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Ozet

Non alkolik yagh karaciger hastalgi (NAYKH) alkol tiiketimi olmadan karaciger yaglanmasi
olarak tanimlanir. NAYKH, diinyada en sik goriilen kronik karaciger hastaligi olarak bilinir.
NAYKH, siroz ve hepatoseliiler kanser gibi ciddi hastaliklara sebep olabilmektedir. Bu
caligmada karaciger biyopsisi ile NAYKH tanist alan 220 hastayr retrospektif olarak
degerlendirmeyi amagcladik. Arastirmaya 2010-2019 yillar1 arasinda Demiroglu Bilim
Universitesi Tip Fakiiltesi gastroenteroloji polikliniginde takip edilen karaciger biyopsi ile
NAYKH tanist alan toplam 220 hasta alindi. Olgularin demografik (yas, cinsiyet, boy, kilo,
beden kitle indeksi (BMI), laboratuvar (biyokimyasal parametreler) ve biyopsi sonuglari
hastane bilgi sisteminden ve dosyalarindan retrospektif olarak toplandi. Hastalarin yas
ortalamasi 34.14 + 6.72 ve % 60’1 erkek, % 40’1 kadind1. Erkek ve kadin hastalarda karaciger
yaglanma yiizdesi ortalamasi benzerdi (p: 0.41). Hastalarin BMI ortalamasi: 27.32 + 3.02,

ortalama karaciger steatoz ylizdesi % 12.1 + 8.68 ve ortalama Homeostatic Model of
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Assessment-Insulin Resistance (HOMA-IR) degeri 2.64 saptandi. Yaglanma derecesi ile BMI,
aspartat aminotransferaz, alanin aminotransferaz, alkalen fosfataz, gamaglutamil transferaz,
total kolesterol, trigliserit , kreatinin ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon saptanirken
yas, iire ve total biluribin ile herhangi bir korelasyon belirlenmedi. Calismamizda geng ve orta
yas grubu ile obez olmayan kisilerde de NAYKH goriilebilecegi, BMI ve insiilin direncinin
bu hasta grubunda da NAYKH ile iliskili olabilecegi gozlendi. Ayrica, karaciger enzimleri
normal aralikta olsa bile NAYKH ile iliskili olabilecekleri goriilmiistiir. Yeni ve daha genis

kapsamli calismalarla, bu konuda daha giivenilir veriler elde edilebilecegi diisiiniilmektedir.

Anahtar Kelimler: Karaciger yaglanmasi, NAFLD, hepatosteatoz

RETROSPECTIVE EVALUATION OF 220 PATIENTS WITH NONALCOHOLIC

FATTY LIVER DISEASE DIAGNOSED BY LIVER BIOPSY

Abstract

Non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD) defined as fatty accumulation in liver without
alcohol consumption. NAFLD is known as the most common chronic liver disease
worldwide. NAFLD can cause serious diseases such as cirrhosis and hepatocellular cancer
(HCC). We aimed to evaluate retrospectively 220 liver biopsy proven patients with NAFLD
in this study. A total of 220 patients diagnosed with NAFLD by liver biopsy followed in the
gastroenterology outpatient clinic of Demiroglu Bilim University Faculty of Medicine

between 2010-2019 were included in the study. Demographic data (age, gender, height,
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weight and body mass index), biochemical laboratory parameters and biopsy results were
scanned and recorded retrospectively from hospital information system and files of patients.
The mean age of the patients was 34.14 + 6.72 and 60% of the patients were male and 40%
were female. Mean liver steatosis percentage was similar in male and female patients (p:
0.41). The mean BMI of the patients was 27.32 + 3.02, the mean liver steatosis percentage
was 12.1 + 8.68% and the mean Homeostatic Model of Assessment-Insulin Resistance
(HOMA-IR) value was 2.64. There was a positive correlation between liver steatosis and
BMI, aspartate aminotransferase, alanine aminotransferase, alkaline phosphatase,
gamaglutamyl transferase, total cholesterol, triglyceride, creatinine and HOMA-IR, but no
correlation was found between liver steatosis and age, urea and bilirubin. In our study, it was
observed that NAFLD can be seen in young and middle-aged, non-obese individuals, and
BMI and insulin resistance may be associated with NAFLD in this patient group. In addition,
liver enzymes were found to be associated with NAFLD even if they were in the normal

range. More reliable data can be obtained with new and more extensive studies.

Key words: Liver steatosis, NAFLD, hepatosteatosis
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Giris

Non alkolik yagli karaciger hastalgi (NAYKH) alkol tiiketimi olmadan karacigerdeki
heapatositlerin % 5'ten fazla yaglanmasi olarak tanimlanir. Giinliik alkol tiiketimi kadinlarda
<20 g / giin, erkeklerde <30 g / giin oldugunda ve diger hastalik nedenleri dislandiginda
(otoimmiin, viral, steatojenik ilaglar, vb.) NAYKH tanis1 konur (1, 2). NAYKH diinyada en
sik goriilen kronik karaciger hastaligi olarak bilinir. Yapilan ¢aligmalarda genel popiilasyonda
NAYKH goriilme orant %30 civarindadir. Tanisinda goriintiilleme yontemleri kullanilabilse
de tanida altin standart hala karaciger biyopsisidir. NAYKH’in basit steatoz ve steatoza
fibrosiz ile enflamasyonun eslik ettigi seteaohepatit olarak iki farkli klinigi bulunmaktadir.
NAYKH, siroz, kronik karaciger hastaligi ve hepatoseliiler kanser gibi ciddi hastaliklara

sebep olabilmektedir (3-6).

Oksidatif stres, sistemik inflamasyon ve insiilin direnci, karaciger hastaligi progresyonu ve
NAYKH gelisimi i¢in bilinen risk faktorleridir (7). NAYKH’nin, bir¢ok hastalik ve durumla
iligkisi oldugu bilinmektedir. Bunlarin basinda insiilin direnci, hipertansiyon, obezite, diyabet,
ileri yag ve metabolik sendrom yer almaktadir. NAYKH, obez hastalarda daha fazla goriilse

de obez olmayan popiilasyonda da goriildiigiinii gosteren ¢alismalar da mevcuttur (8-11).

NAYKH, tiim diinyada toplumun yaklasik {i¢te birini etkilediginden ve siroz, kronik karaciger
hastalig1 ve hepatoseliiler kanser gibi ciddi sonuglar dogurdugundan bir halk saglig1r sorunu
olarak goriilmektedir. NAYKH ile ilgili iilkemizde de son yillarda konuya olan ilgi

artmaktadir (3-6, 12-14). Bu arastirmada; karaciger biyopsisi ile NAYKH tanist alan 220
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hastanin demografik bilgileri ile laboratuvar ve biyopsi sonuglarini degerlendirmeyi

amagladik.

Yontem ve Gerecler
Hastalar ve Ozellikleri

Arastirmaya 01.01.2010-01.01.2019 yillar1 arasinda Demiroglu Bilim Universitesi Tip
Fakiiltesi gastroenteroloji polikliniginde takip edilen saglikli karaciger verici adaylarindan
karaciger biyopsi ile NAYKH tanisi alan tiim hastalar alindi. Toplamda 224 hastanin
dordiiniin verilerine ulagilamadigindan ¢alisma dig1 birakildi ve ¢alismaya 220 hasta alindi.
Hastalarin karaciger gorlintiilemesinde (ultrasonografi, bilgisayarli tomografi ve manyetik
rezonans) steatoz saptananlara karaciger biyopsisi yapilmistir. Biyopsi sonucu yaglanma
yiizdesi > % 5 olanlar NAYKH olarak kabul edilmistir. Olgularin demografik (yas, cinsiyet,
boy, kilo, beden kitle indeksi (BMI), laboratuvar (biyokimyasal parametreler) ve biyopsi
sonuglar1 hastane bilgi sisteminden ve dosyalarindan retrospektif olarak toplandi. Insiilin
direnci, Homeostatic Model of Assessment (HOMA-IR) (22.5 x aglik insulin

[mU/mL] x glukoz [mmol/L]) olarak hesaplandi.
Etik Kurul Onay

Etik kurul onay1, Demiroglu Bilim Universitesi Etik Kurulu tarafindan verildi ve ¢alismada

Helsinki Bildirgesi prensiplerine uyuldu.

IAAOJ | Health Sciences | 2020/ 6 (1) 54



HA0) International Anatolia Academic Online Journal

ORIGINAL ARTICLES / ARASTIRMA MAKALESI

Istatistik Analiz

Istatiksel analiz olarak; sayisal veriler ortalama-standart sapma olarak verilmistir. Verilerin
korelasyonunda normal dagilan verilerde Pearson korelasyon, normal dagilmayanlarda
Spearman korelasyon yontemi kullanilmistir. Kategorik veriler ise Chi-kare ile hesaplandi.
Istatiksel analiz SPSS-21 programi ile yapilarak CI %95 ve P CI %95 ve P <0,05 anlaml

olarak kabul edildi.

Bulgular

Calismaya dahil edilen hastalarin yas ortalamasi 34.14 + 6.72 ve % 60’1 erkek, % 40’1
kadindi. Erkek ve kadin hastalarda NAYKH yaglanma yiizdesi ortalamasi benzerdi (p: 0.41).

Hastalarin BMI ortalamasi: 27.32 + 3.02 idi (Tablo 1).

Tablo 1. Hastalarin demografik ozellikleri

Ortalama Standart sapma
Yas 34.14 6.72
Boy (cm) 169.34 9.78
Kilo (kg) 78.08 12.25
BMI (kg/m2) 27.32 3.02

BMI: Body mass index

Hastalarin ortalama aclik glukoz degeri 94.20 + 10.49; ortalama aglik insiilin degeri 10.09 +

7.18; ortalama HOMA-IR degeri 2.64; ortalama total kolesterol degeri 195.79 + 31.36,
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ortalama trigliserit degeri 127.74 + 76.10 saptandi. Hastalarin diger biyokimyasal 6zellikleri

Tablo 2 de gosterilmistir.

Tablo 2. Hastalarin laboratuvar ozellikleri

Ortalama Standart sapma
Steatoz diizeyi (%) 121 8.68
Alaninaminotransferaz (U/L) 22.56 14.13
Aspartataminoteansferaz(U/L) 18.54 5.66
Alkalen fosfatz (U/L) 72.72 25.40
Gamaglutamiltransferaz (U/L) 21.72 15.66
Total Biluribin (mg/dl) 0.87 0.38
Albumin (g/dl) 4.58 0.61
Trigliserit (mg/dl) 127.74 76.10
Total Kolesterol (mg/dl) 195.79 31.36
Aclik Glukoz (mg/dl) 94.20 10.49
Aclik Insiilin (IU/ml) 10.09 7.18
HOMA-IR 2.64 1.89
Ure (mg/dl) 14.04 4.23
Kreatinin (mg/dl) 0.66 0.26

HOMA-IR: Homeostatic Model of Assessment-Insulin Resistance

Hastalarin ortalama NAYKH steatoz yiizdesi % 12.1 & 8.68 saptandi (Tablo 3).

Tablo 3. Hastalarin steatoz diizeylerinin dagilimi

Hastalarin steatoz diizeyi Hasta Sayisi (n) %
< %10 90 40.90
% 10-20 84 38.18
> % 20 56 20.92
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NAYKH steatoz diizeyi ile hastalarin 6zellikleri arasinda korelasyon yapildiginda ise
yaglanma derecesi ile BMI, aspartat aminotransferaz (AST), alanin aminotransferaz (ALT),

alkalen fosfataz (ALP), gamaglutamil transferaz (GGT), total kolesterol (TK), trigliserit (TG),

kreatinin ve HOMA-IR arasinda pozitif korelasyon saptandi. Yas, iire ve total biluribin ile

yaglanma derecesi arasinda herhangi bir korelasyon belirlenmedi (Tablo 4).

Tablo 4. Hastalarin steatoz diizeyleri ile hastalarin o6zellikleri arasindaki korelasyon

Korelasyon Katsayisi (r ) pP*
Yas 0.030 0.569
BMI (kg/m?) 0.222 <0.001
Alaninaminotransferaz (U/L) 0.149 0.004
Aspartataminoteansferaz(U/L) 0.209 <0.001
Alkalen fosfatz (U/L) 0.112 0.032
Gamaglutamiltransferaz (U/L) 0.125 0.016
Total Bliiribin (mg/dl) 0.100 0.055
Kreatinin (mg/dl) 0.258 <0.001
Ure (mg/dl) 0.056 0.284
HOMA-IR 0.350 <0.001
Total Kolesterol (mg/dl) 0.119 0.023
Trigliserit (mg/dI) 0.137 0.009

BMI: Body mass index. HOMA-IR: Homeostatic Model of Assessment-Insulin Resistance
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Tartisma

Calismamiz, biyopsi ile tan1 konmus NAYKH vaka sayisi acisindan iilkemizde bu konuyla
ilgili yapilan en genis calismalardan biridir. Calismamizda hastalar geng-orta yas ve obez
olmayan hastalardi. Hastalarin karaciger enzimleri ve kan lipit diizeyleri normal araliktayken,
insiilin diren¢leri mevcuttu. Hastalarin steatoz diizeyleri ile HOMA-IR ve normal degerlerde
olmasina ragmen karaciger enzimleri ile lipit degerleri arasinda pozitif korelasyon

saptanirken, yas ve total biluribinle herhangi bir korelasyon saptanmada.

NAYKH tiim diinyada bir halk sagligi sorunu olarak kabul edilmektedir (4). NAYKH sadece
siroz ve hepatoseliiler karsinom i¢in degil ayni zamanda diyabet ve kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in de bir risk faktoriidiir (15). Yapilan genis Olgekli bir metaanalizde tim
diinyada genel popiilasyonun yaklasik dortte birinde NAYKH goriildiigii saptanmis (16).
NAYKH’nin, goris birligi olmasa da erkek cinsiyette daha fazla goriildiigii bildirilmektedir
(17-18). leri yas da NAYHK icin bilinen diger bir faktordiir (19). Bizim ¢alismamamizda ise
hastalar gen¢ ve orta yas grubuydu. Bunda karaciger verici adayi olmalar1 rol oynamis
olabilir. Bunun yaninda g¢alisma gen¢ orta yas grubundaki NAYKH’nin o&zelliklerini
gostermesi acisindan 6nemli sonuglar ortaya koymustur. Cinsiyet agisindan bakildiginda ise

bizim ¢alismamizda NAHYK acisindan iki cinsiyet arasinda fark yoktu.

NAYKH’NIN kesin patogenezi hala bilinmemektedir. Bununla birlikte yazarlarin ¢ogu, iki
vuruslu steatohepatit gelisim modeli 6nermistir. Birincisi, yiiksek yagl diyet, obezite, insiilin
direnci, hepatik lipid birikiminden olusur. Ikincisi, inflamatuar olaylardan dolay: karaciger

fibrozudur (20-22). Yapilan bir calismada NAYKH hastalarinin % 88 inde metabolik sendrom
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tespit edilmistir (23). Bizim ¢alismamizda hastalarin BMI’1 normalden yiiksek olsa da obezite
siirlarinda degildi. Hastalarin insiilin direnci obez olmamalarina ragmen literatiirle uyumlu

olarak yiiksekti.

Karaciger enzimleri ve fonksiyon testleri, HOMA-IR, BMI, yas ve kan lipit diizeylerinin
NAYKAH iliskili oldugu bilinmektedir (24-27). Bizim ¢alismamizda karaciger enzimleri ve
fonksiyonlar1 normal aralikta saptansa de literatiirle uyumlu olarak steatoz diizeyi ile BMI,
HOMA-IR, kan lipitleri (TG, TK), AST, ALT, GGT, ALP arasinda pozitif bir korelasyon
saptanirken yas ve biluribin ile steatoz diizeyi arasinda herhangi bir iliski bulunmadi. Yas ile

iligki bulunmamasinda hastalarimizin yas ortalamasinin diisiik olmasi etkili olmus olabilir.

Ure ve kreatinin giinliik pratikte bobrek fonksiyonunu tahmin etmek igin kullanilan
parametrelerdir (28). Arastirmamiza benzer olarak, birgok arastirmaci iire ile NAYKH
arasinda bir iliski olmadig1 sonucuna varmistir (29, 30). Calismamizin aksine, bazi yazarlar
NAYKH'li hastalarin iire degerlerinin daha yiiksek oldugunu belirtmislerdir (31).
Calismamizda kreatinin diizeyi ile NAFLD arasinda pozitif bir korelasyon saptanirken {ire ile

NAYKH arasinda herhangi bir iligki saptanmada.
Kisithiiklar

Calismamizda bazi kisitlayici faktorler de bulunmakta idi. Calismamizin retrospektif olmasi,
tek merkezli olmasi1 ve sadece saglikli, orta yas ve geng karaciger verici adaylarini kapsamasi

calisgmamizin baslica dezavantajlari olarak kabul edilebilir.
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Sonug¢ ve Oneri

Sonug olarak, calismamizda geng ve orta yas grubu ile obez olmayan kisilerde de NAYKH
goriilebilecegi, BMI ve insiilin direncinin bu hasta grubunda da NAYKH ile iliskili olabildigi
ve karaciger enzimleri normal aralikta olsa bile NAYKH ile iligkili olabilecegi goriildii. Bu

konunun daha iyi anlasilmasi i¢in genis kapsamli ¢aligsmalara ihtiya¢ vardir.
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