sindan istatistiksel fark saptanmadi (p>0.05)
(Tablo 1). Bununla birlikte, globiilin seviyesi ANA
pozitif grupta istatistiksel olarak anlaml ytiksek
bulundu (p<0.5).

Tablo 1. Hastalarin demografik ve biyokimyasal verileri

ANA negatif ANA pozitif P
Hasta sayis1 41 14
Yas 41.1x10.3 43.7+122 04
Cinsiyet (kadin/erkek) 13/28 8/6 0.09
Viicut kitle indeksi 30.2+£3.2 29.1+2.9 0.2
ALT 88.9+44.7 80.1+39.9 0.5
AST 4824272 48.6+27.8 09
GGT 60.3+32.6 82.2+61.1 0.09
ALP 9344425 120.4+67.8 0.09
Albiimin 4.6+0.7 4.7+04 0.6
Globulin 2.740.5 3.1+0.6 0.048
Total kolesterol 211.9+56.1 189.4+62.9 0.2
Trigliserid 164.5+81.4 185.1+151.5 0.5
Ferritin 136.3+108.7 158.7+117.2 0.5
TARTISMA

Calismamizda NASH'l1 hastalarda ANA pozitifli-
91 %25 olarak bulunmustur. ANA pozitif ve nega-
tif gruplar birbiri ile karsilastirnlldiginda yas, cinsi-
yet, VKi, ALT, AST, GGT, ALP, albumin, total ko-
lestrol, trigliserid ve ferritin ag¢isindan gruplar
arasinda istatistiksel fark bulunmazken ANA po-
zitif grupta globulin seviyesi ANA negatif gruba
gore istatistiksel olarak anlaml ytiksek bulundu.

ANA otoimmun hepatitlerde 6nemli nonspesifik
immunolojik markirlarindan biridir. Otoimmun
hepatitli hastalarin yaklasik %71’inde ANA pozi-
tifligi bulunmaktadir (16). Bununla birlikte bu
otoantikor pozitifligi otoimmiin karaciger hasta-
liginin varligi anlamina gelmemektedir (9). Kara-
ciger hiicrelerinin herhangi bir komponenti oto-
antikor olusumunu tetikleyebildiginden dedisik
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sebeplere bagh kronik karaciger hastalig: olanla-
rin yaklasik %7-52 sinde serum otoantikorlari po-
zitif bulunmaktadir (9-11, 17-20). PBS, PSK, kro-
nik viral hepatit, alkolik karaciger hastalig1 gibi
pek cok inflamatuvar karaciger hastaliginda
ANA pozitif bulunabilmektedir (12).

Ulkemizde saglikli toplumda ANA pozitiflijinin
prevalansi bilinmemekle birlikte degisik toplum-
larda serum ANA porzitifligi yaklasik %2.9-16.9
arasinda bildirilmektedir (21-24). Calismamizda
NASH'li hastalarda buldugumuz %25 ANA pozi-
tifligi, genel saglikli toplumda saptanan ANA po-
zitifligi oranlarina goére oldukca yiiksek olarak
bulunmustur.

NASH’li hastalarda ANA prevalansini arastiran
yeterli calisma bulunmamaktadir. Ayrica NASH
hastalarinda ANA pozitifliginin 6nemi tam ola-
rak bilinmemektedir. Yapilan az sayidaki calis-
mada ANA pozitif NASH hastalarinda negatif
olanlara goére baz1 laboratuvar farkliliklar vurgu-
lanmakla birlikte bu konuda celiskili sonuclar bil-
dirilmektedir. Cotler ve arkadaslan (15) 74 NASH
hastasinda ANA pozitifligini %34 bulmuslardir.
ANA pozitif ve negatif NASH hastalarn arasinda
laboratuvar parametreleri agisindan fark bulma-
mislar, ancak kadinlarda ANA pozitifligini daha
yiiksek bulmuslardir. Loria ve arkadaslan (12)
yaptiklarn calismada 84 NASH hastasinin 18’inde
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