
Karaci¤er vücudun en önemli metabolik
organ›d›r. Çok say›da iflleve sahip bu organ›n
olas› patolojilerini de¤erlendirmek de son de-
rece önemlidir. Endojen kimyasallar›n detok-
sifikasyonu (amonyaktan üre, porfirinlerden
bilirubin, pürinlerden ürik asit yap›m›), saf-
ra yap›m› ve sal›n›m›, kolesterol sentezi, pro-
tein sentezi, karbonhidrat metabolizmas›n›n
düzenlenmesi (glikojen depolama, glikojeno-
liz, glikoneojenez), lipit metabolizmas›n›n
düzenlenmesi (ya¤ asitleri sentezi, oksidas-
yonu ve tafl›nmas›), kimyasal maddelerin de-

toksifikasyonu, hormonal ve enzimatik sen-
tez karaci¤erin bafll›ca görevleridir. Klinik
olarak karaci¤er patolojilerinin ay›r›c› tan›-
s›nda karaci¤er ifllev testleri kullan›lmakta-
d›r. Karaci¤er ifllev testleri di¤er organlar›n
ifllevlerini de¤erlendirmek için kullan›lan
testler (kan gaz›, kreatin klirensi vs.) kadar
organ›n ifllevini tam olarak ölçmez ancak
hastal›¤›n tan›nmas›na ve izlenmesine yar-
d›mc› olur. Bu nedenle çok iyi yorumlanma-
s› gerekir. Karaci¤er ifllev testleri ve özellikle-
ri flunlard›r;

Liver Function Tests
The liver is a complex organ that has crucial role in protein, carbonhydrate and fat metabolism.
It is responsible for synthesizing and secreting bile. It also synthesizes lipoproteins and plasma
proteins. By glycogenesis, glycogenolysis and gluconeogenesis it maintains normal blood glucose
level. Waste products of metabolism are also detoxified by liver. Abnormal liver enzyme levels
may signal liver damage. Alterations in liver enzyme levels are one of the most common problems
in clinical practice. Knowledge of the pathophysiology of liver enzymes is an essential guide
to understanding their alteration.
Key words: Liver enzymes, aminotransferase, child
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Karaci¤er protein, karbonhidrat ve ya¤ metabolizmas›nda önemli rolü olan kompleks bir or-
gand›r. Safra yap›m› ve sal›n›m›ndan sorumludur. Ayn› zamanda lipoproteinleri ve plazma
proteinlerini sentezler. Glikojenez, glikojenoliz ve glikoneojenez ile normal kan glukoz düze-
yini sa¤lar. Metabolizman›n art›k ürünleri yine karaci¤er taraf›ndan zehirsizlefltirilir. Anor-
mal karaci¤er enzim düzeyleri karaci¤er hasar›n› gösterebilir. Karaci¤er enzim düzeylerinde-
ki de¤ifliklikler klinikte en s›k karfl›lafl›lan problemlerden biridir. Karaci¤er enzimlerinin pa-
tofizyolojisini bilmek de¤iflikliklerini anlamak için önemlidir.
Anahtar kelimeler: Karaci¤er enzimleri, aminotransferaz, çocuk

✔

*Arfl.Gör.Dr., Ondokuz May›s Üniversitesi, T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, SAMSUN
**Prof.Dr., Ondokuz May›s Üniversitesi, T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, Gastroenteroloji, Hepatoloji

ve Beslenme Bilim Dal›, SAMSUN

✔



Özlem ERO⁄LU KAYACIK, Ayhan Gazi KALAYCI O.M.Ü. T›p Dergisi Cilt: 25 No. 1

36

Karaci¤er hücre nekrozu, safra kanal ha-
sar› ve kolestaz› gösteren testler; 

Aminotransferazlar, Alkalen fosfataz (ALP),
Gama glutamil transferaz (GGT), 5’–nükleoti-
daz, Lösin aminopeptidaz, Laktat dehidroge-
naz (LDH), enkefalinaz, izositrinat dehidroje-
naz, sorbitol dehidrojenaz, glutamat dehidro-
genaz, safra asitleri ve bilirubin

Karaci¤er biyosentez yetene¤ini göste-
ren testler;

Albümin, tafl›ma proteinleri (haptoglobu-
lin, transferin, seruloplazmin, hormon trans-
port proteinleri, α-lipoprotein), α1-antitripsin,
ferritin, p›ht›laflma faktörleri, α-globulin, β-
globulin, C-Reaktif protein (CRP)

Karaci¤erin organik anyonlar› tafl›ma ve
ilaç metabolizma yetene¤ini gösteren test-
ler;

Serum bilirubini, brom sülfalein, indosiya-
nin, serum safra asitleri, glutatyon–5–transfe-
raz, serum kafeini, serum nefes testleri(1,2).

Bilirubin karaci¤erde konjuge edilerek di-
rekt bilirubine çevrilir ve safrayla at›l›r. Gün-
lük indirekt bilirubin yap›m› yaklafl›k 250-350
mg olup klirensi 400 mg/gündür(3). ‹ndirekt
bilirubinin yar› ömrü befl dakikadan daha k›-
sad›r(4). Karaci¤erde albümine ba¤land›¤›nda
yar› ömrü albümin gibi 17-20 gün olur ki ye-
nido¤an döneminde uzam›fl sar›l›ktan sorum-
ludur(5,6). Karaci¤er hastal›klar›nda bilirubinin
hücre içine al›n›m›, konjugasyonu, ayn› za-
manda da at›l›m› bozuldu¤u için hem direkt
hem de indirekt bilirubin düzeyi yükselebilir.
‹ndirekt hiperbilirubinemide idrarda bilirubin
olmaz. ‹drarda yaln›z direkt bilirubin bulunur.
Hastal›k d›fl› birçok neden bilirubin düzeyini
etkileyebilir. Bilirubin düzeylerinde günlük

%15-30 oran›nda de¤ifliklik olabilir(7,8). Açl›kta
(~ 48 saat) düzeyi 1-2 kat artabilir. Egzersiz
sonras› erkeklerde %30 daha yüksek saptana-
bilir. Ifl›k ile fotoizomerlerine ayr›l›r ve bir saat
içinde %50 oran›nda azalma olabilir (indirekt
bilirubin daha çok etkilenir)(9). Hemoliz sonra-
s› de¤eri çapraz tepkime nedeniyle yüksek öl-
çülebilir (hemoglobin ›fl›¤› bilirubin ile ayn›
dalga boyunda k›rar).

Bilirubin ba¤›rsakta bakterilerin etkisi ile
ürobilinojene çevrilir. T›kay›c› sar›l›kta idrarda
ürobilinojen kaybolur, indirekt bilirubin art›fl›-
n›n bir göstergesidir (Tablo I).    

Serum proteinlerinin ço¤unun kayna¤› ka-
raci¤erdir. Parankimal hücreler, albümin, fib-
rinojen ve di¤er p›ht›laflma faktörleri ile alfa ve
beta globulinlerin yap›m›n› gerçeklefltirir, ga-
ma globulinler ise B lenfositler ve plazma hüc-
relerince sentezlenir. Protein elektroforezinde
albümin proteinleri h›zl›, globulin proteinleri
ise daha yavafl ve kendi aralar›ndaki h›z fark›-
na göre k›s›mlara (fraksiyonlara) ayr›larak ha-
reket ederler. Bu globulin k›s›mlar›na h›zl›dan
yavafla do¤ru olmak üzere a (alfa), b (beta), g
(gamma), d (delta) globulinler ad› verilmekte-
dir. Protein elektroforezi ile serum proteinleri-
nin (albümin, alfa-1, alfa-2, beta ve gama glo-
bulin) oran› belirlenebilir. Viral hepatitlerde
baflta gama olmak üzere alfa-2 ve gama globu-
linlerde art›fl olurken sirozda albümin azal›r,
globulin artar. T›kay›c› sar›l›klarda ise alfa-2
ve beta globulinler artar (Tablo II)(10,11).

‹mmünglobulinler serum proteinlerinin
elektroforezinde, bafll›ca gamma globulin k›s-
m›nda yer al›rlar. Ayr›ca biraz beta globulin,
çok az da alfa globulin k›sm›nda toplanmalar
olur. ‹mmunglobulinler daha çok B lenfositleri

Tablo I. Sar›l›k - Bilirubin - Ürobilinojen ‹liflkisi.

Sar›l›k tipi Kanda DB Kandi ‹B ‹drarda ‹drarda
bilirubin ürobilinojen

Hemolitik Normal ++ - +++

Hepatoselüler +++ ++ +++ ++

T›kanma ++++ ++++ -

N≠ormal/hafif↑
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taraf›ndan üretilir. Karaci¤er sinüzoidlerindeki
retiküloendotelyal sistem hücrelerinin bozul-
mas›na ba¤l› olarak kronik karaci¤er hastal›k-
lar›nda art›fl olabilir. Akut hepatitlerde normal
veya hafif artm›flt›r. Birçok siroz tipinde IgG ve
IgM yayg›n artarken IgM’deki özgül yükselme-
ler primer biliyer sirozu, IgA’daki art›fllar alko-
lik sirozu daha çok düflündürür(10,11).

Faktör 1, 2, 5, 7, 9, 10 karaci¤erde sentez-
lenir. Protrombin zaman› karaci¤erde sentezle-
nen faktör 1, 2, 5, 7, 10 seviyesine ba¤l›d›r(1).
Karaci¤er hastal›klar›nda protrombin zaman›
uzay›p albümin düzeyi düflebilir. Bu yüzden
serum albümin düzeyi ve protrombin zaman›
da karaci¤er ifllev testi olarak kullan›labilir.
Fakat bu testler karaci¤ere özgü de¤ildir. Ami-
noasit ihtiyac›, plazma onkotik bas›nc›, inhibi-
tör sitokin düzeyi (özellikle IL6), karaci¤er hüc-
re ifllevi albümin tüketiminde etkisi olan et-
menlerdir(12). Serum albümin seviyesi protein
kayb›nda (nefrotik sendromlu hastalarda, pro-
tein kaybettiren enteropatide), albümin dön-
güsü artt›¤›nda (katabolik dönem, glükokorti-
koidler), al›m azl›¤›nda (malnütrisyon, diyet)
da karaci¤er hastal›¤›ndaki gibi düfler(12). Ye-
nido¤an döneminde albümin düzeyi 2,8-4,4
g/dl iken ilk haftada 3,7-5 g/dl, alt› yafl›nda
eriflkin düzeye (4,5-5,4 g/dl) ulafl›r. K›zlarda
ve erkeklerde düzeyleri ayn›d›r(13). Varfarin
tedavisi ve K vitamin eksikli¤i de protrombin
zaman›n› uzatabilir. Protrombin zaman› (PTZ)
yüksekli¤inin karaci¤ere ba¤l› olup olmad›¤›n›
anlamak için hastaya K vitamini uygulan›r, 24

saat içinde PTZ normale döner veya %30 ora-
n›nda düzelirse karaci¤er parankiminin iyi ol-
du¤u düflünülür. Di¤er nedenler elendikten
sonra albümin düzeyi ve protrombin zaman›
karaci¤er hastal›klar›n›n takibinde kullan›la-
bilir. Albüminin dolafl›mdaki yar› ömrü uzun-
ken (~20 gün) faktörlerin yar› ömrü çok k›sa-
d›r (~1 gün). Bu yüzden siroz gibi kronik kara-
ci¤er hastal›klar›nda albümin seviyesi düfler
ve takipte önemlidir(14). Toksik, viral hepatit
gibi akut geliflen durumlarda ise albümin sevi-
yesi normal olabilir, fakat protrombin zaman›
uzam›flt›r. 

Amonya¤›n en önemli kayna¤› aminoasit-
lerdir. Ba¤›rsakta bakterilerce protein art›kla-
r›ndan amonyak oluflturulur, karaci¤erde üre
döngüsü gerçekleflir ve toksik bir madde olan
amonya¤›n daha az toksik bir madde olan üre-
ye çevrilmesini sa¤lar. Daha sonra üre kana
verilerek böbre¤e gönderilir, oradan da idrar
ile vücuttan at›l›r. Baz› akut ve kronik karaci-
¤er hastal›klar›nda amonyak yükselir. Sirozda
bafll›ca amonyak kayna¤› midedeki H.pylori-
dir(15,16). Baz› yay›nlarda amonyak ile hepatik
ensefalopati aras›nda do¤ru orant› oldu¤u, ba-
z›lar›nda ise orant› olmad›¤› savunulmufl-
tur(17–19). Karaci¤er hastal›¤› d›fl›nda yenido-
¤an ve süt çocuklu¤u döneminde, egzersiz
sonras›, sigara kullan›m› ile, kan örne¤inin
bekletilmesi ile amonyak düzeyi yükselebilir.
Arteryel kanda venöz kandan daha fazla bulu-
nur. Lösemi, kan transfüzyonu, sindirim siste-
minden kanama, yüksek protein al›m› ve val-
proik asit gibi ilaçlar›n kullan›m› da düzeyi
yükseltebilir. Amonyak düzeyini ölçmek için
birçok yöntem gelifltirilmifltir(20). Kan›n damar
içinde staz oluflmadan al›nmas› ve buz kab›n-
da, heparinli veya EDTA’l› tüpte laboratuvara
ulaflt›r›lmas› gerekir. Kan düzeyi yaklafl›k ola-
rak yenido¤anda 64-107 mmol/L, <1 ayda 56-
92 mmol/L, >1ayda 21-50 mmol/L, eriflkinde
12-47 mmol/L’dir.

Seruloplazmin esas olarak karaci¤erde
sentez edilen α-2 globulin yap›s›nda bir akut
faz belirtecidir. Kanda bak›r›n tafl›nmas›ndan
sorumludur. Her seruloplazmin alt› tane bak›r

Tablo II. Sar›l›k - Bilirubin - Ürobilinojen ‹liflkisi.
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(Cu) tafl›r ve bu haline holoseruloplazmin denir.
Bak›r içermeyen seruloplazmine ise aposeru-
loplazmin denir. Seruloplazmin düzeyi alt› aya
kadar düflük olup çocukluk döneminde en yük-
sek düzeye ulafl›p tekrar eriflkin düzeye düfler-
ler. Enflamasyonda, gebelikte, oral kontraseptif
kullan›m›nda, malinitede düzeyi artarken Wil-
son hastal›¤›nda, total parenteral beslenmede,
Menkes hastal›¤›nda seruloplazmin düzeyi dü-
fler (<20 mg/L). Wilson hastal›¤›nda ATP7B ge-
ninin bozuklu¤u nedeni ile bak›r seruloplazmi-
ne ba¤lanamaz ve seruloplazmin aposerulop-
lazmin halinde bulunur. Aposeruloplazminin
ömrü k›sa oldu¤u için Wilson hastal›¤›nda se-
ruloplazmin düzeyi düflük saptan›r( 2 1 ).

AM‹NOTRANSFERAZLAR
Aspartat aminotransferaz (AST, eski ad› ile

serum glütamik oksaloasetik asit transami-
naz, SGOT) ve alanin aminotransferaz (ALT,
eski ad› ile serum glütamik pürivik transami-
naz, SGPT) α-amino grubunun aspartat ve
alaninden ketoglutarik asit ve pürivik asite ak-
tar›lmas›n› sa¤layarak sitrik asit döngüsünde
önemli rol oynarlar. ‹ki enzim de piridoksal-5-
fosfat› (vitamin B6 türevi) koenzim olarak kul-
lan›rlar. Piridoksal fosfat eksikli¤i ALT aktivi-
tesini AST’den daha çok etkiler (AST/ALT ora-
n› artabilir). Üremide B6 vitamin eksikli¤ine
ba¤l› olarak aminotransferaz aktivitesi düflük
bulunabilir(14,22). Antiepileptik ilaçlar da B6 vi-
tamin eksikli¤i yapabilir ve ilac›n yan etkisi
hepatosit hasar› maskelenebilir. Aminotansfe-
razlar›n kayna¤› normal hücre dönüflümü ve
rejenerasyonudur. AST, ALT’den daha h›zl› te-
mizlenmektedir. Karaci¤er sinüzoidal ve reti-
küloenotelyal sistem hücreleri taraf›ndan y›k›-
l›rlar. Bu nedenle safra ve idrar yolu ile at›l-
mazlar. Safrada çok az miktarda bulunabilir-
ler, idrarda ise yokturlar(14,23).

Aminotransferazlar›n ölçümü için kan
al›nd›ktan k›sa bir süre sonra serum ayr›lma-
l›d›r. Hemoliz özellikle serum AST düzeyini et-
kileyip yanl›fl sonuçlar verebilir. Serum örnek-
lerinde oda ›s›nda üç gün kalabilir. Buzdola-
b›nda üç hafta (%10 azalma), dondurucuda
y›llarca (%10-15 azalma) saklanabilir. AST’nin

karaci¤erdeki aktivitesi serumdakine göre
7000 kat, ALT’ninki ise 3000 kat fazlad›r. Mi-
tokondriyal AST’nin yar›lanma ömrü 87 saat
iken total AST yar›lanma ömrü 17±5 saattir.
ALT’›n yar›lanma ömrü ise 47±10 saattir. AST
ve ALT aktivitesi yafla, cinsiyete, vücut kitle in-
deksine göre de de¤ifliklik gösterir. Erkeklerde
enzim aktivitesi bayanlara göre yüksektir. Ay-
r›ca sadece AST ve ALT yüksekli¤i olan hasta-
larda testler tekrarland›¤›nda %30-50 oran›n-
da normal de¤erler elde edilebilir. Yemek ye-
mek AST-ALT düzeylerini etkilemezken hemo-
lizde, kas hasar›nda AST daha fazla olmak
üzere aminotransferaz düzeyleri orta derecede
artar. Egzersiz sonras› AST düzeylerinde üç
kat art›fl olabilir(14).

AM‹NOTRANSFERAZ YÜKSEKL‹⁄‹
YAPAN NEDENLER
1) Metabolik hastal›klar: Fruktoz, galaktoz,

tirozin (fumaril asetoasetat hidrolaz), lipit
(Wolman hastal›¤›), safra asit metabolizmas›
bozukluklar›, lizozomal ve glikojen depo hasta-
l›klar›, Wilson hastal›¤›, hemokromatoz, alfa-1
antitripsin eksikli¤i, kistik fibroz, hepatik por-
firyalar, ya¤l› karaci¤er hastal›¤› gibi

2) Sistemik hastal›klar: Kalp hastal›klar›
(özellikle sa¤ kalp yetersizli¤inde sinüzoidal
yüklenmeye ba¤l› hasar sonucu olur), hemato-
lojik hastal›klar (orak hücreli anemi, talasemide
hemokromatoza ba¤l›, kronik Graft Versus Host
hastal›¤›), endokrin hastal›klar (hipertiroidi, hi-
potiroidi, DM), ba¤ dokusu hastal›klar› (SLE,
antifosfolipit sendromu, dermatomiyozit, roma-
toid artrit, Sjögren sendromu, skleroderma gi-
bi), nöromuskuler hastal›klar, amiloidoz, bes-
lenme bozukluklar› (obezite, malnütrisyon, çöl-
yak hastal›¤›, parenteral beslenme) gibi

3) Enfeksiyon hastal›klar›: Bakteriyel, vi-
ral, fungal ve paraziter 

4) Malin hastal›klar
5) Otoimmün karaci¤er hastal›klar› (otoim-

mün hepatit, primer biliyer siroz, primer skle-
rozan kolanjit)

6 ) Di¤er nedenler (safra yolu hastal›klar›, ilaç-
lar, mantar entoksikasyonu, alkol ve a¤›r metal-
ler, travma, akci¤er enfarktüsü, pankreatit gibi).
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Kalp hastal›klar›nda sol kalp yetersizli¤in-
de hipotansiyon geliflmiflse hipoperfüzyona
ba¤l› karaci¤er bulgusu ortaya ç›kar. AST, ALT
de¤erleri 200 kata kadar art›fl gösterir. Sa¤
kalp yetersizli¤inde ise sinüzoidal konjesyon
ve zon 3’de hasara ba¤l› aminotransferazlar
orta derecede artar. Çölyak hastalar›nda glu-
tensiz diyet sonras› düzelen, herhangi bir kli-
nik semptom vermeyen, özgü olmayan histolo-
jik de¤ifliklikler olabildi¤i gibi otoimmün me-
kanizma ile kronik de¤ifliklikler ve hatta glu-
tensiz diyete yan›t veren karaci¤er yetersizli¤i
görülebilir(24). Akut hipoksemide transaminaz-
lar 250 kata kadar ani yükselme yapabilir.
Laktat dehidrogenazda da art›fl olur. Viral he-
patit ile ay›r›c› tan›da LDH yüksekli¤i kullan›-
labilir. Orak hücreli anemide kronik hemolitik
anemiye ba¤l› damar t›kanmalar› ve iskemi ge-
liflir. Karaci¤er büyümesi, transaminaz yük-
sekli¤i, %60 hastada da biliyer sistemde siyah
pigment tafllar› (kalsiyum bilirubinat) oluflur.
Sjögren sendromunda %60 hastada ALP yük-
sekli¤i de vard›r. Diyabetli hastalarda hepatit
B ve C enfeksiyon riski yüksek oldu¤u için
aminotransferaz yüksekli¤i ya¤lanmaya ba¤-
lanmadan önce bu nedenler d›fllanmal›d›r.

TRANSAM‹NAZ DÜZEYLER‹N‹ ARTIRAN
‹LAÇLAR
Analjezik ve antienflamatuar ilaçlar (para-

setamol, aspirin, non-steroidal ilaçlar), anti-
mikrobiyal ilaçlar (ketakonazol gibi), kalp ilaç-
lar› (metildopa, kinidin), anti tüberküloz ilaç-
lar (rifampisin, izoniazid, pirazinamid), anti-
epileptikler ve kas gevfleticiler (fenitoin, valpro-

ik asit, dantrolen), anestezikler ve endüstriyel
ilaçlar (halotan, metoksifloron, kloroform, kar-
bontetraklorür).

ASPARTAT AM‹NOTRANSFERAZ
Normal serum düzeyi 5-40 IU/L’dir. Aspar-

tat aminotransferaz (AST) karaci¤er hücreleri-
nin mitokondrisinde ve sitoplazmas›nda bulu-
nur. Mitokondride %80, sitoplazmada %20
oran›nda bulunur. Aspartat›n alfa amino gru-
bunu, ketoglutarik asitin alfa keto grubuna ta-
fl›yarak oksaloasetik asit oluflturmaktad›r.

AST
Aspartat+α-ketoglutarat → oksaloasetik asit+glutamat

B6

AST kalp, karaci¤er, iskelet kas›, böbrek,
eritrosit ve az miktarda da beyin, pankreas, da-
lak, akci¤er gibi organlarda bulunur. Akut viral
hepatitte aminotransferaz düzeyleri çok yükse-
lir. Hepatit A da aylar sonra normale dönebilir,
hatta takipte tekrar yükselmeler görülebilir. He-
patit B, C ve D de transaminaz yüksekli¤i kro-
nikleflmeyi gösterebilir ancak alt› ay yüksek
kalmas› normaldir. Serum AST düzeyinin art-
m›fl ancak ALT kadar yüksek olmamas› daha
çok karaci¤er hasar›n› gösterirken, AST yük-
sekli¤ine ALT efllik etmiyorsa iskelet kas› ve mi-
yokard hasar› ön planda düflünülür ve CPK dü-
zeyine bak›l›r. Ayr›ca akci¤er tromboemboliz-
minde, heparin kullan›m›nda, akut pankreatit-
te, hipotroidide, ba¤›rsak enfeksiyonlarda, afl›r›
fiziksel etkinlikte, hemolitik anemilerde de sa-
dece AST yüksekli¤i olabilir. Nadiren AST enzi-
mi yüksek molekül a¤›rl›kl› proteinler ve özellik-
le de immünglobulinler ile kompleks yap›p ‘
makro AST ‘ oluflturdu¤unda da tek bafl›na AST
yüksekli¤i saptanabilir. Basit bir testle bu has-
talara tan› konulup birçok giriflimsel tan›sal
yöntemden kaç›n›labilir. AST de¤eri yüksek
iken ALT çok az yükselmifl ise siroz, alkolik he-
patit, Wilson hastal›¤› düflünülebilir. Alkolik
hepatitte AST/ALT oran› >2 iken GGT düzeyi en
az iki kat artm›flt›r. Hepatik asinus zon-3’ te
AST yo¤undur. Zon-3 hasar› yapan iskemik,
toksik durumlarda, kalp yetersizli¤inde yüksek
AST seviyesine rastlanabilir. Mitokondriyal AST
enziminin sal›n›m› için sitoplazmik AST veya
ALT sal›n›m›na göre çok daha fliddetli hücre ha-

Tablo III. Baz› Hastal›klardaki Tipik AST ALT de¤erleri.
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sar› gerekir. Mitokondriyal AST/sitoplazmik
AST oran› hücre hasar›n›n ne kadar fazla oldu-
¤unu anlamam›za yard›mc› olabilir( 1 4 ).

AST ve ALT’nin zamanla azalmas› iyileflme-
yi gösterirken ani ve h›zl› düflüfller fulminan
karaci¤er yetersizli¤inde afl›r› y›k›m›, canl› ka-
raci¤er hücresi kalmad›¤›n› gösterir. Kronik ve
tam olmayan t›kanmalarda, sirozda karaci¤er
ifllevleri ileri derecede bozulsa bile parankim
nekrozu yok ise AST ve ALT normal veya nor-
male yak›n olabilir.

ALAN‹N AM‹NOTRANSFERAZ
Normal serum düzeyi 5–35 IU/L’dir. Kara-

ci¤erde sadece sitoplazmada bulunur. Toplam
olarak AST ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda miktar› da-
ha düflük olsa da karaci¤erde daha yüksek
oranda bulunur. Karaci¤er hasar›n› göstermek
aç›s›ndan AST‘den daha özgüldür. ALT alani-
nin α-amino gurubunu ketoglutarik asitin α-
keto grubuna tafl›yarak pürivik asit oluflturur.

ALT
Alanin+α-ketoglutarat → pürivat+glutamat

B6

ALT aktivitesi vücut kitle indeksine, kar-
bonhidrat veya lipit metabolizmas›na ve
cinsiyete göre de¤ifliklik gösterebilir( 2 5 ). Pra-
ti ve ark.( 2 6 )’n›n yapt›¤› çal›flmada ALT sevi-
yeleri kolesterol ve glukoz seviyesi ile, ka-
d›nlarda do¤um kontrol haplar› ile iliflkili
b u l u n m u fl t u r .

ALKALEN FOSFATAZ (ALP)
Alkalen fosfataz metabolitlerin hücre zar›n-

dan tafl›nmas›ndan sorumlu bir enzimdir. Ka-
raci¤er ve kemik baflta olmak üzere plasenta,
böbrek, lökosit, ba¤›rsakta bulunur(27–29). Ka-
raci¤er, kemik, böbrek izoenzimleri ayn› gen
taraf›ndan kodlan›r(30,31). Bu izoenzimler kar-
bonhidrat içerikleri nedeniyle ayr›l›rlar. Kara-
ci¤erde safra kanallar›n›n epitelinde bulunur.
Kolestazda safra tuzlar›n›n etkisi ile düzeyi ar-
tar. Dolafl›mda yar› ömrü bir haftad›r(22). Bu
yüzden kolestazda geç yükselir ve t›kan›kl›k
düzeldikten sonra da geç düfler. Baz› kaynak-
larda karaci¤er izoenziminin yar› ömrü üç gün
olarak belirtilmifltir(32–34).

Serumda 0–4 °C’de 2–3 gün, -25 °C’de
bir ay dayan›kl›d›r. Hemoliz olmam›fl se-

rumda ölçüm yap›labilir. EDTA veya oksalat
gibi antikoagülanlar kullan›lamaz. Ölçüm
için monoklonal antikor kullan›m›na dayal›
immün analiz yöntemi önerilmektedir. Ka-
raci¤er ve kemik izoenzimlerini birbirinden
ay›rmak çok zordur. Plasental alkalen fosfa-
taz ›s›ya dayan›kl› iken kemik, ba¤›rsak,
karaci¤er kaynakl› alkalen fosfataz ›s› ile et-
kisizleflirler. Karaci¤er hücrelerinden (yavafl
tip) ve plazma zar›ndan (h›zl› tip) sal›n›rlar.
‹zoenzim ile ayr›m yap›lamayan durumlarda
gama glutamil transpeptidaz, lösin amino-
peptidaz ve 5-nükleotidaz yüksekli¤i de
araflt›r›l›r, birlikte bir yükseklik varsa daha
çok karaci¤ere ba¤l› bir ALP art›fl› düflünü-
lür. ALP çok yüksek iken GGT daha az yük-
selmifl ise karaci¤er ve kemik hastal›¤› bir-
likte olabilir. Kolestatik karaci¤er hastal›-
¤›nda neden tümör ya da tafla ba¤l› olufl-
mufl ekstrahepatik kolestaz veya primer bi-
liyer siroz, primer sklerozan kolanjit ise ALP
y ü k s e l m e y e b i l i r( 1 4 ).

GGT yüksekli¤i ile beraber ALP yüksekli-
¤i varsa karaci¤er kökenli oldu¤u düflünü-
lür(35). Beraber bilirubin ve/veya amino trans-
feraz yüksekli¤i varsa karaci¤erin ultrasonog-
rafik görüntülemesi yap›l›r, normalse ilaca
ba¤l› olabilece¤i düflünülür, genifllemifl safra
kanallar› varsa safra kanallar›nda t›kan›kl›k
düflünülür. E¤er hasta bayansa ve otoimmün
hastal›klar› varsa antimitokondriyal antikor,
kolesterol bak›l›r, primer biliyer siroz olabilir.
Enflamatuar ba¤›rsak hastal›¤› varsa ANCA (+)
olabilir, ERCP tan› koydurur ve primer sklero-
zan kolanjit görülebilir.

Kemikte ALP, osteokalsin ve prokolajen I
kemik yap›m›ndan sorumludur. Normal se-
rum düzeyi 35–130 IU/L dir. Normalde
%2–5 sa¤l›kl› insanlarda ALP yüksekli¤i bu-
lunabilir. Yafll›larda bu oran %20’ye ç›-
k a r( 3 6 ). Geliflme ça¤›ndaki çocukta ALP de¤e-
ri artar ve ergenlik sonras› normale döner.
Gebeli¤in son üç ay›nda plasental ALP yap›-
m› nedeni ile normalin üç kat› de¤erlere ula-
fl›r. Normalde ba¤›rsak kaynakl› alkalen fos-
fataz total alkalen fosfataz aktivitesinin
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%20’sini aflmamaktad›r. Sirozda karaci¤er
yüzeyindeki azalm›fl ba¤›rsak kökenli alka-
len fosfataz reseptörlerine ba¤l› olarak kara-
ci¤erde al›m azal›r ve ba¤›rsak kökenli alka-
len fosfataz oran› artar. Alkalen fosfataz›n
Regan, Nagao ve Kasahora gibi tümöre özgül
izoenzimleri vard›r. Regan izoenzimi safra
kanal karsinomunda, Kasahora hepatoselü-
ler karsinomada artm›fl bulunabilir.

ALP art›fl›na yol açan durumlar;
1) Hepatobilyer Hastal›klar: Kolelitiyazis ve

t›kanma, karaci¤erde tümör, apse, kist hida-
tik, amiloidoz, hepatit, CMV, EBV enfeksiyon-
lar›, sarkoidoz,ilaçlara ba¤l› karaci¤er hastal›-
¤›, biliyer siroz

2) ‹skelet Sistemi Hastal›klar›: Hiperparati-
roidi, osteomalasi, Paget hastal›¤›, Cushing
sendromu, Hiperfosfatemi, Neoplastik hasta-
l›klar, ankilozan spondilit, k›r›k iyileflme döne-
mi, üremik osteodistrofi

3) Di¤er Etkenler: Pankreatit, sepsis, böb-
rek yetersizli¤i, Hipertiroidizm, konjestif kalp
yetersizli¤i, renal rikets, Diabetes Mellitus, lö-
semiler, sigara, baz› ilaçlar (Allopürinol, Kar-
bamazepin, Asetohekzamid, Klorpropamid,
Furosemid, Metildopa, Oral Kontraseptifler,
Tolazamid, ACE inhibitörleri, Fenotiyazin, Tal-
butamid, Sefaloridin, Simetidin, Fenobarbital,
Fenitoin vb.), gebelik, kan gurubu 0 ve B olan-
larda ya¤ al›m› sonras› fizyolojik art›fl (ba¤›r-
sak kökenli izoenzime ba¤l›)

Hipotiroidi, enterit, hipofosfatemi, pernis-
yöz anemi, akandroplazi, kwashiorkor, vita-
min C eksikli¤i, klofibrat tedavisi, kemiklere
radyoterapi uygulanmas› (osteoblastlarda y›-
k›m), çinko eksikli¤i, hemolizle komplike Wil-
son hastal›¤›nda ALP düflük saptanabilir. Eg-
zersiz sonras› de¤eri de¤iflmez. 

GAMA GLUTAM‹L TRANSFERAZ
Gama glutamil transferaz (Gama glutamil

transpeptidaz) (GGT) karaci¤er hücrelerinde
ve safra kanal› epitelyum hücrelerinde, böb-
rek tubulünde, pankreasta, kalpte, beyinde,
akci¤erde, prostatta ve ba¤›rsakta yer alan
e n z i m d i r( 3 7 ). Gama glutamil gruplar›n› gama
glutamil peptidlerden di¤er peptidlere tafl›r.

Seruma göre safrada GGT miktar› 100 kat
fazlad›r. Hücre zar›nda ALP ile ayr› bölgeler-
de yer al›r.

Çocuklarda GGT düzeyi bir yafl›na kadar
çok yüksektir, dört yafl›ndan sonra normal
eriflkin düzeylerine benzemektedir, 60 yafl›n
üzerinde tekrar art›fl gösterir, normal serum
e¤eri 10–50 IU/L’dir. Karaci¤er hastal›¤› için
duyarl› olup özgüllü¤ü düflüktür. GGT yük-
sek ALP de¤erlerinin ay›r›c› tan›s›nda kulla-
n›labilir. GGT özellikle kolestazda biriken
safra asitlerinin deterjan etkisi ile hücre za-
r›ndan serbest hale gelir. Safrada, safra asit-
lerinin olmad›¤› Progresif Familyal ‹ntrahe-
patik Kolestazda normal kal›r. Alkol alan ki-
flilerde alkol kullan›m›n› b›rakmay› takiben
yaklafl›k 3-4 hafta sonra serum GGT düzeyi
düfler, düflmez ise karaci¤er patolojisi gelifl-
mifltir veya gizli alkol kullan›m› söz konusu-
dur. Alkole ba¤l› karaci¤er hasar›nda
GGT/ALP oran› 2,5’den büyük olur. Kas has-
tal›klar›nda, gebelikte, çocukluk ça¤›nda ar-
t›fl göstermedi¤i için ALP ile birlikte de¤er-
lendirilir. Antikonvülzanlar, kontraseptifler,
varfarin, sedatifler, barbitüratlar, analjezik-
ler, antihiperlipidemikler, antikoagülanlar
gibi ilaçlar›n kullan›m›, hepatobiliyer hasta-
l›klar, alkol ve sigara kullan›m›, malin hasta-
l›klar ve radyoterapi, obezite, hiperlipidemi,
anoreksiya nervoza, Guillain Barr’e sendro-
mu, hipertiroidi, kronik t›kay›c› akci¤er has-
tal›¤›, böbrek yetersizli¤i, konjestif kalp ye-
tersizli¤i, pankreas hastal›¤›, akut miyokard
e n f a r k t ü s ü( 3 8 ), renal neoplazi, romatoid ar-
trit, diyabetes mellitus gibi durumlarda GGT
düzeyi art›fl gösterir. Egzersiz sonras› de¤i-
fliklik olmaz. Yemek yendikten sonra bir
miktar azal›r ve zaman geçtikçe artar.

GGT yüksekli¤ine ALP yüksekli¤inin efllik
etmedi¤i durumlarda birincil safra yolu hasta-
l›¤› olas›l›¤› zay›ft›r(39). Fakat bazen karaci¤er
ya¤lanmas›nda oldu¤u gibi ikisi de yüksek ol-
sa da safra yolu hastal›¤› olmayabilir. GGT’nin
mRNA’s›n›n hepatoselüler kanser tan›s›nda
kullanabilece¤i de gösterilmifltir.

Glutatyon hücre içinde protein yap›s›nda
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olmayan bir tiyol olup birçok biyolojik ifllevi
vard›r ve GGT glutatyon biyosentezinde önem-
li rol oynar(40). Yap›lan çal›flmalarda yüksek
GGT düzeyinin ateroskleroz oluflumunda risk
etmeni oldu¤u, dolay›s›yla kardiyovasküler
hastal›klara ba¤l› ölümleri art›rd›¤› saptan-
m›flt›r(41). GGT eksikli¤inde hücre içinde siste-
in amino asit düzeyi azal›r.

5’-NÜKLEOT‹DAZ
5’-nükleotiaz karaci¤er, ba¤›rsak, beyin,

kalp, kan damarlar› ve pankreasta bulunur.
Pentoz halkas›n›n 5’ pozisyonundan inorganik
fosfatlar›n sal›n›m›n› yaparak nükleotidlerin
hidrolizini katalizlemektedir. Bu enzimin fizyo-
lojik ifllevi bilinmemektedir, nükleik asit meta-
bolizmas›nda düzenleyici rol oynad›¤› düflünü-
lür. Kemik hastal›¤› ve gebelikte yükselmezken
özellikle safra yollar› t›kan›kl›¤›, karaci¤erin
enfiltratif veya yer tutan lezyonlar›nda de¤erli-
dir. ALP seviyelerindeki art›fl ile iliflkilidir. ALP
yüksekli¤inin karaci¤er kaynakl› olup olmad›-
¤›n›n ortaya konmas› için 5’-nükleotidaz düze-
yinin ölçülmesi yararl› olur. Çocuk ve gebeler-
deki ALP düzeylerinde görülen fizyolojik yük-
selmeler 5’-nükleotidazda görülmez. 5’-nükle-
otidaz karaci¤er metastazlar›n› taramak için
kullan›labilir.

LÖS‹N AM‹NOPEPT‹DAZ
Lösin aminopeptiaz vücutta en fazla ka-

raci¤erin safra kanal epitelinde olmak üzere
tüm dokularda bulunur. Özellikle gebelikte
(en çok son üçayda) ve hepatobiliyer hasta-
l›klarda art›fl gösterir. Karaci¤erde aktivite-
si ALP’ye benzer ve ALP yüksekli¤inin kara-
ci¤er kaynakl› olup olmad›¤›n›n de¤erlendi-
rilmesinde 5’-nükleotidaz kadar de¤erlidir.
Kemik hastal›klar›nda art›fl göstermez. 5’-
nükleotidazdan farkl› olarak gebelikte yük-
s e l i r .

LAKTAT DEH‹DROGENAZ
Karaci¤er hastal›klar›nda özgüllü¤ü azd›r.

Normal de¤eri 300-600 U/L olup laboratuva-
ra göre de¤iflebilir. Miyokard, akci¤er ve böb-
rek enfarktüsünde, serebrovasküler olaylar-
da, kardiyopulmoner hastal›klarda, ba¤ do-
kusu hastal›klar›nda, hemolitik ve megalob-

lastik anemilerde, transfüzyon sonras›nda,
pankreatitte, ba¤›rsak t›kan›kl›klar›nda, kas
hasar›nda, hipotansiyon ve flokta, EBV ve
CMV gibi enfeksiyonlarda, malinitelerde, hi-
potiroidide ve karaci¤er hastal›klar›nda (iske-
mik hepatit, karaci¤er metastaz› gibi) laktat
dehidrogenaz düzeyi yükselebilir. LDH-5 izo-
enzimi daha çok karaci¤er hastal›klar›nda
yükselir ancak bu izoenzimin ölçülebilmesi
bile çok yarar sa¤lamaz.
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