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OZET

Amac: Bu calismada, karaciger biyopsisi ile MAFLD tanisi konmus
hastalar incelenmis ve Monosit/HDL oraninin (MHR) hastalik siddeti ve fibrozisi
ongdérmesindeki roliinii degerlendirebilmek adina NAS ve FIB evreleri ile

karsilastirilmasi amaglanmistir.

Gere¢-Yontem: Tek merkezli kesitsel retrospektif calismamizda Gazi
Universitesi Tip Fakiiltesi Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde 2010-2024 yillar1
arasinda karaciger biyopsisi ile MAFLD iliskili steatohepatit tanis1t konmus 286
hastanin verileri incelendi. Calismaya kriterleri karsilayan 190 hasta dahil edildi.
Hastalarin histopatolojik verileri ( NAS, FIB), Klinik bilgileri (Yas, Cinsiyet,
BMLI, alkol ve sigara kullanimi, eslik eden hastaliklar), laboratuvar parametreleri
(ALT, AST, ALP, GGT, total bilirubin, direkt bilirubin, total protein, albumin,
globulin, LDH, total kolesterol, HDL, LDL, trigliserid, VLDL, hemoglobin ,
trombosit, beyaz kiire, notrofil, monosit, aglik plazma glukozu, HbAlc, D
vitamini diizeyi) incelendi. MHR, hastalarin hastane bilgi sisteminden elde edilen,
biyopsi tarihi ile ayni giin ya da biyopsi tarihine en yakin olan verileri esas
almarak hesaplandi. NAS; <3, >3 olacak sekilde iki gruba , FIB evresi ise FO, F1,
F2 bir grup, F3 ve F4 bir grup olmak iizere(< F2, >F2 ) iki ayr grupta
degerlendirilmistir. NAS gruplar1 ve FIB evreleri kategorik ve MHR basta olmak

tizere stirekli degiskenler ile istatistiksel olarak kiyaslanmustir.

Bulgular: Calismamiza %46,32’si (n:88) erkek ve %53,68’1 (n:102) kadin

olmak iizere toplam 190 hasta dahil edildi. Hastalarin NAS gruplar1 %5.79 unun
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(n:11) 3 ve alt1, %94.21’inin (n:179) 3 iizerinde olarak, %73.68’inin (n:140) FIB
evresi <2, %26.32’sinin (n:50) FIB evresi > 2 olarak dagilim gostemistir. MHR
degerinin ortalama ve standart sapma degerleri 14,034+6,94 olarak hesaplanmistir.
NAS ve FIB siddetine gére cinsiyet arasinda anlamli bir iliski saptadik (p<0.05).
Her ikisi de kadin cinsiyetinde daha yiiksekti. FIB evresi ile yas arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptand1 (p<0,001). FIB evresi >2 olan
hastalarin yas ortalamasi, <2 olanlara kiyasla istatistiksel olarak anlamli diizeyde
daha yiiksekti. Tip 2 DM ile MHR, FIB siddeti ve NAS siddeti arasinda anlamli
iliski saptandi. FIB evresi ve FIB siddetinin kategorik degiskenlerle analizinde ise
Tip 2 DM’a ek olarak KBH, HT ve KAH gibi kronik hastaliklarla da anlamh
iliskiler bulundu. Hastalarin NAS gruplar1 ve FIB evrelerine gore MHR degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0.05) fakat bu anlaml1 iliski

negatif korelasyon gostermekteydi.

Sonu¢: MAFLD tanisinda MHR hastaligin siddetini ve fibrozis derecesini
gostermede yeni bir biyobelirte¢ olabilir. Calismamizda NAS gruplart ne NAS
siddeti ile MHR, Cinsiyet ve Tip2 DM arasinda anlamli iliski vardi. FIB evresi ve
FIB siddeti ile Cinsiyet, KBH, HT, Tip2 DM ( Plazma aclik glukozu ve HbAlc),
KAH, MHR arasinda anlamli iliski vardi. Hastalarm NAS ve FiB evrelerine gore
MHR degerleri arasindaki anlaml1 iliski negatif korelasyon gostermekteydi. MHR
oraninin azalmasi histopatolojik olarak hastaligin siddeti ve fibrozis derecesi

hakkinda bilgi verebilir.

Anahtar Kelimeler: MAFLD, MHR, NAS, FiB



ABSTRACT

Objective: In this study, patients diagnosed with MAFLD by liver biopsy
were examined, and the aim was to compare the monocyte/HDL ratio (MHR)
with NAS and FIB stages in order to evaluate its role in predicting disease
severity and fibrosis.

Materials and Methods: In this single-center, cross-sectional,
retrospective study, data from 286 patients diagnosed with MAFLD-related
steatohepatitis by liver biopsy between 2010 and 2024 at Gazi University Faculty
of Medicine, Training and Research Hospital were reviewed. A total of 190
patients meeting the inclusion criteria were included in the study.
Histopathological data (NAS, fibrosis stage), clinical information (age, sex, BMI,
alcohol and smoking history, comorbidities), and laboratory parameters (ALT,
AST, ALP, GGT, total bilirubin, direct bilirubin, total protein, aloumin, globulin,
LDH, total cholesterol, HDL, LDL, triglyceride, VLDL, hemoglobin, platelet,
white blood cell, neutrophil, monocyte, fasting plasma glucose, HbAlc, vitamin
D) were analyzed. MHR was calculated using data obtained from the hospital
information system corresponding to the same date as the liver biopsy or the
closest available date. NAS was categorized into two groups: <3 and >3. Fibrosis
stage was categorized into two groups: FO—F2 and F3-F4 (<F2 vs. >F2). NAS
groups and fibrosis stages were statistically compared with categorical variables
and continuous variables, particularly MHR.

Results: A total of 190 patients were included in the study, of whom
46.32% (n=88) were male and 53.68% (n=102) were female. The NAS
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distribution was <3 in 5.79% (n=11) and >3 in 94.21% (n=179) of patients; FIB
stage was <2 in 73.68% (n=140) and >2 in 26.32% (n=50). The mean + standard
deviation of MHR was calculated as 14.03 + 6.94. A significant association was
found between NAS and FIB severity and sex (p<0.05), both being higher in
females. There was a statistically significant relationship between FIB stage and
age (p<0.001); patients with FIB stage >2 had a significantly higher mean age
compared to those with <2. Type 2 DM was significantly associated with MHR,
FIB severity, and NAS severity. In the analysis of FIB stage and FIB severity with
categorical variables, in addition to Type 2 DM, chronic diseases such as CKD,
HT, and CAD were also found to be significantly associated. A statistically
significant difference was observed in MHR values according to NAS groups and
FIB stages (p<0.05), but this significant relationship showed a negative
correlation.

Conclusion: MHR may be a novel biomarker in predicting disease
severity and fibrosis stage in MAFLD. In our study, NAS groups and NAS
severity were significantly associated with MHR, sex, and type 2 DM. Fibrosis
stage and fibrosis severity were significantly associated with sex, CKD,
hypertension, type 2 DM (fasting plasma glucose and HbA1c), CAD, and MHR.
The significant association between MHR values and NAS and fibrosis stages
showed a negative correlation. A decrease in MHR may provide histopathological
insight into the severity of the disease and degree of fibrosis.

Keywords: MAFLD, MHR, NAS, FIB
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1. GIRIS

Non-alkolik yagli karaciger hastaligt (NAFLD), alkol kullanimina baglh
olmayan, hepatik steatoz ile karakterize ve diinya genelinde en sik goriilen kronik
karaciger hastaliklarindan biridir. NAFLD, basit steatozdan ilerleyerek non-
alkolik steatohepatit (NASH), ileri fibrozis, siroz ve hepatoseliiler karsinom
(HCC) gelisimine kadar uzanan genis bir spektrum gostermektedir. Hastalik
genellikle obezite, tip 2 diyabetes mellitus, dislipidemi ve metabolik sendrom ile

iliskilidir(1).

2020 yilinda uluslararast uzmanlar tarafindan yayimlanan yeni konsensus
bildirgesinde, NAFLD tami1 kriterleri yeniden tanimlanmis ve hastaligin adi
Metabolik disfonksiyon iligkili yagli karaciger hastaligt (MAFLD) olarak

degistirilmistir(2).

MAFLD, obezite, insiilin direnci ve tip 2 diyabet gibi yaygin metabolik
bozukluklar zemininde gelisen, prevalansi giderek artan ve diinyada en sik
goriilen karaciger hastaliklarindan biri haline gelen kompleks bir Kklinik
durumdur(3,4). Eski adiyla NAFLD olarak bilinen bu hastalik, artik "MAFLD"
terimiyle adlandirilmakta ve tan1 kriterleri, karacigerdeki yag birikiminin yan1 sira
altta yatan metabolik risk faktorlerinin varligina dayandirilmaktadir(5). MAFLD,
sadece hepatik komplikasyonlara yol ac¢makla kalmaz; aynt zamanda
kardiyovaskiiler hastaliklar, tip 2 diyabet, kronik bobrek hastalifi ve malignite

riskinde de artigla iligkilidir(6).



MAFLD'nin diinya genelindeki prevalansi, son 20 yilda hizla artmis ve su
anda yetiskin populasyonun %25 ila %30'unu etkiledigi tahmin edilmektedir(7).
Bu oran Orta Dogu ve Giiney Amerika gibi bolgelerde %30'un iizerine ¢cikmakta,
Asya kitasinda %27, Avrupa'da %23 ve ABD'de %24 seviyelerinde
seyretmektedir(8). Ulkemizde ise toplum temelli calisma sayis1 sinirli olmakla
birlikte, MAFLD prevalansinin %30-35 civarinda oldugu diisiiniilmektedir(9). Bu
durum, MAFLD'yi sadece bir hepatoloji problemi olmaktan g¢ikararak bir halk

saglig1 sorunu haline getirmistir.

MAFLD, histopatolojik olarak farkli asamalarda seyredebilir: basit steatoz,
steatohepatit, fibrozis, siroz ve son asamada hepatoseliiler karsinom’a kadar
ilerleyebilir(10). Bu spektrum iginde, steatohepatit ve fibrozis agamalari hastaligin
ilerlemesinde kritik rol oynamakta ve hasta prognozunu belirlemektedir(10).
Karacigerdeki inflamasyon, balonlagma ve fibrozis gibi histopatolojik bulgularin
saptanmast halen altin standart olarak karaciger biyopsisi ile miimkiin olmaktadir.
Bu nedenle bu hastaligin tanm1 ve evrelemesinde altin standart karaciger
biyopsisidir. Ancak biyopsi invaziv bir yontem olup kanama, enfeksiyon, agri ve
nadiren perforasyon gibi komplikasyonlara yol agabilmektedir. Bu nedenlerle,
hastaligin erken doneminde saptanmasini ve evrelendirilmesini saglayacak,
noninvaziv, ucuz, tekrarlanabilir ve erisilebilir biyobelirteclere olan ihtiyag

giderek artmaktadir(11).

Literatiire bakildiginda, MHR( Monosit/HDL oran1)' nin MAFLD varlig1

ile pozitif korelasyon gosterdigi, hatta insiilin direnci ve alanin aminotrasferaz



(ALT) gibi metabolik stres parametreleriyle de anlamli iligskiler kurdugu
bildirilmistir. Ancak histolojik olarak tanilanmis MAFLD hastalarinda MHR'nin
hastalik siddeti, inflamatuvar aktivite (NAS) ve fibrozis evresiyle olan dogrudan
iliskisi yeterince agikliga kavusturulmamistir(12). Bu ¢alisma, karaciger biyopsisi
ile MAFLD tanis1 almis hastalarda, kan MHR diizeylerinin histopatolojik bulgular
ve fibrozis evresi ile olan iliskisini degerlendirmeyi amaclamaktadir. Elde
edilecek sonucglar, MHR'nin hastaligin ilerleyici evrelerinin 6ngoriilmesinde
kullanilabilecek noninvaziv bir belirte¢ olup olamayacagi konusunda yeni veriler
sunabilecektir. Bu sayede, MAFLD tan1 ve izlemlerinde, biyopsi ihtiyacini

azaltabilecek pratik ve ucuz bir alternatif gelistirilmesi miimkiin olabilir.



2. GENEL BILGILER

2.1 Tanimlar

MAFLD, karacigerin yaglanmasi ile birlikte metabolik risk faktdrlerinin
bir arada bulundugu, giderek artan bir siklikla tan1 konan sistemik bir hastaliktir.
Hastaligin tanimi, artitk sadece alkol dislanmasma degil, pozitif kriterlerin
(obezite, tip 2 diyabet, metabolik sendrom komponentleri) varligina dayanmakta
ve bu yoniyle NAFLD'den ayrilmaktadir ( Sekil 2.1). Metabolik sendom
komponentleri arasinda : Bel gevresi artis1 (erkeklerde >102 c¢m, kadinlarda >88
cm), Yiksek kan basinci (>130/85 mmHg) ya da antihipertansif ila¢ kullanima,
Yiiksek trigliserid diizeyi (>150 mg/dL) veya buna yonelik tedavi, Diisiik HDL
diizeyi (erkeklerde <40 mg/dL, kadinlarda <50 mg/dL), Prediyabet: A¢lik glukozu
100-125 mg/dL, 2 saatlik oral glukoz tolerans testi (OGTT) sonucu 140-199
mg/dL veya Hemoglobin Alc (HbAlc) %5.7-6.4, Homeostasis Model
Assessment of Insulin Resistance (HOMA-IR) >2.5, Yiiksek hassasiyetli C-reaktif
Protein (hs-CRP) >2 mg/L yer almaktadir ve tani i¢in en az 2 metabolik sendrom
komponentinin var olmasi gerekmektedir. MAFLD, hepatik yag birikimi ile
birlikte inflamasyonun ve bag dokusu artisinin (fibrozisin) eslik ettigi daha
karmagik bir patolojiye evrilebilmekte ve bu durum hastalarin uzun dénem

prognozunu belirlemektedir(3,13).

Hepatosteatozun MAFLD disinda bir¢cok sebebi vardir. bunlar arasinda
alkol kullanimi, viral hepatitler (6zellikle hepatit C genotip 3), bazi ilaglar

(kortikosteroidler, metotreksat, amiodaron, tamoksifen vb.), toksin maruziyeti,



gebelik ( Gebeligin akut yagh kataciger hastaligi, HELLP( Hemolysis- eleveted
liver enyzmes- low platelet ) sendromu) , Wilson hastaligi, lipodistrofi ve ¢esitli

metabolik ya da genetik hastaliklar yer almaktadir(14) (Tablo 2.1).

Hastaligin daha ileri evrelerinden biri olan steatohepatit, sadece yag
birikimi degil, ayn1 zamanda hepatositlerde balonlagma, lobiiler inflamasyon gibi
histolojik degisikliklerin de eslik ettigi durumdur. Bu tablo, fibrozis gelisiminin
Ontinii agar(15). Fibrozis ise kronik inflamasyona yanit olarak karaciger
dokusunda bag dokusu artis1 ile karakterizedir ve evreleri FO’dan F4’e kadar
ilerleyebilir. F4 evresi genellikle sirozla esdegerdir ve klinik olarak daha ciddi

sonuglara yol agabilir(16).

Karaciger biyopsisi yapilan hastalarda hastaligin siddetini ve ilerleyici
dogasini degerlendirmede kullanilan en 6nemli iki histopatolojik skorlama sistemi
NAS ve FIB evrelemesidir. NAS, steatoz, inflamasyon ve hiicresel hasari
(balonlasma) puanlayarak hastaligin aktivite diizeyini 6lcer(4). FIB evresi ise
karaciger dokusunda fibrozisin yayginlik ve siddet derecesini gosterir(17).(Tablo

2.2)

Yeni literatiirde, steatohepatit i¢in Onerilen MASH terimi giindeme
gelmistir. MASH, MAFLD semsiyesi altinda degerlendirilen ve histopatolojik
olarak balonlasma, inflamasyon ve steatoz bulgularinin birlikte goriildiigii
durumlar1 tanimlar. Bu yeni tanimlama ile birlikte, steatohepatitin hem metabolik
hem de histolojik temel iizerine oturtulmasi amaglanmakta, boylece hem tani hem

de tedavi yaklasimlarinda daha homojen bir hasta grubu hedeflenmektedir. MASH



kavrami, NASH yerine 6nerilmekte olup, MAFLD terminolojisi ile uyumlu bir

sekilde kullanilmaktadir(18). Bu tanim degisikligi sonucunda, asagida sunulan

semalar, NAFLD ve MAFLD'nin tanisal siire¢lerini gorsel olarak karsilastirmakta

ve yaklagim farkliliklarini agik bir sekilde ortaya koymaktadir.

Tablo 2.1. Sekonder Hepatik Steatozun Bazi Yaygin Nedenleri(14)

Kronik HCV Enfeksiyonu
- Ogzellikle Hepatit C Genotip 3

Gebelik Tligkili
- Gebeligin akut yagli karaciger hastaligi
- HELLP sendromu

Beslenme/ Gastrointestinal Sistem
- Akut kilo kaybi (bariatrik cerrahi, hizli
kilo verme)
- Malnurisyon
- Total parenteral beslenme
- Kisa bagirsak sendromu
- Colyak hastalig

Cevresel Toksinler
- Metaller: Kursun, Civa, Kadmiyum
- Herbisitler, pestisitler
- Klorlu ¢6ziiciiler: Perkloroetilen,
trikloroetilen

Endokrin Nedenler
- Hipotiroidizm
- Polikistik over sendromu
- Hipotalamus/Hipofizer disfonksiyon
- Biiylime hormonu eksikligi

Genetik Hastahklar
- Hemokromatozis
- Wilson hastalig
- Abetalipoproteinemi
- Alfa 1 antitripsin eksikligi
- Konjenital lipodistrofi
- Ailesel hiperlipidemi
- Glikojen depo hastaliklar
- Herediter fruktoz intoleransi
- Ure siklus defektleri

Tlac Tliskili
- HIV tedavisi
Zidovudin
- Kemoterapi: irinotekan, Metotreksat
- Amiodaron
- Tamoksifen
- Kortikosteroidler
- Tetrasiklinler
- Valproik asit
- Amfetaminler

: Didanozin, Stavudin,

Alkol iliskili
- erkeklerde >30 g/giin
- kadinlarda >20 g/giin




Sekil 2.1. MAFLD-NAFLD tanisindaki farklar(13)
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MAFLD, genis bir klinik spektrumda seyreden heterojen bir hastaliktir. Bu
spektrumda basit steatoz, MASH ve farkli derecelerde fibrozis yer almakta olup,
ileri evrelerde siroz ve HCC gelisme riski mevcuttur. Bu sistematik diisiince klinik
izlemde, tedavi kararlarinda ve prognoz degerlendirmelerinde temel yol gosterici

olarak kullanilmaktadir(19).

Tablo 2.2. NAS Skoru Ve FIB Evrelemesi(17)

Histolojik
Parametre

Tanim

Skorlama

Steatoz

<%5

%5-%33

%33-%66

>%66

Lobiiler Inflamasyon

Yok

<2 odak / x200

2-4 odak / x200

>4 odak / x200

Hepatositlerde
Balonlasma

Yok

Az sayida hiicrede

Cok sayida
hiicrede/Belirgin

NFRPIOWINIFPOWINIF IO

Fibrozis

Yok

Hafif, zon 3,
perisiniizoidal

Orta, zon 3,
perisiniizoidal

Portal/periportal

Perisiniizoidal ve
portal/periportal

Kopriilesme fibrozisi

Siroz




2.2 Epidemiyoloji ve Risk Faktorleri

MAFLD, son yillarda tiim diinyada hizla artan bir saglik sorunu olarak 6ne
cikmaktadir. Artik sadece gelismis lilkelerde degil, diisiik ve orta gelirli lilkelerde
de yayginhigi giderek artmaktadir(5). Kiiresel diizeyde yapilan epidemiyolojik
calismalara gére, MAFLD’nin eriskin toplumdaki genel prevalansi %25-30
civarindadir(18,20). Bu oran, ozellikle obezite, tip 2 diyabet ve metabolik
sendrom gibi durumlarin yaygin oldugu toplumlarda daha da yiiksektir(5,18,21).
Tiirkiye’de yapilan epidemiyolojik calismalarda ise eriskinlerde MAFLD siklig1

genellikle %30’un tizerinde bildirilmistir(9).

MAFLD gelisiminde birgok ¢evresel, genetik ve yasam tarzina bagl faktor
rol oynamaktadir(18,22). En 6nemli risk faktorlerinin basinda insiilin direnci ve
obezite yer alir. Ozellikle abdominal obezite, viseral yaglanmanin artmasi yoluyla
hepatik yag birikimini tetikler. Tip 2 diyabetes mellitus (DM) de MAFLD ile ¢ok
yakin iligkilidir; bu hastalarda hem karaciger yaglanmasi hem de ileri fibrozis
gelisme riski anlamli sekilde artmistir. Tip 2 DM tanis1 olan hastalarin yaklasik
%47.3-%63.7’sinde , obezitesi olan hastalarin ise yaklagik yiizde 80’inde MAFLD
teshis edilmistir(23). Ayrica, dislipidemi (yiiksek trigliserid, diisik HDL diizeyi),
hipertansiyon, sedanter yasam tarzi ve sagliksiz beslenme aligkanliklari da

MAFLD igin bagimsiz risk faktorleri arasinda sayilmaktadir(24).

Genetik diizeyde, bazi polimorfizmler hastalik gelisimi ve ilerleyisi
tizerinde etkili olabilir. En ¢ok arastirilan genetik varyasyonlar arasinda PNPLA3

(patatin-like phospholipase domain-containing protein 3, dzellikle rs738409 C>G



degisimi) ve TM6SF2 (transmembrane 6 superfamily member 2, o6zellikle
1s58542926 C>T degisimi) yer almaktadir. PNPLA3 G allelinin, hepatik
trigliserid birikimini artirarak hem steatoz hem de fibrozis riskini yiikselttigi
gosterilmistir. TM6SF2 varyanti ise Cok diisiik yogunluklu lipoprotein (VLDL)
saliimini azaltarak karacigerde lipid birikimini artirmakta ve karaciger hasarini
kolaylastirmaktadir. Bu genetik yatkinliklar, cevresel risk faktorleriyle birlikte
degerlendirildiginde  bireysel hastalik riskinin daha biitiinciil  sekilde

ongoriilmesine olanak saglar(18).

Ek olarak, ileri yas, erkek cinsiyet, bazi etnik gruplar ve uyku bozukluklari
gibi faktorlerin de MAFLD gelisimine katkida bulundugu bilinmektedir. Kronik
stres, sirkadiyen ritim bozukluklar: gibi durumlar, insiilin direnci ve inflamatuvar

yanitlari etkileyerek hastalik siirecini tetikleyebilir(25-28).

Son yillarda yapilan arastirmalar, bagirsak mikrobiyotasinin da MAFLD
patogenezinde Oonemli bir rolii olabilecegini ortaya koymustur. Bagirsak bariyer
biitiinliiglinliin bozulmasi, artan bagirsak gecirgenligi ile birlikte endotoksinlerin
sistemik dolasima gecmesine ve karaciger iizerinde inflamatuvar yanitlarin
tetiklenmesine neden olabilir. Bu siireg, hepatik yaglanma, inflamasyon ve
fibrozisin ilerlemesini kolaylastirabilir. Disbiyozis olarak adlandirilan mikrobiyal
denge bozuklugu, kisa zincirli yag asitlerinin {iretiminde azalma, safra asidi
metabolizmasinda bozulma ve inflamatuvar sitokinlerin artig1 gibi mekanizmalarla
MAFLD’nin ilerleyisine katki sunabilir. Bu nedenle bagirsak mikrobiyotasi, hem
hastaligin tam1 ve takibinde hem de tedavi yaklasimlarinda giderek daha fazla
onem kazanan bir alan haline gelmistir(6,29-31).
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MAFLD’nin 6nemi yalnizca yiiksek sikliginda degil, ayn1 zamanda yol
acabilecegi ciddi sonuglardadir. Steatohepatit ve fibrozis gelisimi, uzun vadede
siroz ve HCC riskini artirirtken, MAFLD nin kardiyovaskiiler hastaliklarla giiglii
iliskisinin bulunmasi da mortalite tizerindeki etkisini artirmaktadir. Tim bu
nedenlerle, hastaligin erken donemde taninmasi, risk faktorlerinin yonetilmesi ve

Ozenle takip edilmesi bilyiikk 6nem tagimaktadir(32,33).

2.3 Hastalik Seyri

MAFLD, basit hepatik steatozdan ilerleyici fibrozis, siroz ve hatta
hepatoselliiler karsinoma kadar uzanan bir yelpazeye sahiptir(33). Hastalik
cogunlukla asemptomatik seyreder ve tan1 genellikle tesadiifen yapilan
goriintiileme ya da laboratuvar testleri sirasinda konur. Ancak bazi hastalarda

hastaligin ilerlemesiyle birlikte klinik belirtiler ve komplikasyonlar ortaya

¢ikabilir(30).

Hastaligin baslangic asamasi genellikle basit steatoz (yag birikimi) ile
karakterizedir. Bu donemde inflamasyon ve hepatosit hasari minimal diizeydedir.
Ancak bazi bireylerde bu durum ilerleyerek MASH tablosuna doniisebilir(10,34).
Bu calismada, MAFLD terminolojisiyle uyumlu olacak sekilde, klasik literatiirde
'NASH' olarak gecen tablo, giincel Onerilere paralel olarak 'MASH' seklinde
adlandirilmistir. MASH, inflamasyonun yani sira hiicresel balonlasma ve
fibrozisin eslik ettigi daha agresif bir klinik tablodur(35). Yapilan ¢alismalarda

MAFLD tanili hastalarin %20-30’unda MASH gelismesi ongoriilmiistiir(36).
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MASH gelisen hastalarda fibrozis ilerleme riski daha yiiksektir. Fibrozis,
portal alanlarda ve perisiniizoidal bolgelerde bag dokusunun artis1 ile baslar,
zamanla kopriilesen fibrozise (bridging fibrosis) ve nihayetinde siroza
doniisebilir(36). Siroz gelisimi, hastaligin en ciddi evresidir ve hepatik
dekompansasyon, portal hipertansiyon, karaciger yetmezligi ve HCC gibi
komplikasyonlara yol acabilir. Ozellikle ileri fibrozis (F3-F4) evresine ulasan
hastalar, tan1 anindaki fibrozis derecesi ile HCC insidansindaki paralellikten

dolay1  yakindan  izlenmeli ve olast  komplikasyonlar  agisindan

degerlendirilmelidir(28).

Siroz, MAFLD’nin son evresini temsil eder ve karacigerin yapisal
biitiinliigliniin bozuldugu, rejeneratif nodiillerle karakterize bir durumdur(37).
Klinik olarak siroz; kompanse ve dekompanse olmak iizere iki asamada
siniflandirilir. Kompanse evrede hastalar genellikle asemptomatik olabilirken,
dekompanse evrede asit, varis kanamasi, hepatik ensefalopati  gibi
komplikasyonlar goriiliir. Bu donemde hastaneye yatislar artar ve yasam kalitesi
ciddi sekilde bozulur. Uzun donemde ise karaciger transplantasyonu giindeme

gelebilir(38).

MASH ve 6zellikle ileri fibrozis evreleri, hepatoselliiler karsinom (HCC)
gelisimi agisindan onemli risk faktorleridir(39). Yapilan ¢alismalarda, MASH'li
bireylerde fibrozis derecesi arttikga HCC riskinin anlamli bi¢imde yiikseldigi
gosterilmistir(28). Ozellikle sirotik evreye ulasan hastalarda, HCC insidans1 yillik
%2-3'e kadar g¢ikabilmektedir(40). Ancak siroz oncesi evrede de (F2-F3) HCC
gelisimi miimkiindiir ve bu durum, hastaligin inflamatuvar dogasinin karaciger
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hiicrelerinde neoplastik doniisiimii kolaylastirabilecegini diisiindiirmektedir (Sekil
2.3)(39). Ornegin, Ascha ve arkadaslarinin ¢alismasinda, MASH’li hastalarda
siroz varliginin, yillik HCC gelisme insidanst %2,6 olarak saptanmistir. Bu
calismadan yola ¢ikarak MASH saptanan hastalarda fibrozis evresinin siroz ve

HCC gelismesi iizerinde 6nemli etkisi oldugu sdylenebilir(41).

MAFLD’de tiim nedenlere bagli mortalite, karacigerle iligkili mortalite ve
HCC gelisimi agisindan en giiglii dngoriicii faktoriin fibrozis evresi oldugu
gosterilmistir(39,42). MAFLD iligkili HCC, genellikle yavas seyreden ancak geg
tan1 konulan bir tiimor tipidir. Diinya genelinde HCC, kanserle iligkili 6liimler
arasinda ilk bes icerisinde yer almakta olup, basta hepatit B viriisii (HBV) ve
hepatit C viriisleri (HCV) olmak {izere viral etkenlerin yani sira, artan sekilde
metabolik disfonksiyon iligkili nedenlerle de karsimiza ¢ikmaktadir(43,44).
HCV'ye sekonder gelisen HCC olgular1 genellikle daha agresif seyirli olabilirken,
MASH'e sekonder HCC'ler daha sessiz ilerleyebilmekte, bu durum taninin daha
gec konulmasina yol acabilmektedir. Bu nedenle prognoz acgisindan MASH iligkili
HCC’ler ile HCV iligkili HCC’ler farklilik gosterebilir. Erken evrede saptanmasi
durumunda cerrahi rezeksiyon, ablasyon veya karaciger nakli gibi kiiratif tedavi
secenekleri miimkiindiir. Bu nedenle, ileri fibrozis ve siroz tanisi konulan

hastalarda HCC taramasi biiyiik 6nem tasir(40).

MAFLD’nin seyrinde yalnmizca karacigere ait komplikasyonlar degil,
kardiyovaskiiler hastaliklar da 6nemlidir. Nitekim MAFLD’li bireylerde en sik

0liim nedeni karaciger dis1 nedenler, 6zellikle de kardiyovaskiiler olaylardir. Bu
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nedenle, hastaligin izleminde sadece karaciger fonksiyonlar1 degil, metabolik

durumun ve kardiyovaskiiler riskin de degerlendirilmesi gereklidir(45).

Sekil 2.2. MAFLD Hastalik Seyri(40)

iLERi YAS BESLENME
TiP 2 DiYABET GENETIK FAKTORLER

OBEZITE MIiKROBiYOTA

METABOLIK BOZUKLUK UYGUNSUZ YASAM TARZI

MAFLD ‘ MASH

DEKOMPANZASYON

HCC

2.4 Tam ve Goriintiileme Yontemleri

MAFLD tanisina giden yolda semptom ve klinik bulgular énemli ipuglari
sunmaktadir. Hastalik siklikla asemptomatik olmakla birlikte, bazi hastalarda
yorgunluk, sag iist kadran agrist veya hepatomegali gibi nonspesifik bulgular
goriilebilir(46). Biyokimyasal testlerde siklikla aminotransferaz yiiksekligi

(6zellikle ALT), dislipidemi ve insiilin direncine bagli glukoz metabolizma
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bozukluklar1 saptanabilir. Ancak bu parametrelerin normal sinirlarda olmasi,

MAFLD varhigini dislamaz(47).

MAFLD agisindan degerlendirilmesi gereken hasta gruplari basta tip 2
diyabeti olan bireyler olmak {iizere; obezite, metabolik sendrom, hipertansiyon,
dislipidemi veya insiilin direnci gibi metabolik risk faktorlerine sahip olanlardir.
Bu bireylerde, karaciger enzim diizeyleri normal olsa bile, hepatik steatoz ve
fibrozis agisindan daha detayli degerlendirme yapilmalidir. Ayrica, nedeni
aciklanamayan kronik karaciger enzim yiiksekligi olan hastalar da MAFLD

acisindan taranmalidir(48,49).

MAFLD tanisinda temel prensip, hepatik steatozun varliginin gosterilmesi
ve bu tabloya eslik eden metabolik disfonksiyonun belgelenmesidir. Hepatik
yaglanma, genellikle goriintiileme yontemleri ile ortaya konulurken; metabolik
disfonksiyonun varligi klinik, biyokimyasal ve antropometrik Olciitlerle

degerlendirilir(49).

Hepatik steatozun saptanmasinda en sik basvurulan yontem abdominal
ultrasonografi (USG)’dir. Yaygin olarak kullanilmakta ve diisiik maliyetli olmasi
nedeniyle ilk basamak goriintiileme yontemi olarak tercih edilmektedir(6). Ancak

USG'nin hafif steatozu degerlendirme kapasitesi sinirlidir(50).

Manyetik Rezonans Gorilintiilleme (MR), ozellikle manyetik rezonans
temelli proton yogunluk yag fraksiyonu (MRI-PDFF) yontemi ile karaciger yag

miktarinin kantitatif olarak degerlendirilmesinde yiiksek duyarliliga sahiptir.
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Yaglanma tayini agisindan noninvazif yontemler arasinda en dogru sonuglari
verdigi gosterilmistir. Ancak, genel MAFLD tanisi ve alt tip ayrimi i¢in karaciger
biyopsisi halen altin standart yontem olarak kabul edilmektedir. MR yonteminin
yiiksek maliyeti ve simirhi erisilebilirligi nedeniyle rutin klinik kullanimda

yayginligi diistiktiir(51).

Bilgisayarli tomografi (BT) ile de yaglanma degerlendirilebilir; ancak
iyonizan radyasyon i¢ermesi nedeniyle dzellikle takip amacgli kullanimda tercih

edilmez(51).

Fibrozis degerlendirmesinde ise en yaygin kullanilan yontemlerden biri
titresim kontrollii elastografi (Vibration-Controlled Transient Elastography -
VCTE, yaygin bilinen adiyla FibroScan®)’dir. Karaciger sertligini o6lcerek
fibrozis derecesi hakkinda bilgi veren bu yontem, invazif olmayan ve hizli

uygulanabilen bir alternatiftir(52).

Kan bazli biyobelirtecler ve skorlama sistemleri de tanmi siirecinde yol
gosterici niteliktedir. Bu testler, 6zellikle ileri fibrozis riski tasiyan bireylerin
belirlenmesinde degerli bilgiler saglar. AST/ALT orani, NAFLD Fibrosis Score
(NFS), Fibrozis-4 (FIB-4) skoru, APRI (AST to Platelet Ratio Index), BARD
skoru (BMI, AST/ALT oram ve diabetes varlig1) ve Hepatik Steatoz indeksi (HSI)

gibi ¢esitli hesaplamalar kullanilir(53-56).
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NFS, yas, BMI, hiperglisemi varligi, Aspartat Aminotransferaz
(AST)/Alanin Aminotransferaz(ALT) orani, trombosit sayisi ve albiimin diizeyi

gibi parametreleri birlestirerek ileri fibrozis olasiligini hesaplar(53,56,57).

FIB-4 skoru, yas, AST, ALT ve trombosit diizeyine dayanarak hesaplanir

ve ileri fibrozisi 6ngérmede pratik bir aragtir(53,56,57).

APRI skoru, AST diizeyi ile trombosit sayist arasindaki iligkiye

dayanir(53,56).

BARD skoru BMI >28, AST/ALT oran1 >0.8 ve diyabet mevcudiyeti gibi

li¢ basit degiskene dayanarak degerlendirme yapar(56,57).

HSI ise AST/ALT orani, Viicut kitle indeksini(BMI), cinsiyet ve DM
varligim1 kapsar. HSI=8x(ALT/AST)+VKI( Kadin ise+2)+( DM mevcut ise+2)
formiili ile hesaplanir. <30 puan: hepatosteatoz orani diisiik, 30-36: puan arasi gri
zon, >36 puan: hepatosteatoz agisindan yiiksek riskli olarak degerlendirildir. Bu
skorlama sistemleri noninvazif olduklar1 ic¢in klinik uygulamada oldukca
yaygindir; ancak duyarlilik ve 6zgiilliikleri sinirli olabileceginden, 6zellikle orta
riskli sonuglarda, elastografi ya da karaciger biyopsisi gibi ileri degerlendirme

yontemleriyle desteklenmeleri dnerilir(55,56).

Karaciger biyopsisi, halen hastaligin alt tiplerini ayirt etmede ve kesin tani
koymada altin standart olarak kabul edilmektedir. Ozellikle MASH tanisinda
histopatolojik inceleme gereklidir. Bununla birlikte, invazif dogasi ve

komplikasyon riski nedeniyle yalnizca gerekli durumlarda uygulanir(56).
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Sonug olarak, MAFLD tanisinda klinik degerlendirme, laboratuvar testleri
ve gorilintiileme yontemleri birlikte kullanilmakta olup, hastanin risk profiline gore

bireysellestirilmis bir tan1 yaklasimi 6nerilmektedir(56).

2.5 Monosit/HDL Oram

Yapilan ¢aligmalar ile inflamasyonun MAFLD'nin patogenezinde oynadigi
merkezi rol giderek daha fazla ortaya konmakta ve bu dogrultuda yeni
biyobelirtegler giindeme gelmektedir(58). Monositler, inflamatuvar yanitta kritik
rol oynayan, proinflamatuvar sitokinleri salgilayan dnemli immiin hiicrelerdir.
Buna karsilik, yiiksek yogunluklu lipoprotein kolesterol (HDL), antiinflamatuvar
ve antioksidan etkileriyle endotelyal fonksiyonun korunmasinda rol oynar.
Monosit/HDL oran1 (MHR), bu iki biyolojik yapinin inflamasyon tizerindeki zit
etkilerini yansitan, son donemde cesitli kardiyovaskiiler ve metabolik hastaliklar
icin potansiyel bir inflamatuvar gostergesi olarak Onerilen bir parametre haline

gelmistir(59).

Son yillarda yapilan ¢aligmalarda MHR nin inflamatuar bir belirte¢ oldugu
bildirilmistir. Ve bu oran bir¢ok hastalikla iliskilendirilmistir. MHR, dolasimdaki
monosit sayisinin HDL-kolesterol’e boliinmesiyle elde edilen, proinflamatuvar
yiik (monosit) ile anti-inflamatuvar/antioksidan kapasiteyi (HDL) tek gostergede
birlestiren basit ve ucuz bir biyobelirtectir. HDL’nin kolesterol geri tasima,
antioksidan ve endotelyal koruyucu etkileri; monositlerin ise sitokin salinimi ve
doku infiltrasyonu yoluyla inflamasyonu artirict rolii diisiiniildiiglinde, MHR

yiikksekligi  daha  “aterojenik/inflamatuvar”  bir  ortam1 isaret eder.
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Kardiyometabolik hastaliklarda (ateroskleroz, Tip 2 DM, metabolik sendrom) risk
belirteci olarak arastirilmistir. MAFLD’de ise non-invaziv inflamasyon gostergesi
olma potansiyeli nedeniyle ilgi ¢cekmektedir(60). MHR ’nin uzunlamasina izlemle
ve standardize edilmis zamanlamalarla degerlendirilmesi, klinik yararliligin1 daha

net ortaya koyacaktir.

2.6 Tedavi ve Takip

MAFLD’nin tedavisinde temel yaklagim, yasam tarzi degisikliklerine
dayanmaktadir. Kilo kaybi, diizenli fiziksel aktivite ve saglikli beslenme
aligkanliklarmin benimsenmesi, hastaligin ilerlemesini durdurabilir veya hatta
geriletebilir. Yapilan c¢alismalarda, toplam viicut agirhiginin %7-10 oraninda
azaltilmasimin karaciger yaglanmasi, inflamasyon ve fibroziste anlamli diizelme

sagladig1 gosterilmistir(61).

Farmakolojik tedaviler heniiz tiim hastalar icin standart olarak
onerilmemekle birlikte, 6zellikle MASH tanisi almis ve ileri fibrozis riski tagiyan
bireylerde bazi ajanlar kullanilabilmektedir. Bu tedavi segenekleri, genellikle
hastanin eslik eden metabolik durumlart g6z Oniinde bulundurularak

degerlendirilmelidir(62).

Pioglitazon (peroksizom proliferator-aktive edici reseptor gama [PPAR-y]
agonisti), Ozellikle tip 2 diyabetli hastalarda insiilin direncini azaltarak

karacigerde yag birikimini ve inflamasyonu azaltabilir. Histolojik diizelme
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sagladig1 bazi ¢alismalarda gosterilmistir. Bununla birlikte, kilo artis1 ve sivi

retansiyonu gibi yan etkiler agisindan dikkatli kullanilmalidir(62,63).

Glukagon Benzeri Peptid-1 (GLP-1) reseptdr agonistleri (6rnegin
liraglutid, semaglutid), hem kilo kayb1 saglama hem de karaciger histolojisinde
iyilesme potansiyeli nedeniyle umut vaat etmektedir. Ozellikle obez veya

diyabetik hastalarda tercih edilebilir(15,64).

Sodyum-Glukoz Co-Transporter 2 (SGLT-2) inhibitorleri (6rnegin
empagliflozin, dapagliflozin) gibi ajanlar da hem glisemik kontrol hem de
karaciger yaglanmasinda azalma saglayabilecek yeni nesil tedavi secenekleri

arasinda yer almaktadir(65).

Kilo kaybini tesvik eden ajanlar (6rnegin orlistat, liraglutid, semaglutid) ve
bariatrik cerrahi gibi segenekler de belirli hasta gruplarinda degerlendirilebilir.
GLP-1 reseptor agonistleri ve SGLT2 inhibitorleri gibi ajanlar, hem glisemik
kontrol hem de karaciger yaglanmasinin geriletilmesi agisindan faydali sonuglar
dogurabilmektedir(66-68). Metformin ise 6zellikle diyabetik bireylerde glisemik
kontrolii saglama agisindan yaygin kullanilmakta olup, baz1 ¢aligmalarda MAFLD

tizerindeki olumlu etkileri bildirilmistir(69).

Oral antidiyabetiklerin yani sira, MAFLD tedavisinde arastirilmakta olan
diger farmakolojik ajanlar da bulunmaktadir. Ornegin, obeticholic asit (bir
farnesoid X reseptor agonisti), safra asidi metabolizmasii diizenleyerek hepatik

inflamasyonu ve fibrogenezi azaltmay1 hedeflemektedir(62). Klinik ¢alismalarda
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histolojik diizelme sagladigina dair veriler mevcuttur. Ancak yan etkileri ve uzun

donem giivenlilik verileri hala degerlendirilmektedir(70).

Bunun disinda, asketil-CoA Kkarboksilaz inhibitorleri, tirozin kinaz
inhibitdrleri, CCR2/CCRS antagonistleri, Tiroid Hormonu Reseptorii Beta (THR-
) agonistleri ve pan-PPAR agonistleri (6rnegin lanifibranor), Fibroblast Growth
Factor 21 (FGF-21) Reseptor agonistleri gibi hedefe yonelik tedaviler de gesitli
faz calismalarinda degerlendirilmekte olan ila¢ gruplaridir. Bu ajanlar, lipid
metabolizmasi, inflamasyon ve fibrozis gibi patofizyolojik siirecleri hedef alarak
MAFLD’nin progresyonunu yavaslatmayr amaglamaktadir.Henliz bu tedaviler
yaygin klinik kullanima girmemis olmakla birlikte, gelecekte MAFLD'nin
bireysellestirilmis tedavisinde Onemli rol oynayabilecek potansiyel ajanlar

arasinda gosterilmektedir(15,62,63,71).

E vitamini, 6zellikle non-diyabetik MASH hastalarinda, oksidatif stresi
azaltarak karaciger histolojisinde iyilesme saglayabilmektedir(72). D vitamini ise
instilin duyarliligini artirici, antiinflamatuar ve antifibrotik etkiler gosterebilir.
MAFLD ile D vitamini eksikligi arasindaki iliskinin gosterildigi calismalar

dogrultusunda, uygun hastalarda replasman tedavisi diistintilebilir(73).

Takip siirecinde hastanin klinik durumu, metabolik profili, laboratuvar
bulgular1 ve genel saglik durumu birlikte degerlendirilmelidir. Klinik muayene ve
fiziksel bulgular, tanmida ilk ipuglarin1 verirken; AST, ALT, Alkalen Fosfataz
(ALP), Gama glutamil transferaz (GGT), trombosit sayist gibi rutin biyokimyasal

testler, karaciger hasarinin boyutu hakkinda bilgi saglayabilir(58). Kan bazl
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noninvazif skorlama sistemleri (6rnegin FIB-4) bu bulgularla birlestirildiginde

fibrozis riski hakkinda 6ngorii saglar(74).

Takip siklig1 hastanin risk diizeyine gore su sekilde onerilmektedir:

Diistik riskli hastalar (normal FIB-4 ve elastografi bulgulari): Bu grup
hastalarda karaciger hastaligina ait ilerleme riski diisiikttir. Yilda bir kez klinik
degerlendirme, biyokimyasal testler ve gerekirse yeniden noninvazif skorlama
yapilmasi Onerilir. Ayrica hastanin yasam tarzi degisikliklerine uyumu da bu

kontrol ziyaretlerinde gbzden gegirilmelidir(75).

Orta riskli hastalar (siipheli veya sinmirda FIB-4 ve/veya elastografi
bulgular1): Bu grup hastalar, progresyon agisindan dikkatle izlenmelidir. Her 6 ila
12 ayda bir tekrar degerlendirme yapilmali, fibrozis ilerleme bulgular1 agisindan
laboratuvar testleri ve noninvazif yontemlerle takip edilmelidir. Gerektiginde

goriintiileme yontemleri ile desteklenebilir(75).

Yiiksek riskli hastalar (ileri fibrozis veya siroz tanisi almis olanlar): Bu
hastalarda komplikasyon riski yiiksek oldugundan daha sik izlem gereklidir.
Takipte karaciger fonksiyon testleri, tam kan sayimi, koagiilasyon profili, Alfa-
feto protein (AFP) diizeyi ve karaciger goriintiileme yontemleri birlikte
degerlendirilmelidir. Ozellikle HCC taramasi ve portal hipertansiyon bulgularinin
izlenmesi bu hasta grubunda onceliklidir. Ileri fibrozis veya siroz tanisi alan
hastalarda komplikasyonlarin erken saptanabilmesi amaciyla daha dikkatli ve sik1

takip Onem tasir. Bu hasta grubunda HCC gelisme riski artmistir. Klinik
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kilavuzlar dogrultusunda, bu hastalarda her 6 ayda bir karaciger ultrasonografisi
ile HCC taramasi yapilmasi Onerilir. Gerekirse AFP diizeyi de destekleyici

biyobelirte¢ olarak kullanilabilir(76).

Ayrica MAFLD hastalarinin kardiyovaskiiler riskleri de dikkate alinmali,
hipertansiyon, dislipidemi ve glukoz metabolizmasi bozukluklar1 gibi eslik eden
durumlar ag¢isindan periyodik degerlendirme yapilmalidir. Tedavi ve takipte
multidisipliner bir yaklagim benimsenerek, hastaligin ilerlemesinin 6nlenmesi ve

yasam kalitesinin artirilmasi hedeflenmelidir(77).
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3. GEREC ve YONTEM
3.1 Hasta Secimi

Bu calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi'nde 2010-2024
yillart arasinda karaciger biyopsisi ile MAFLD iligkili steatohepatit tanis1 konmus

hastalarin verilerinin retrospektif olarak incelenmesiyle gergeklestirilmistir.

Hastalarin  calismaya dahil edilmesi icin, 18 yasindan biiyiik
olmak karaciger biyopsisi ile MAFLD iligkili steatohepatit tanis1 almis olmak,
kronik alkol kullaniminin olamamasi, kronik viral hepatit tanisinin olmamasi, ek
karaciger hastaliginin olmamasi(Karaciger tutulumlu graft-versus-host hastaligi
(GVHD), Wilson Hastaligi, Otoimmun hepatit, Toksik Hepatit, Hemokromatoz
vs.), biyopsi ve klinik verilerinin eksiksiz olmasi ve hasta onammin alinmis

olmasi sart1 aranmustir.

Diglama kriterleri arasinda 18 yasindan kiigiik olmak, biyopsi sonucunda
primer karaciger malignitesi veya karacigere metastaz saptanmis olmasi,
Hastalarin MAFLD harici bir nedenle steatohepatit tanis1 almis olmasi, Kronik
alkol kullanimi, kronik viral hepatit tanisinin olmasi, ek karaciger hastalig1 olmasi
(Karaciger tutulumlu GVHD, Wilson Hastaligi, Otoimmun hepatit, Toksik
Hepatit, Hemokromatoz vs.), verilerin eksik olmasi yada verilere ulasilamamasi
ve hastanin verilerinin bilimsel arastirmalarda kullanilmasina onay vermemesi yer
almaktadir. Hastalarin dahil edilme ve dislanma kriterleri Tablo 3.1’de ayrintili

olarak verilmistir.
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Calisma igin gerekli etik onay, Gazi Universitesi Etik Komisyonu’ndan

20.06.2025 tarihli E.1267886 numaral1 yaz1 ile alinmistir.

Tablo 3.1. Hastalarin Calismaya Dahil Edilme ve Diglanma Kriterleri

Dahil Edilme Kriterleri Dislanma Kriterleri

e 18 Yasindan biiyiik olmak e 18 yasindan kii¢iik olmak

e Karaciger biyopsisi ile MAFLD iligkili e Biyopsisi sonucunda karacigere
steatohepatit tanis1 almig olmak metastaz saptanmig malignite olmasi

e Biyopsi sonucunda karacigere e MAFLD harici bir nedenle
metastazi olan malignite saptanmamis steatohepatit tanist almig olmak
olmasi. e Kronik Alkolizm (Erkeklerde >30

e Kronik Alkolizmin olmamasi gr/giin, kadinlarda >20 gr/giin alkol
(Erkeklerde >30 gr/giin, kadinlarda >20 kullanimr)
gr/giin alkol kullanimi) e Kronik Viral Hepatit tanisi almis olmak

e Kronik viral hepatit tanis1 almig e  Ek karaciger hastalig1 tanis1 olmasi (
olmamak Karaciger tutulumlu GVHD, Wilson

e Ek karaciger hastalig1 tanisinin Hastalig1, Otoimmun hepatit, Toksik
olmamasi ( Karaciger tutulumlu Hepatit, Hemokromatoz vs. )
GVHD, Wilson Hastaligi, Otoimmun e  Eksik veri olmasi ya da verilere
hepatit, Toksik Hepatit, Hemokromatoz ulagilamamasi
vs.) e  Hasta onaymin alinamamis olmasi

e Biyopsi ve klinik verilerin eksiksiz
olmasi

e Hasta onaymnin alinmis olmasi

3.2 Veri Toplama ve Degerlendirme

Veriler, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim Dali
kayitlarindan 2010-2024 yillar1 arasinda karaciger biyopsisi sonucu steatohepatit
tanist almis hastalarin listesi esas alinarak belirlenmistir. Hastalarin laboratuvar ve

patoloji verilerine hastane bilgi sistemi kullanilarak ulagilmistir.
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Hastalarin klinik bilgileri (Yas, BMI, alkol ve sigara kullanimi, eslik eden
hastaliklar), sistem kayitlarinda mevcut degilse, bilgi hastanin kendisinden
alimmistir. Elde edilen tiim veriler, ¢alismanin retrospektif niteligine uygun

sekilde elektronik ortama aktarilarak analiz edilmistir.

Incelenen Klinik parametreler arasinda; alkol kullanim1 (varlig1 ve miktari),
sigara kullanimi, bitkisel ilag maruziyeti, kronik bobrek hastaligt (KBH),
hipertansiyon (HT), tip 2 diyabet (DM), hiperlipidemi (HPL), koroner arter
hastaligi (KAH), gecirilmis serebrovaskiiler olay (SVO), malignite varligi, HCC,

siroz ve diger ek hastaliklar yer almaktadir.

Incelenen laboratuvar parametreleri ise ALT, AST, ALP, GGT, total
bilirubin, direkt bilirubin, total protein, albumin, globulin, laktat dehidrogenaz
(LDH), total kolesterol, HDL, diisiik dansiteli lipoprotein (LDL), trigliserid,
VLDL, hemoglobin (HB), trombosit (PLT), beyaz kiire (WBC), notrofil, monosit,

aclik glukoz, HbAlc, D vitamini diizeyi olarak belirlenmistir.

MHR, hastalarin hastane bilgi sisteminden elde edilen, biyopsi tarihi ile
ayni giin ya da biyopsi tarihine en yakin olan verileri esas aliarak hemogram
tetkikindeki monosit sayisinin  biyokimyasal tetkiklerinde HDL diizeyine

oranlanmasi ile hesaplanmustir.

Hastalarin D vitamini degerleri <10 ng/ml ( Siddetli D vitamini eksikligi),
10-20 ng/ml aras1 ( Hafif-orta derecede eksiklik), 20-30 ng/ml (Yetersiz), >30

ng/ml (Normal) olacak sekilde dort ayr1 grupta degerlendirilmistir.
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Histopatolojik inceleme Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Patoloji Anabilim
Dali tarafindan yapilmistir. Hastalarin hepsinin NAS ve FIB evresi mevcut olup
patoloji raporunda eksik olanlarin verileri tekrar incelenerek verilere eklenmistir.
NAS’lar 0-8 arasinda degiskenlik gostermekte olan hastalar, NAS; <3, >3 olacak
sekilde iki gruba ayrilmustir. FIB evresi ise O ile 4 arasinda derecelendirilmis ve
hastalar FO, F1, F2 bir grup, F3 ve F4 bir grup olmak tizere(< F2, >F2 ) iki ayr1

grupta degerlendirilmistir.

3.3 istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler
icin SPSS (Statistical Package for Social Sciences for Windows) 27.0 programi
kullanilmigtir.  Stirekli degiskenlere ait tanimlayici istatistikler ortalama ve
standart sapma ile, kategorik verilere ait tanimlayici istatistikler ise frekans ve
yiizde olarak belirtilmigtir. Siirekli verilerin karsilastirma analizinde Bagimsiz
Orneklem t-Testi, Mann Whitney U Testi ve Kruskal Wallis H Testi
kullanilmistir. Kategorik degiskenlerin iliski analizinde ki-kare ve likelihood ratio
testleri kullanilmistir.  Siirekli  degiskenlerin iligkisinde korelasyon analizi
yaptlmistir. FElde edilen sonuglar %95 (p<0.05) anlamhilik diizeyinde

degerlendirilmistir.
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4. BULGULAR

Calismamizda, 18 yas iizeri, karaciger biyopsisi yapilmis ve histopatolojik
inceleme sonucunda steatohepatit tanisi almis 286 hasta taranmistir. Hastalarin
Klinik bilgileri, patoloji verileri ve laboratuvar verileri incelendikten sonra
karaciger metastazli malignitesi olan, ek karaciger hastaligi olan ve buna bagh
MAFLD dis1 bir nedenle steatohepatit tanisi alan, kronik viral hepatit tanili,
karaciger GVHD tanil1 ve kronik alkol kullanimi olan 96 hasta c¢alismaya dahil
edilmemistir. MAFLD iliskili steatohepatit tanis1 almis toplam 190 hasta dahil

edilmistir.
Hastalarin %46,32’si (n:88) erkek ve %53,68’1 (n:102) kadin idi.

Tablo 4.1°de kategorik degiskenlerin tanimlayici 6zellikleri ve dagilimi

gosterilmistir.
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Tablo 4.1. Kategorik Degiskenlerin Tanimlayici Ozellikleri ve Dagilimi

n (%)
Cinsiyet Erkek 88 (%46,32)
Kadin 102 (%53,68)
Sigara Yok 126 (%66,32)
Var 64 (%33,68)
Alkol Yok 172 (%90,53)
Var 18 (%9,47)
Bitkisel ilag Kullanimi Yok 186 (%97,89)
Var 4 (%2,11)
KBH Yok 178 (%93,68)
Var 12 (%6,32)
HT Yok 108 (%56,84)
Var 82 (%43,16)
DM Yok 106 (%55,79)
Var 84 (%44,21)
HPL Yok 121 (%63,68)
Var 69 (%36,32)
KAH Yok 166 (%87,37)
Var 24 (%12,63)
SvVo Yok 187 (%98,42)
Var 3 (%1,58)
Malignite Yok 168 (%88,42)
Var 22 (%11,58)
HCC Yok 189 (%99,47)
Var 1(%0,53)
Siroz Yok 172 (%90,53)
Var 18 (%9,47)
D Vitamini 10 Alti 21 (%14,29)
10-20 Arahgi 52 (%35,37)
20-30 Araligi 43 (%29,25)
30 Usti 31 (%21,09)

n: sayl; %: Dagilimsal yiizde

Hastalarin NAS gruplar1 %5.79’unun (n:11) 3 ve alt1, %94.21’inin (n:179)

3 lizerinde olarak dagilim gostermistir.

Hastalarin %18,42’sinin (n:35) FiB evresi 0, %37,89’unun (n:72) “1”,
%17,37’sinin (n:33) “2”, %17,89’unun (n:34) “3” ve %8,42’sinin (n:16) “4”

olarak dagilim gdstermistir. Bizim calismamizda FIB evresi <2 ve >2 olarak
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kategorize edilmistir. Hastalarin %73.68’inin (n:140) FIB evresi <2, %26.32’sinin

(n:50) FIB evresi > 2 olarak dagilim gdstemistir.

Tablo 4.2°de NAS ve FIB evrelemesinin tanimlayici 6zellikleri ve dagilimi

gosterilmigtir.

Tablo 4.2. NAS ve FIB Evrelemesinin Tanimlayici Ozellikleri ve Dagilimi

n (%)
NAS skoru 3 ve Alti 11 (%5.79)
3 Uzeri 179 (%94.21)
FiB evresi <2 140 (%73.68)
>2 50 (%26.32)

n: sayi; %: Dagilimsal yiizde

Hastalarin siirekli degiskenlerine iliskin ortalama ve standart sapma

degerleri hesaplanmustir.

Tablo 4.3’te Siirekli degiskenlerin tanimlayici 6zellikleri ve dagilimi

gosterilmistir.
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Tablo 4.3. Siirekli Degiskenlerin Tanimlayici Ozellikleri ve Dagilimi

Ort.1S.S. Ortanca (Min.-Mak.)
YAS 55,35+13,95 57 (18-84)
BMI 30,74+4,94 29,5 (21,8-50,2)
ALT 107,38+104,46 82 (6-859)
AST 70,21+80,64 55 (12-968)
ALP 105,17+80,31 93 (39-962)
GGT 100,49+107,27 63,5 (14-669)
T.BiL 0,74+0,58 0,63 (0,16-6,42)
D.BiL 0,22+0,43 0,17 (0,03-5,93)
T.PROT 7,4610,57 7,5 (5,6-8,9)
ALB 4,36%0,45 4,4 (2,8-5,4)
GLOBULIN 3,1+0,51 3 (2-5)
LDH 243,94169,56 225 (141-573)

T.KOLESTEROL

204,53+45,14

201 (95-330)

HDL

42,1+11,04

41 (12-83)

LDL 124,17+36,27 124 (42-252)
TRIGLISERID 196,01+112,72 176 (45-810)
VLDL 38,87+22,53 35 (9-162)

HB 14+1,76 14,1 (8,6-19,8)
PLT 227215,79+77363,64 224500 (56000-492000)
WBC 7348,01+2350,58 7005 (2380-19400)
NEU 4308,45+1899,6 4000 (1560-16690)
MONOSIT 548,06+209,1 520 (127-1600)
GLUKOZ 118,53+51,34 102 (63-338)
HBA1C 6,48+1,6 5,9 (4,3-14,6)
HsI 45,3348,27 43,95 (31,1-98,3)
MHR 14,0316,94 12,86 (2,46-43,93)

Ort.: Ortalama; S.S.: Standart Sapma; Min.: Minimum; Mak.: Maksimum

NAS

degerlendirilmistir.

ile  kategorik

degiskenler istatistiksel

NAS gruplart ile HT, DM ve HPL varligi agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir. (P>0.05)

Tablo 4.4’te NAS Skoru gruplar ile kategorik degiskenlerin istatistiksel

analizi gésterilmistir.
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Tablo 4.4. NAS Gruplari ile Kategorik Degiskenlerin Istatistiksel Analizi

NASS X*/LR p
3vealtl 3 Uzeri
n (%) n (%)
CINSIYET Erkek 6 (%54,55) 82 (%45,81) 0,318* 0,573
Kadin 5 (%45,45) 97 (%54,19)
SIGARA Yok 6 (%54,55) 120 (%67,04) 0,724* 0,395
Var 5 (%45,45) 59 (%32,96)
ALKOL Yok 10 162 (%90,5) 0,002* 0,964
(%90,91)
Var 1(%9,09) 17 (%9,5)
BITKISEL iLAC KULLANIMI Yok 11 (%100) 175 (%97,77) 0,482** 0,487
Var 0 (%0) 4(%2,23)
KBH Yok 11 (%100) 167 (%93,3) 0,787* 0,375
Var 0 (%0) 12 (%6,7)
HT Yok 7 (%63,64) 101 (%56,42) 0,220* 0,639
Var 4 (%36,36) 78 (%43,58)
DM Yok 9 (%81,82) 97 (%54,19) 3,207* 0,073
Var 2 (%18,18) 82 (%45,81)
HPL Yok 6 (%54,55) 115 (%64,25) 0,422* 0,516
Var 5 (%45,45) 64 (%35,75)
KAH Yok 10 156 (%87,15) 0,133* 0,716
(%90,91)
Var 1 (%9,09) 23 (%12,85)
SvVo Yok 11 (%100) 176 (%98,32) 0,361** 0,548
Var 0 (%0) 3 (%1,68)
MALIGNITE Yok 9 (%81,82) 159 (%88,83) 0,497* 0,481
Var 2 (%18,18) 20 (%11,17)
HCC Yok 11 (%100) 178 (%99,44) 0,120 0,729
Var 0 (%0) 1 (%0,56)
sirRoz Yok 9 (%81,82) 163 (%91,06) 1,032* 0,310
Var 2 (%18,18) 16 (%8,94)
D Vitamini 10alt 2 (%20) 19 (%13,87) 1,462%* 0,691
10-20 3 (%30) 49 (%35,77)
arahigi
20-30 4 (%40) 39 (%28,47)
arahgi
30 Usti 1(%10) 30(%21,9)

n: Sayl; %: Dagilimsal Yiizde; *x% Ki-Kare; **LR: Likelihood Ratio; p: anlamlilik (<0,05)

Hastalarin NAS gruplarina gore siirekli degiskenlerin karsilastiriimasi
yapilmustir. Hastalarin NAS gruplaria gore 3 ve altinda olanlarin MHR degerleri,
3 iizerinde olanlarin MHR degerlerine gore istatistiksel olarak anlamli derecede

daha yiiksektir (p<0.05).
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Tablo 4.5’te NAS gruplan ile siirekli degiskenlerin istatistiksel analizi
gosterilmistir.
Tablo 4.5. NAS Gruplari ile Siirekli Degiskenlerin Istatistiksel Analizi
t/z p
3vealtl 3 Uzeri
Ort.#S.S. Ort.1S.S.
Ortanca (Min.-Mak.) Ortanca (Min.-Mak.)
Yas 57,55+7,5 55,22+14,25 -0,364 0,715
60 (44-67) 57 (18-84)
BMI 30,15+4,86 30,77+4,95 -0,472 0,637
29,1 (23,7-39,4) 29,6 (21,8-50,2)
FiB skoru 1,09+1,04 1,63+1,22 -1,481 0,139
1(0-3) 1(0-4)
ALT 67,91+47,83 109,81+106,56 -1,489 0,137
48 (21-165) 83 (6-859)
AST 40,73+23,37 72,02+82,56 -2,288 0,022
32 (12-74) 55 (14-968)
ALP 122,27+456,04 104,12+81,57 -1,573 0,116
115 (59-256) 92 (39-962)
GGT 138,45+159,96 98,16+103,37 -0,760 0,447
80 (23-583) 62 (14-669)
T.Bil 0,68+0,36 0,74+0,59 -0,059 0,953
0,74 (0,19-1,45) 0,63 (0,16-6,42)
D.Bil 0,17+0,04 0,22+0,44 -0,139 0,890
0,15 (0,11-0,23) 0,17 (0,03-5,93)
T.Prot 7,35+0,55 7,47+0,57 -1,240 0,215
7,3 (6,6-8,8) 7,5 (5,6-8,9)
ALB 4,09+0,46 4,38+0,45 -2,012 0,044
4,1(3-4,6) 4,4 (2,8-5,4)
Globulin 3,26%0,69 3,09+0,49 -0,678 0,498
3,2 (2,6-5) 3(2-4,5)
LDH 273,36+114,18 242,07+65,81 -0,260 0,795
216 (161-456) 228 (141-573)
T. Kolesterol 216,73+33,27 203,78%45,73 -1,071 0,284
203 (161-266) 199 (95-330)
HDL 44,09+15,8 41,98+10,73 -0,927 0,354
42 (12-69) 41 (14-83)
LDL 132425,81 123,69+36,82 -0,887 0,375
127 (97-174) 124 (42-252)
Trigliserid 201,82+79,13 195,65+114,62 -0,895 0,371
197 (69-341) 174 (45-810)
VLDL 40+15,74 38,8+22,91 -0,850 0,395
39 (14-68) 34 (9-162)
HB 13,58+2,51 14,03+1,71 -0,398 0,690
13,8 (8,8-17,3) 14,2 (8,6-19,8)
PLT 204,000+£96146,76 228642,46+76159,76 -1,076 0,282
178000 (90000-380000) 225000 (56000-492000)
WBC 7203,64+2573 7356,88+2343,79 -0,297 0,767
6810 (3280-12220) 7020 (2380-19400)
NEU 4189,82+1447,17 4315,74+1926,89 -0,068 0,946
3600 (2580-6380) 4010 (1560-16690)
Monosit 604,55+285,98 544,59+204,01 -0,517 0,605
530 (230-1230) 520 (127-1600)
Glukoz 112,91447,52 118,88+51,67 -0,403 0,687
99 (82-252) 102 (63-338)
HBA1C 6,25+1,83 6,5£1,59 -1,143 0,253
5,45 (4,9-10,4) 5,9 (4,3-14,6)
bvIT 19,09+8,17 21,9+13,72 -0,431 0,666
21 (9-31) 20 (3-89)
HSI 47+12,72 45,23+7,96 -0,011 0,991
43,1(35,6-82,8) 44 (31,1-98,3)
MHR 16,35+11,99 13,89+6,53 -2,416* 0,016
12,2 (5,77-43,93) 12,86 (2,46-42,86)
Ort.: Ortalama; S.S.: Standart Sapma; Min.: Minimum; Mak.: Maksimum; *Z: Mann Whitney U testi; p: anlamhlik (<0,05)
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NAS siddetinin kategorik degiskenlere gore karsilastirilmasi yapilmistir.
Hastalarin cinsiyetine gore Kadin hastalarda NAS siddeti, erkek hastalara kiyasla

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksektir (p<0.05).

DM tanisi olan hastalarin NAS siddeti, olmayan hastalara kiyasla

istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksetir (p<0,001).

Hastalarin HT varligina ve HPL varligina gore NAS arasinda istatistiksel

anlaml fark saptanmamistir(p>0.05).

Hastalarin FIB evresine gore NAS degiskenleri arasinda istatistiksel olarak

anlamli iliski vardir (p<0,001).

Tablo 4.6’da NAS siddetinin kategorik degiskenlere gore karsilastirilmasi

gosterilmistir.
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Tablo 4.6. NAS Siddetinin Kategorik Degiskenlere Gore Karsilastiriimasi

NAS t/z/X’ p
Ort.£S.S. Ortanca (Min.-Mak.)

CiNSIYET Erkek 5,03+1,1 5 (2-7) -2,326* 0,021
Kadin 5,44+1,29 5 (2-8)

SIGARA Yok 5,33+1,22 5 (2-8) 1,285*% 0,200
Var 5,09+1,2 5(2-7)

ALKOL Yok 5,28+1,22 5 (2-8) -0,755** 0,450
Var 5+1,19 5 (2-7)

BiTKISEL iLAC Yok 5,24+1,22 5 (2-8) -0,870%* 0,384

KULLANIMI Var 5,75+0,96 5,5 (5-7)

KBH Yok 5,26+1,22 5 (2-8) -0,845** 0,398
Var 5,08+1,24 5 (4-8)

HT Yok 5,27+1,27 5 (2-8) 0,206* 0,837
Var 5,23+1,15 5 (2-8)

DM Yok 4,93+1,13 5 (2-7) -4,232* <0,001
Var 5,65+1,21 6 (2-8)

HPL Yok 5,18+1,19 5 (2-8) -1,063* 0,289
Var 5,38+1,26 5 (2-8)

KAH Yok 5,28+1,23 5 (2-8) -0,707** 0,480
Var 5,08+1,14 5 (2-8)

SvVo Yok 5,25+1,23 5 (2-8) -0,159** 0,874
Var 5,33+0,58 5 (5-6)

MALIGNITE Yok 5,23+1,2 5 (2-8) -0,843** 0,399
Var 5,45+1,34 5,5 (3-8)

HCC Yok 5,25+1,22 5 (2-8) -0,783** 0,434
Var 610 6 (6-6)

SiROZ Yok 5,27+1,2 5 (2-8) -0,284%** 0,776
Var 5,11+1,37 5(2-7)

FIBEVRESI 0-2 5,11+1,14 5 (2-8) 2807+ 0,006
3-4 5,66+1,35 6 (2-8) ’

D Vitamini 10 alti 5,33+1,39 5 (2-7) 0,713*** 0,870
10-20 5,33+1,37 5 (2-8)
araligi
20-30 5,12+1,31 5 (2-8)
araligi
30 st 5,23+1,09 5(3-7)

Ort.: Ortalama; S.S.: Standart Sapma; Min.: Minimum; Mak.: Maksimum; *t: Bagimsiz Orneklem t-testi; **Z: Mann
Whitney U testi; ***X%: Kruskal Wallis H-testi: anlamlilik (<0,05).

FIB evreleri ile kategorik  degiskenler istatistiksel  olarak
degerlendirilmistir. FIB Evresi ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlaml
iliski vardir (p<0.05). FIB evresi 2 ve altinda olanlarm %47,14’ii (n:66) kadin
iken FIB evresi 2 iizerinde olanlarm %72’si (n:36) kadin olarak dagilim

gostermistir.
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FIB Evresi ile KBH varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlaml1 iliski vardir
(p<0.05). FIB evresi 2 iizerinde olanlarda KBH, FIB evresi 2 ve altinda olanlara

gore istatistiksek olarak anlamli derecede daha yiiksek saptanmistir.

FiB Evresi ile HT varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski vardir
(p<0.05). FIB evresi 2 iizerinde olanlarda HT, FIB evresi 2 ve altinda olanlara

gore istatistiksek olarak anlamli derecede daha yiliksek saptanmuistir.

FIB Evresi ile DM varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki vardir
(p<0.001). FIB evresi 2 iizerinde olanlarda DM, FIB evresi 2 ve altinda olanlara

gore istatistiksek olarak anlamli derecede daha yiliksek dagilim gostermistir.

FiB Evresi ile KAH varlig1 arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski vardir
(p<0.05). FIB evresi 2 iizerinde olanlarda KAH, FiB evresi 2 ve altinda olanlara

gore istatistiksek olarak anlamli derecede daha yliksek dagilim gostermistir.

FIB Evresi ve Siroz varlif1 arasinda istatistiksel anlaml iliski vardir. FIB

evresi 2 ve altinda olan 4 hasta ilerleyen siireglerde siroz tanisi almistir.

Tablo 4.7°de FIB evrelerinin kategorik degiskenlere gore istatistiksel

analizi gosterilmistir.
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Tablo 4.7. FIB Evreleri ile Kategorik Degiskenlerin Istatistiksel Analizi

FiB X*/LR p
2 ve altinda 2 Uzerinde
n (%) n (%)
CiNSIYET Erkek 74 (%52,86) 14 (%28) 9,155* 0,002
Kadin 66 (%47,14) 36 (%72)
SiIGARA Yok 91 (%65) 35 (%70) 0,412* 0,521
Var 49 (%35) 15 (%30)
ALKOL Yok 124 (%88,57) 48 (%96) 2,371* 0,124
Var 16 (%11,43) 2 (%4)
BITKIiSEL iLAG KULLANIMI Yok 137 (%97,86) 49 (%98) 0,004* 0,952
Var 3 (%2,14) 1(%2) *
KBH Yok 135 (%96,43) 43 (%86) 6,772* 0,009
Var 5 (%3,57) 7 (%14)
HT Yok 86 (%61,43) 22 (%A44) 4,562* 0,033
Var 54 (%38,57) 28 (%56)
DM Yok 91 (%65) 15 (%30) 18,298  <0,001
Var 49 (%35) 35 (%70) *
HPL Yok 92 (%65,71) 29 (%58) 0,948* 0,330
Var 48 (%34,29) 21 (%42)
KAH Yok 128 (%91,43) 38 (%76) 7,947* 0,005
Var 12 (%8,57) 12 (%24)
SVo Yok 138 (%98,57) 49 (%98) 0,074* 0,781
Var 2 (%1,43) 1(%2) *
MALIGNITE Yok 120 (%85,71) 48 (%96) 3,807* 0,051
Var 20 (%14,29) 2 (%4)
HCC Yok 140 (%100) 49 (%98) 2,685 0,101
Var 0 (%0) 1(%2) *
SirROZ Yok 136 (%97,14) 36 (%72) 27,157  <0,001
Var 4 (%2,86) 14 (%28) *
D Vitamini 10 alti 15 (%13,89) 6 (%15,38) 1,170* 0,760
10-20 araligi 38 (%35,19) 14 (%35,9)
20-30 araligi 30 (%27,78) 13 (%33,33)
30 Usti 25 (%23,15) 6 (%15,38)

n: Sayi; %: Dagilimsal Yiizde; *X%: Ki-Kare; **LR: Likelihood Ratio; p: anlamhhk (<0,05)

FIB evreleri ile siirekli degiskenler istatistiksel olarak degerlendirilmistir.
FIB <2 olanlarla >2 olanlar arasinda yas, NAS, GGT, globulin, Hb, PLT, nétrofil,
monosit, glukoz, HbAlc, HSI ve monosit/HDL oran1 degerleri agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0.001; p<0.05).

Tablo 4.8’de FIB evrelerinin siirekli degiskenlere gére istatistiksel analizi

gosterilmistir.
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Tablo 4.8. FIB Evreleri ile Siirekli Degiskenlerin Istatistiksel Analizi

t/z p
2 ve altinda 2 lizerinde
Ort.1S.S. Ort.1S.S.
Ortanca (Min.-Mak.) Ortanca (Min.-Mak.)
Yas 52,87+14,38 62,319,85 5,100* <0,001
54 (18-84) 63 (31-83)
BMI 30,66+5,04 30,96+4,69 0,376* 0,708
29,4 (21,8-50,2) 30,45 (23,4-48)
NAS 5,11+1,14 5,66+1,35 2,807* 0,006
skoru 5(2-8) 6 (2-8)
ALT 111,56+107,25 95,7+96,29 -1,558** 0,119
85 (6-859) 68,5 (17-597)
AST 62,78+47,24 91,02+134,72 -1,831%* 0,067
53,5 (12-385) 58 (26-968)
ALP 105,39+91,4 104,54+34,38 -1,837** 0,066
89,5 (39-962) 101 (46-220)
GGT 91,11+97,13 126,78+129,08 -2,635** 0,008
56,5 (14-640) 82,5 (25-669)
T.Bil 0,74+0,63 0,7410,39 -1,246** 0,213
0,61 (0,16-6,42) 0,76 (0,19-2,6)
D.Bil 0,23+0,5 0,21+0,13 -0,973** 0,33
0,17 (0,03-5,93) 0,19 (0,04-0,8)
T.Prot 7,4410,56 7,51+0,6 0,697* 0,486
7,4 (5,6-8,9) 7,6 (5,9-8,8)
ALB 4,410,45 4,2610,44 1,949* 0,053
4,45 (2,8-5,3) 4,25 (2,8-5,4)
Globulin 3,05+0,47 3,23+0,58 2,229*% 0,027
3(2-5) 3,15 (2,3-4,5)
LDH 239,97+66,57 254,58+76,71 -1,074** 0,283
220,5 (141-573) 236,5 (149-499)
T. 204,62+44,31 204,28+47,83 0,046* 0,964
Kolesterol 199,5 (95-330) 207 (111-295)
HDL 41,56+11,04 43,62+11,02 1,135%* 0,258
40,5 (12-83) 43 (21-76)
LDL 124,24+35,88 124+37,73 0,039* 0,969
125 (44-252) 122 (42-207)
Trigliserid 200,94+118,67 182,2493,79 -0,620** 0,535
174 (45-810) 180 (47-568)
VLDL 39,78+23,74 36,3+18,72 -0,526** 0,599
34 (9-162) 36 (9-113)
HB 14,26+1,69 13,28+1,76 3,445* 0,001
14,35 (8,8-19,8) 13,55 (8,6-17,3)
PLT 239928,57+72031,43 191620+81316,44 3,933* <0,001
(*103) 230500 (98000-492000) 175000 (56000-354000)
WBC 7381,87+1855,63 7253,2+3395,76 -1,523** 0,128
7360 (2390-12220) 6630 (2380-19400)
NEU 4314,25+1329,97 4292,2+2983,35 -2,341** 0,019
4190 (1750-8390) 3300 (1560-16690)
Monosit 564,86+182,93 501,02+265,79 -2,517** 0,012
530 (230-1230) 500 (127-1600)
Glukoz 109,37+40,63 144,51+67,76 -4,059** <0,001
99 (63-338) 117 (63-324)
HBA1C 6,19+1,42 7,22+1,78 -4,326** <0,001
5,8 (4,3-14,6) 6,8 (5,4-12,1)
DVIT 22,21+13,65 20,4+12,93 -0,754** 0,451
20 (3-89) 19 (3-74,4)
HSI 46,3218,89 42,58+5,4 -2,782%* 0,005
44,5 (32,7-98,3) 42,1 (31,1-58,6)
MHR 14,6716,81 12,22+7,05 -2,866** 0,004
13,12 (5,18-43,93) 11,02 (2,46-36,84)
Ort.: Ortalama; S.S.: Standart Sapma; Min.: Minimum; Mak.: Maksimum; *t: Bagimsiz 6rneklem t-Testi; **Z: Mann

Whitney U testi; p: anlamhlik (<0,05)




FIB siddetinin kategorik degiskenlere gére karsilastirilmasi yapilmistir.
Hastalarin FIB siddeti, cinsiyet, KBH, HT, DM, KAH ve siroz varligma gore
anlaml farklilik gostermistir. Kadinlarda ve KBH, HT, DM, KAH ve siroz

tanilar1 olan gruplarda FIB siddeti daha yiiksek bulunmustur (p < 0,05; p < 0,001).

Tablo 4.9°da FIB siddetinin kategorik degiskenlere gore karsilastirilmasi

gosterilmistir.
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Tablo 4.9. FIB Siddetinin Kategorik Degiskenlere Gore Karsilastirilmast

FiB t/z/X’ p
Mean Standard Deviation

CiNSIYET Erkek 1,36%1,07 1 (0-4) -2,523* 0,012
Kadin 1,8+1,3 1,5 (0-4)

SIGARA Yok 1,56+1,27 1 (0-4) -0,580* 0,563
Var 1,67+1,1 1 (0-4)

ALKOL Yok 1,6+1,24 1 (0-4) -0,005%* 0,996
Var 1,56+1,04 1 (0-4)

BIiTKiSEL Yok 1,6+1,22 1 (0-4) -0,095** 0,924

iLAC Var 1,5+1 1(1-3)

KULLANIMI

KBH Yok 1,54+1,2 1 (0-4) -2,635%* 0,008
Var 2,5+1,17 3 (0-4)

HT Yok 1,41+1,14 1 (0-4) -2,541* 0,012
Var 1,85+1,27 2 (0-4)

DM Yok 1,22+1,07 1 (0-4) -5,201* <0,001
Var 2,0841,22 2 (0-4)

HPL Yok 1,5+1,23 1 (0-4) -1,443%* 0,151
Var 1,77+1,19 1 (0-4)

KAH Yok 1,53+1,21 1 (0-4) -2,191** 0,028
Var 2,08+1,14 2,5 (0-4)

SVo Yok 1,61+1,21 1 (0-4) -1,022%* 0,307
Var 141,73 0(0-3)

MALIGNITE Yok 1,63+1,25 1 (0-4) -0,642** 0,521
Var 1,3620,9 1(0-3)

HCC Yok 1,59+1,21 1 (0-4) -1,647%* 0,100
Var 4+0 4 (4-4)

SiROz Yok 1,45+1,13 1 (0-4) -4,791 <0,001
Var 3,06+1,11 3 (1-4)

NAS SKORU 3 vealt 1,09+1,04 1(0-3) -1,481* 0,139
3 st 1,63+1,22 1 (0-4)

D Vitamini 10 alti 1,62+1,47 1(0-4) 0,889** 0,828
10-20 1,69+1,06 1(0-4)
arahig
20-30 1,56+1,39 1 (0-4)
arahig
30 Gsti 1,61+1,17 1 (0-4)

Ort.: Ortalama; S.S.: Standart Sapma; Min.: Minimum; Mak.: Maksimum; *t: Bagimsiz Orneklem t-testi; **Z: Mann
Whitney U testi; ***X%: Kruskal Wallis H-testi: anlamlilik (<0,05).

Hastalarin MHR’nin HT varligina gore karsilastirilmast yapilmigtir. HT

durumuna gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0,05).
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Tablo 4.10°’da MHR ’nin HT varligina gore karsilagtirmasi gosterilmistir.

Tablo 4.10. MHR ’nin HT Varligina Gore Karsilastirilmasi

MHR 4 p
Ort.#S.S. Ortanca
(Min.-Mak.)
Hipertansiyon Yok 14,41+6,63 13,21 (5,71-42,86) -1,366 0,172
Var 13,52+7,33 12,47 (2,46-43,93)

Ort.: Ortalama; S.S.: Standart Sapma; Min.: Minimum; Mak.: Maksimum; Z: Mann Whitney U testi; p: anlamlilik
(<0,05)

Tablo 4.11. Siirekli Degiskenlerin Korelasyon Analizi

1 2 [ 3 [ 4 [ 5 5 [ 7 8§ [ o | 10 | 11 [ 12 | 13 ] 14 |15
1. NASS L— L
) r [ 280 | 1
2. FiB 01
r | 034 | 288 | 1
3. YAS 0 | 641 | <001
r [ .074 | 093 | <028 | 1
4. BMI o | 312 | 202 | 701
5. r | 095 | -007 | 108 | -135 | 1
TKOLESTEROL [p | 191 | 925 | 137 | .063
r | ,020 | 090 | 129 | -049 | 327 | 1
6. HDL o | 787 | 215 | 077 | ,500 | <,001
oL r | 108 | 025 | 087 | -,116 | 898 | 280 | 1
: | 139 | ,730 | 232 | 112 | <,001 | <,001
v [ 047 | -126 | -.068 | -,063 | 422 | -332 | 099 | 1
8. TRIGLISERID - = =505 083 [ 351 | ,390 | <,001 | <,001 | ,174
o VLDL r | 052 | -,119 | -069 | -,072 | 419 | -331 | ,096 | 098 | 1
: o | 476 | 103 | 344 | 1322 | <001 | <,001 | ,190 | <001
r | 043 | -085 | -080 | ,074 | -045 | <015 | ,029 | -126 |-118| 1
10-MONOSIT = 501542 | 275 | 308 | ,534 | ,835 | ,689 | 082 | .105
r | 118 | 283 | 226 | 242 | 037 | 143 | -,026 | 016 | 011 | 0137 | 1
11. GLUKOZ 0 | 108 | <001 | 002 | 001 | ,612 | .050 | 721 | 825 | .883 | 0,060
2 HBALC r | 057 | 360 | 282 | 178 | -029 | 066 | -,082 | -049 | -052 | -0,126 | 0723 | 1
: o | 475 | <001 | <001 | .025 | ,719 | ,409 | ,690 | 544 | 520 | 0,114 | <001
5 oIt r [ -007 | 022 | 137 | -195 | -039 | -,032 | ,035 | -.136 | -131 | 0,046 | -0,158 | 0128 | 1
: b | 933 | 794 | 008 | 018 | 644 | 698 | 679 | 101 | 114 | 0579 | 0,057 | 0,136
e r [ -027 | -168 | -282 | 652 | -072 | 035 | -,065 | -067 | -,073 | 0211 | 0,131 | 0,014 | 0471 | 1
: b | 715 | 1020 | <001 | <001 | ,324 | 632 | 454 | ,360 | .315 | 0,004 | 0,073 | 0.864 | 0,039
o MOR r| 031 | -134 | 114 | 085 | 219 | -558 | 155 | 107 | .113 | 0.761 | -0199 | 0,172 | 0055 | 0126 | ,
: o | .676 | 1066 | 116 | 245 | ,002 | <001 | ,083 | .141 | .121 | <001 | 0,006 | 0,030 | 0,509 | 0,083

r: Korelasyon Katsayisi; p: anlamlilik (<0,05).
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5. TARTISMA

Bu calismada karaciger biyopsisi ile MAFLD iliskili steatohepatit tanisi
almis hastalarda Monosit/HDL oranmnin(MHR) hastalik siddeti ve fibrozis
iliskisini NAS ve FiB evrelemesini kullanarak inceledik. MHR ile NAS ve FiB

evresi arasinda iliski oldugunu gosterdik.

MAFLD diinya genelinde prevelanst %25-30’dur ve sikligi giderek
artmaktadir. MAFLD gelisiminde bir¢cok g¢evresel ve genetik risk faktorii rol
oynamaktadir. En 6nemli risk faktorleri arasinda Tip 2 Diyabetes Mellitus(DM)
ve obezite rol oynamaktadir. Bunun yam sira dislipidemi, diizensiz beslenme,
hipertansiyon da bagimsiz risk faktorleri arasinda yer almaktadir. MAFLD;
MASH, karaciger fibrozisi, siroz-dekompanzasyon ve Hepatocelliiler Karsinom’a
kadar ilerleyebilen genis yelpazeli bir hastaliktir. Son yillarda hastalik sikliginin

artmasi sonucu bir toplum sagligi sorunu haline gelmistir(78).

Literatiire bakildiginda erkek cinsiyet MAFLD gelisimi ic¢in bir risk
faktoriidiir(25). Balakrishnan ve arkadaslari tarafindan yapilan bir meta-analizde
genel popiilasyonda kadinlarin NAFLD riski erkeklerden daha diisiik olarak
saptanmistir. Buna karsin ileri fibrozis riski erkeklere gore anlaml 6l¢iide yiiksek
bulunmustur(79). Bizim ¢alismamizda hastalarin cinsiyetine gére NAS siddeti ve
FIB evresi arasinda olacak NAS ve FIB evresi arasinda istatistiksel olarak anlamlt
fark vardir (p<0.05). FiB evresi ile cinsiyet karsilastirildiginda FIB evresi 2 ve
iizerinde olan grupta FIB evresi 2 ve altinda olan gruba gore kadimn cinsiyet

istatistiksel olarak anlamli derecede daha fazla dagilim gostermistir. NAS
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siddetinin kategorik degiskenlere gore karsilastirilmasinda ise cinsiyetine gore
kadinlarin NAS siddeti erkeklere gore yiiksektir. Bu bulgu literatiir ile uyumludur
ve post-menopozal donemde Gstrojenin azalmasi ve bu azalmaya bagli olarak anti

fibrotik etkilerinin ortadan kalmasi ile iliskilendirilmistir.

MAFLD’da fibrozis gelisiminde yas, bagimsiz bir risk faktorii olarak
saptanmustir(80). Bizim ¢alismamizda FIB evreleri ile yas karsilastirildiginda FIB
>2 olan grupta < 2 olan gruba gore hastalarin yaslarinin daha yiiksek oldugu

saptanmustir (p<0.001). Bu bulgu literatiir ile uyumludur.

Honghai Yu ve arkadaslarmin yaptigi 10.066 hastanin dahil edildigi
calismada 1.792 kisiye DM tanis1 konulmus ve Tip 2 DM tanis1 konulan grupta
MHR oran1 Tip 2 DM tanis1 konulmayan anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur(81). Bizim c¢alismamizdaki Kkorelasyon analizinde literatiir ile
uyumlu olarak HbAlc ve glukoz degerleri ile MHR arasinda istatistiksel olarak

anlamli veriler elde edilmistir(p<0.05).

Barb ve arkadaslarimin yaptigi c¢alismada Tip 2 DM tanili hastalarda
fibrozis riski daha yiiksek olarak saptanmistir(82). Bizim ¢alismamizda Tip 2 DM
tanis1 olan hastalarin FIB evreleri ve siddeti Tip 2 DM tanis1 olmayanlara kiyasla
anlamli derecede yiiksek bulunmustur (p<0,001). NAS siddeti yine ayni sekilde
Tip 2 DM tanis1 olanlarda Tip 2 DM tanist olmayanlara kiyasla anlamli derecede

yiiksek bulunmustur (p < 0,001). Bu bulgu literatiir ile uyumludur.

Herklioglu ve arkadaslarinin yaptigit PKOS( Polikistik Over Sendromu)

tanili ve obezitesi mevcut olan hastalarin dahil edildigi ¢alismada PKOS-obez
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grubunda MHR orami diger tiim gruplara gore anlamli derecede yiiksek olarak
saptanmistir(83). Bizim ¢alismamizda, MAFLD tanili hastalarda BMI ile MHR
arasinda anlamli iliski saptanmamistir(p>0.05). Bu durum hastalardan edinilen
boy/kilo bilgilerinin dogrulugu ve biyopsi yapilan dénem ile degiskenliginden
kaynaklanabilir. Hastalarin bel ¢evresinin analize dahil edilmesi ile daha kapsamli

bir inceleme yapilabilir.

Aydm ve arkadaglarinin yaptigi 275 primer hipertansiyon tanili ve 91
saglikli goniillii olmak {izere toplam 366 katilimcinin dahil edildigi ¢alismada
MHR, primer hipertansiyon grubunda saglikli kontrol grubuna gore daha yiiksek
bulunmustur. Yine ayni ¢aligmada primer hipertansiyon grubunda asemptomatik
organ hasart olanlarda MHR asemptomatik organ hasari olmayanlara gore daha
yiiksek bulunmustur(84). Bizim ¢alismamizda, MAFLD tanili hastalarda HT olan
ve HT olmayan bireyler karsilastirildiginda MHR agisindan istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir(p>0.05). Bu farkliligin, calismamizda hastalarin
MHR degerlerinin karaciger biyopsisi yapilan doneme ait laboratuvar verileri
kullanilarak hesaplanmis olmasina karsin, HT tanisinin ne zamandir mevcut
oldugunun net olarak bilinmemesinden ve kontrol grubunun olmamasindan

kaynaklanabilecegi diistiniilmiistiir.

Bizim calismamizda FIB evresine ve siddetine gére yapilan kiyaslamada
HT tanis1 olan grupta HT tanist olamayan gruba kiyasla daha yiiksek olarak
saptanmustir (p<0.05). NAS gruplar1 ve siddeti ile HT varlig: ile kiyaslandiginda
ise istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamuistir (p>0.05). Bu bulgular, HT nin
nekroinflamatuvar aktiviteden ziyade fibrogenezle daha yakindan iliskili
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olabilecegini diisindiirmektedir. Ayni zamanda bu farkliliga NAS gruplarinin
dagilim farki ( %5.79 (n:11) 3 ve alt1, %94.21 (n:179) 3 {izerinde) da katkida

bulunmus olabilir.

Bizim calismamizda FIiB evreleri ile DM, HT, KBH, KAH
karsilatirildiginda FiB evresi >2 olanlarda bu komorbiditeler anlamli lgiide daha
yiikksek bulunmustur (p<0.001; p<0.05). Bu istatistiksel analiz komorbiditelerin

fibrozise ilerlemedeki etkiyi bir kez daha gostermektedir.

MAFLD tanisinda karaciger biyopsisi giiniimiizde halen ‘’altin standart’
olarak kabul gérmektedir. Karaciger biyopsisinin zor Ve invaziv bir islem olmasi,
bircok komplikasyona neden olmasit uygulanabilirligini smirlamaktadir. Bu
nedenle bircok calismada non-invaziv belirteglerin tan1 ve hastalik siddetini
belirlemede alternatif olarak kullanilmasi hedeflenmistir. Bu ama¢ dogrultusunda

birgok biyokimyasal ve radyoloji non-invaziv belirteg kesfedilmistir(11).

Literatiirde yapilan ¢alismalarda MHR bir¢ok hastalikla iligkilendirilmistir.
Tudurachi ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada koroner arter hastaliginda MHR
aterosklerozis derecesi ve siddeti ile iligkilendirilmistir(59). Kaplan ve
arkadaglarinin  yaptigi c¢alismada MHR’nin hipertansif komplikasyonlari
ongormede anlamli bir belirteg oldugu saptanmistir(85). Kili¢ ve arkadaslarinin
yaptig1 85 sizofreni tanilt 50 saglikli kontrol grubunun dahil edildigi ¢alismada
MHR orani sizofreni tanili grupta saglikli kontrol grubuna gore daha yiiksek
olarak saptanmistir(86). Efe’nin yaptig1 ¢alismada diyabetik nefropati tanist olan

hastalarda diyabetik nefropati tanis1 olmayan hastalara kiyasla MHR daha yiiksek
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olarak saptanmistir(87). MAFLD MHR iliskisinin degerlendirildigi Yozgat ve
arkadaslarinin yaptig1 208 Alkolik olmayan karaciger yaglanmasi (NAS) ve 201
saglikli kontrol grubunun dahil edildigi calismada MHR, NAS grubunda saglikli

kontrol grubuna gére anlamli derecede yiiksek olarak saptanmistir(60).

Wang ve arkadaglarmin yaptigi kesitsel bir ¢alismada MHR’nin hepatik
inflamasyonda ve fibroziste 6nemli bir belirte¢ olarak bulunmustur(88). Bizim
calismamizda da karaciger biyopsisi ile MAFLD iligkili steatohepatit tanis1 almis
olan 190 hasta ¢alismaya dahil edilmis ve bu hastalarda histopatolojik NAS ve
FiB evreleri baz alinarak MHR ’nin hastaligin siddeti ve fibrozis iizerindeki etkisi
arastirilmigtir. Bizim ¢alismamizda NAS gruplar1 <3 ve >3 olmak {izere iki grupta
incelenmistir. FIB evreleri ise <2 ve >2 olmak iizere iki grupta incelenmistir. Bu
gruplarin MHR ile kargilastirmasinda NAS gruplari <3 olanlarda MHR degerleri,
>3 olanlara kiyasla; FIB evreleri ise <2 olanlarda MHR degerleri, >2 olanlara
kiyasla daha yiiksek olarak hesaplanmistir. Her iki smiflamada da MHR ile

istatistiksel olarak anlamli fark saptanmstir (p < 0,05).

Literatiire bakildiginda hepatik inflamasyon ve fibrozisin siddeti arttikca
MHR, bu durumla pozitif korelasyon gostererek yiiksek olarak saptanmaktadir.
Bizim ¢alismamizda NAS gruplar1 ve FiB evreleri yiikseldikge MHR daha diisiik
olarak saptanmis olup aralarinda negatif korelasyon vardir. Bu farklilifin sebebi,
hasta popiilasyonumuzun 6zellikleri, MHR’yi etkileyebilecek metabolik ve lipid
profili farkliliklari, monosit diizeyini etkileyebilecek akut enfeksiyon ve kronik
inflamasyon durumlar1 ya da HDL diizeylerini etkileyen faktorler olabilir. Ayrica,
calismamizda fibrozis derecesinin belirlenmesinde MAFLD tanisi i¢in altin
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standart yontem olan karaciger biyopsisinin kullanilmasi, non-invaziv yontemlerle
yapilan literatiir calismalarina kiyasla farkli sonuclar elde edilmesine katki

saglamis olabilir.

Calismamizin gii¢lii yonleri: hasta popiilasyonunun MAFLD tanist i¢in
altin standart olan karaciger biyopsisi ile tani konulmus hastalardan olugmasi,
dahil edilme ve diglama kriterlerinin net olarak simiflandirilmas: boylece
heterojenligin azaltilmasi, MHR oraninin biyopsi tarihine en yakin olan
tetkiklerden elde edilmesi boylece NAS ve FiB evreleri ile olan iliskisinin daha
net olarak degerlendirilmesi, literatiirde kisitli calisma olan MHR ile NAS ve FiB

evresi arasindaki iliskinin degerlendirilmesi olarak siralanabilir.

Calismamizda baz1 kisithliklar vardi. Bu  kisithliklar; calismanin
retrospektif olmasindan dolay1 veri toplama siirecinin tek kaynak ile sinirli olmasi
ve hastane bilgi sistemindeki eksik yada hastadan edinilen hatali bilgilerden
kaynakli veri biitiinliigiiniin etkilenebilmesi, calismanin tek merkez ile sinirh
olmasi, inflamasyonu etkileyebilecek akut enfeksiyon ve kronik inflamatuar
hastaliklar gibi durumlarin tamamiyle dislanamamis olmasi, hastalarin hs-CRP ve
HOMA-IR verilerinin olmamasi, elde edilen verilerin FibroScan ve diger non

invaziv belirtecler ile kiyaslanmamis olmasi seklinde siralanabilir.
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6. SONUCLAR ve ONERILER

MAFLD son yillarda diinyada siklig1 artan ve toplum sagligini ilgilendiren
bir saglik sorunu haline gelmistir. Fibrozis, siroz ve buna bagli dekompanzasyon
ve HCC gibi ciddi sorunlara neden olabilmektedir. Hastaligin tanisinda her ne
kadar altin standart tan1 yontemi karaciger biyopsisi olsa da ciddi komplikasyonlar
ve uygulanabilirliginin zorlugu bu islemin en 6nemli kisitliligidir. Bu nedenle
hastaligin tanisinda, siddetinin derecesinde kullanilmak {izere birgok non-invaziv
biyobelirte¢ ve radyolojik yontem kullanilmaktadir. Toplum sagligini ilgilendiren,
yasam kalitesini diisiirlip beklenen yasam siiresini azaltan bu hastalikta tani

sansini artiran bu non-invaziv yontemler biiyiik 6nem kazanmaktadir.

Calismamizda NAS ve FIB siddetine gore cinsiyet arasinda anlamli bir

iliski saptadik. Her ikisi de kadin cinsiyetinde daha yiiksekti.

Fibroziste yas bagimsiz risk faktorii olarak bilinmektedir. Biz de
calismamizda FIB evresi yiikseldikce yasin anlamli derecede daha yiiksek

oldugunu saptadik.

Tip 2 DM ile MHR , FIB siddeti ve NAS siddeti arasinda anlamli iliski

oldugunu bulduk.

FIiB evresi ve FIB siddetinin kategorik degiskenler ile analizinde Tip 2
DM’a ek olarak KBH, HT, KAH gibi kronik hastaliklar ile anlaml1 iligkisi oldugu

saptadik.
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Calismamizda histopatolojik olarak karaciger biyopsisi ile MAFLD iligkili
steatohepatit tanili hastalarda MHR’nin hastaligin siddeti ve fibrozis arasindaki
iliskiyi inceledik. Hastalarin NAS gruplari (<3 ve >3) ve FIB evresi( <2 ve >2) ile
MHR arasinda istatistiksel anlamli iliski oldugunu bulduk. Hastalarin NAS ve FiB
evrelerine gére MHR degerleri arasindaki anlamli iliski negatif korelasyon
gostermekteydi. MHR oraninin azalmasi histopatolojik olarak hastaligin siddeti ve

fibrozis derecesi hakkinda bilgi verebilir.
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