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Hepatosteatoz
(Yagh Karaciger Hastalig)

Hepatosteatosis (Fatty Liver Disease)

—
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Ozet

Yagl Karaciger (hepatosteatoz) kara-
cigerin kendi agirhigmin en az %5 fazlasi
kadar yag igermesi anlamina gelir. Bu du-
rum klinik olarak karsimiza alkole bagh
olan ve daha siklikla karsilastigimiz alkole
bagli olmayan hepatosteatoz olmak {izere
iki sekilde cikabilir. Nonalkolik karaciger
yaglanmasi tiim yas gruplari ve etnik grup-
larda goriilebilir. Genel populasyonda go-
riilme siklig1 ise %14-30 civarindadir. Te-
mel olarak insulin direncinin eslik ettigi her
durum nonalkolik hepatosteatoz icin risk
faktoriidiir. Karaciger yaglanmasi, erkek-
lerde kadinlardan daha fazladir ve goriilme
sikliginin viicut agirligindan bagimsiz bel/
kalga orani ile ilgili oldugunu bildirilmistir

Hepatosteatozda ¢ogu vakalar asemp-
tomatiktir. Halsizlik, cabuk yorulma, ka-
rin sag iist kadraninda bir agr1 ve dolgun-
luk hissi olabilir. Rutin muayene sirasinda
hepatomegali, laboratuar olarak da ALT-
AST’de hafif yiikselme (1-4 kat1) buluna-
bilir. Ultrasonografi ucuz, noninvaziv ve
kolay ulasilabilir olmas1 nedeniyle hepatos-
teatoz tanisinda en sik kullanilan yontem-

Abstract

Fatty Liver (hepatosteatosis) means to
contain fat at least 5% more of its own we-
ight of the liver. This condition clinically
may encounter in two ways: alcohol-indu-
ced fatty liver and more frequently as non-
alcoholic fatty liver. Nonalcoholic fatty
liver disease can be seen in all age groups
and ethnic groups. In general population,
the prevalence is around 14-30%. Basi-
cally, every case accompanied by insulin
resistance is a risk factor for nonalcoholic
hepatosteatosis. Fatty liver is more preva-
lent in men than women and it is reported
that independent of body weight, it is rela-
ted with the waist / hip ratio.

In hepatosteatosis most cases are asym-
ptomatic. Weakness, fatigue, pain in right
upper quadrant of the abdomen and a fee-
ling of fullness can accompany. Hepatome-
galy during a routine physical examination
and a mild increase in ALT-AST (1-4 ti-
mes) can be found. As Ultrasonography is
inexpensive, noninvasive and easily acces-
sible, it is the most frequently used method
in the diagnosis of hepatosteatosis. Liver
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dir. Karaciger biyopsisi tanida altin standart
olup ayni1 zamanda hepatosteatoz etyolojisi
ve derecelendirmesinde de en giivenilir tani
yontemi olmasma ragmen ancak secilmis
hastalara uygulanmaktadir. Steatozis ile
steatohepatit ayrim1 en dogru olarak biopsi
ile yapilir.

Karaciger yaglanmasinda Hepatit C
infeksiyonu, metabolik bozukluklar, bazi
ilaglar ve beslenme bozukluklar1 gibi se-
konder sebepler de olabileceginden etyoloji
ve ayirict tanida g6z ardi edilmemelidir.

Oncelikle etyoloji belirlenmeli daha
sonra sebebe yonelik tedavi uygulanmali-
dir. Tedavide diyabet, hiperlipidemi gibi
eslik eden metabolik hastaliklar dikkate
alinmali, egzersiz, kilo verdirme ve farma-
koterapi yontemleri diistiniilmelidir. Anti-
oksidanlar gibi karaciger koruyucu ajanlar
dikkate alinmalidir.

Tiim nonalkolik hepatosteatoz vakalari-
nin ancak %35’inde ortalama 7 yilda siroz
gelisir ve %1.7’sinin dliimle sonuglandigi
bildirilmistir.

Anahtar
yagli karaciger, nonalkolik, steatohepatit.

kelimeler: Hepatosteatoz,
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biopsy is the gold standard for diagnosis,
also despite being applied in selected pati-
ents it is the most reliable diagnostic met-
hod for hepatosteatosis for evaluating etio-
logy and grading. The accurate differential
diagnosis of steatosis and steatohepatitis
can only be done with biopsy.

In hepatosteatosis, secondary reasons
such as Hepatitis C infection, metabolic di-
sorders, some certain medications and ea-
ting disorders should not be overlooked in
the differential diagnosis and the etiology.

First of all etiology must be identified
then the treatment should be determined
later regarding the etiologic factor. Asso-
ciated metabolic diseases such as diabetes,
hyperlipidemia should be regarded; exer-
cise, weight loss and pharmacotherapy
methods should be considered. Liver pro-
tective agents such as antioxidants must be
taken into account for treatment.

Among all nonalcoholic hepatosteato-
sis cases 5% of them develop cirrhosis in
an average of 7 years and 1.7% have been
reported to result in death.

Key words: Hepatosteatosis, fatty liver
disease; non-alcoholic, steatohepatitis.
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Karaciger yaglanmasi uzun yillar degisik nedenlerle
yapilan karaciger biyopsilerinin siklikla karsilasilan bir
bulgusu olarak goriilmiis, ancak alkol ve bazi ilag tok-
sisiteleri diginda dogrudan bir hastalik bulgusu olarak
degerlendirilmemistir. 1980 yilinda Ludwig ve arka-
daslarinin alkolik hepatit bulgularina benzemesine rag-
men alkol kullanmayan kisilerde goriilen bir karaciger
hastaligini tanimlay1p buna “Nonalkolik steatohepatit”
ismini vermesi karaciger yaglanmasi konusuna yeni bir
yaklasimin baglangicini olusturmustur.

Yaglh Karaciger (hepatosteatoz) karacigerin kendi
agirliginin en az %35 fazlasi kadar yag icermesi anla-
mina gelir.'

Karaciger yaglanmasi ile ilgili kullanilan bazi te-
rimler bazen karisikliga sebep olabilmektedir. Bu farklt
terimleri su sekilde agiklayabiliriz:

Karaciger yaglanmas1 (Hepatosteatoz-HS) :Se-
bebi ne olursa olsun karacigerde yaglanmanin saptan-
dig1 biitiin klinik tablolar.

Alkolik Karaciger yaglanmasi (Alkolik Hepatos-
teatoz- AHS): Alkol nedeniyle olusan karaciger yag-
lanmasi

Non alkolik yagh karaciger hastahgi (NAYKH-
NAFLD): Alkol dist nedenlere bagl olarak meydana
gelen karaciger yaglanmasi. Bu durum steatozdan inf-
lamasyon ve hepatosit nekrozu, siroz ile karakterize
steatohepatite kadar degisen genis spektrumlu bir klinik
tablonun tiimiine verilen addir.? Bu tanimin alt gruplar:

e Nonalkolik Hepatosteatoz (NAHS-Nonalkolik
karaciger yaglanmasi): Bu hastalarda karacigerde yag-
lanma goriilmekte, fakat iltihabi infiltrasyon bulunma-
maktadir.

Nonalkolik steatohepatit (NASH): Karacigerde yag-
lanma ile birlikte alkolik karaciger hastaliginda oldugu
gibi hepatositlerde balonlagma, iltihabi infiltrasyon,
Mallory cisimcikleri, megamitokondria ve fibrozis gibi
bulgularm goriildiigi hastaliktir.?

Genelolarak“steatoz”unyaglanma;““Steatohepatit”in
ise karacigerde yag birikiminin yol actig1 iltihaplanma
anlamina geldigi hatirda tutulmalidir.

Yagli karaciger asir1 alkol tiiketimi, Hepatit C infek-
siyonu, metabolik hastaliklar gibi pek cok hastaligin
bir sonucu olarak karsimiza ¢ikabilir.'* Ayrica diabetes
mellitus, serum trigliserid diizeyi yliksekligi ve obezite
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gibi bazi durumlar da karaciger yaglanmasi i¢in predis-
pozan faktorlerdir.'”.

Alkole bagli hepatosteatoz kadinlar i¢in >20cc/giin
erkekler i¢in >30cc/glin etanol kullanimi ile ortaya ¢i1-
kan histopatolojik tablodur. Bir standart ickinin 14 gr
alkol icerdigi diigiiniiliirse bu durum kadinlar i¢in 1.5
erkekler igin 2 standart igki/giin’e denk gelmektedir.?

Alkol kullanim1 olmayan (20 gr/giin altnda) kisilerde
karaciger histolojisinin yogun alkol alanlarinkine ben-
zer sekilde olmasi seklinde ifade edilen ve daha siklikla
karsilagtigimiz nonalkolik karacier yaglanmasi tiim
yas gruplar1 ve etnik gruplarda goriilebilir. Alkole bagl
karaciger hastaliginda gozlenen morfolojik dzelliklerle
karakterize, klinikopatolojik bir durumu tarif eder.

Yapilan bir ¢alismada VKI 30kg/m? veya daha yu-
kar1 olanlar1 2/3’{i ve VKI 39 kg/m? den fazla olanlarin
%90’dan fazlasinda steatoz oldugu bulunmustur.*¢

ABD’de NAHS prevalanst %10-23 arasindadir.
Ancak 2287 kisi ile yapilan alkol kullananlarin da da-
hil edildigi populasyon tabanli bir ¢alismada niikleer
manyetik spektroskopi ile %31 bireyde steatoz tespit
edilmistir ve bu durumun alkol kullanan ve kullanma-
yanlar arasinda farkli olmadig1 belirlenmistir.>"#

Alkolik HS insidansi net olarak bilinmese de 1604
alkol kullanan hasta ile yapilan bir kohort ¢alismada
karaciger biopsisi sonucuna gore prevalansi yakla-
stk %20 olarak bulmuslardir.” Alkolik HS genellikle
asemptomatik oldugu ve tan1 konmadigr i¢cin gercek
prevalansi bilinmemektedir. Alkol kullanim oranina
gore her yorede tahmini alkolik hepatosteatoz preva-
lans1 belirlenebilir. Tiim alkol kullananlarin %10-35
kadarinda kalici alkolik hepatit gelisebilmektedir.'

Sonug olarak hepatosteatoz sikligini su sekilde ve-
rebiliriz."

m Toplumdaki genel prevalans —  %6-40

m USG ya da BT ile yapilan tarama ¢alismalarinda
prevalans — %16-23,

m Kaza sonucu 6lenlerin postmortem karaciger bi-
yopsilerinde steatoza rastlama sikligi — %20

NASH sikligit — %32

m Tip 2 diyabet ve obezitesi olup transaminazlari
yiiksek hastalarda prevalans —  %18-36

Ulkemizde yapilan METSAR arastirmasinda Meta-
bolik Sendromlularin %70-80’inde NAHS goriilmiis. '
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Tablo 1: Karaciger yaglanmasi i¢in risk faktorleri

o Obezite

o Abdominal Obezite

e Tip 2 DM

o Hiperlipidemi

® Metabolik Sendrom

e Sedanter Yasam

e TPN

o Aclik

o Gastroplasti

® Genis ince barsak rezek.
® Jejunoileal bypass

o flaglar

® Barsak divertikiilii

o Asir bakteri ¢ogalmasi

o Kadin cinsiyet

Hastaligin bu iki farkli tipinde hastaliga zemin ha-
zirlayan metabolik bozukluklar ¢ok benzerdir. Bu me-
tabolik bozukluklar daha Ludwig ve arkadaslarinin
hastalig1 tanimladig ilk gilinlerden itibaren bilinmek-
tedir. Ludwig ve arkadaslarinca yapilan tanimlamada
da bu hastaligin siklikla orta yaglhlarda ve kadinlarda
goriildiigii, hastalarin ¢ogunun obez oldugu veya insii-
lin direnci bulundugu bildirilmistir.

Karaciger yaglanmasinin, erkeklerde kadinlardan
daha fazla oldugunu ve bunun viicut agirligindan ve
total viicut yagindan bagimsiz bel/kalca oran1 yani yag
hiicrelerinin abdominal dagilimi ile ilgili oldugu bildi-
rilmistir. Temel olarak insulin direncinin eslik ettigi her
durum nonalkolik hepatosteatoz i¢in risk faktoriidiir.
Bu nedenle bagta DM Tip 2 olmak iizere, obesite, art-
mis bel/kalga orani, metabolik sendrom, sedanter ya-
sam ve ileri yas baslica risk faktorleri arasinda sayilir
(Tablo 1).1314

Patogenez

Hepatosteatozda mitokondrial disfonksiyon sonucu
yag asitlerinin hepatik oksidasyonunda azalma mikro-
vezikiiler steatoza neden olur. Bir diger mekanizma ise
yag alimi ve sekresyonu arasindaki dengesizlikle ilis-
kilidir ki bu mekanizmada insulin/glukagon orani ¢ok
yliksektir, bu da makrovezikiiler steatoza neden olur.
Hepatosteatoz diyabetli hastalar arasinda sik (%50)
olarak goriilmektedir. Tip 2 diyabetiklerin ¢ogunun

www.turkishfamilyphyscian.com

ayn1 zamanda obez olmasi sebebiyle, obez kisilerde
yiiksek serum leptin seviyelerinin ve adipositokinlerin
oksidatif stres ve endotoksineminin hepatoseliiler infla-
masyon ve fibroza yol acarak hepatik steatoza katkida
bulunabilecegi diistiniilmektedir.

Hepatosteatoza transaminaz yliksekligi de eslik
ediyorsa hastalik steatohepatit olarak adlandirilir. Ste-
atohepatitte sik rastlanan laboratuvar bulgusu, norma-
lin 2-5 kat tizerine ¢ikabilen ALT, AST yiiksekligidir.
Alkalen fosfataz ise %50 olguda normalden yiiksektir.
Ancak enzim diizeylerinin karaciger histolojisi ile ko-
relasyon gostermedigi belirlenmistir.

Bu goézlemlerden hareketle karaciger yaglanmasinin
temelinde insiilin direncinin bulundugu kurami ortaya
atilmig, bu kuram sonradan yapilan klinik ¢aligmalar
ve hayvan deneyleri ile de dogrulanmustir. ileri siiriilen
“two hits hipotezi”ne gore birinci darbeden sorumlu
etken insiilin direncidir ve bu faktdr ile karsilasan kara-
cigerde yaglanma siireci baglamakta hasta bagka bir ek
faktorle karsilasmadikga bu siire¢ yaglanma olarak de-
vam etmektedir. Yaglanma ile duyarli hale gelmis olan
karaciger ikinci darbe ile karsilasir ise iltihabi infiltras-
yon ve fibrozis siireci baglamaktadir.’>. Bu nedenle two
hits hipotezi goz oniine alindiginda, insiilin direncinin
mevcut olan hastalarda yaglanmanin daha agir diizeyde
olmasi beklenilen bir sonugtur. Karacigerde yaglanma-
ya neden olan faktorler etyolojilerine gore Tablo 2’de
gosterilmigtir.'*!?

Klinik

Karaciger yaglanmasi klinik olarak kargimiza alkole
bagl olan ve alkole bagli olmayan hepatosteatoz ol-
mak tizere iki sekilde ¢ikabilir. Ayrica bu klinik tablo-
nun olusma hizina gore “akut karacier yaglanmasi”
veya “kronik karaciger hastalig1” seklinde de karsimiza
cikabilir. Akut ve kronik karaciger yaglanmasi neden-
leri Tablo 3’de gosterilmistir.

Karaciger yaglanmasinin spesifik bir klinik bulgusu
yoktur ve ¢cogu kez asemptomatik seyreder. Genellikle
hepatomegali disinda bir muayene bulgusu saptana-
maz. Cogu hastada karin sag iist kadraninda bir agr
ve dolgunluk hissi, halsizlik, ¢abuk yorulma buluna-
bilir. Rutin fizik muayene sirasinda hepatomegali veya
serum aminotransferaz veya alkalin fosfataz diizeyle-
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Tablo 2: Nonalkolik Hepatosteatoz Nedenleri:'*!3
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Tablo 3: Akut ve kronik karaciger yaglanmasi nedenleri®

Primer

® Obezite

o Glukoz intoleransi
o Hipertrigliseridemi
o HDL dusiiklagii

e Hipertansiyon

Metabolik

o Lipodistrofi

o Hipopituitarism

o Disbetalipoproteinemi

o Weber-Christian hastalig1

Toksinler

e Amanita phalloides mantari
o Fosfor zehirlenmesi

® Petrokimyasallar

o Bacillus cereus toksini

® Organik ¢oziiciiler

ilaca Bagh

o Glucokortikoidler
e Ostrojenler
e Tamoxifen

e Amiodarone
e Methotrexate
e Diltiazem

e Zidovudine
® Valproate

® Aspirin

o Tetrasiklin

e Kokain

Nutrisyonel

® Protein-kalori malnutrisyonu
o Hizli kilo kayb1

o Gastrointestinal bypass cer-
rahisi

o Total parental beslenme

Enfeksiyonlar

e HIV

e HCV

o Bakteri ¢ogalmasiyla giden

ince barsak divertikiilozisi

rinde hafif yiikseklik ile tan1 konur. ALT-AST’de ha-
fif yiikselme (1-4 kat1) bulunabilir. Yaglh karacigerde
AST/ALT oraniin % 65-90 olguda <1 oldugu bildiril-
mektedir. Ancak bazi hastalarda fibrozis ve siroza se-
bep olacak kadar nekroinflamasyon yogun olabilir. Bu
durumda klinik tablo daha agirdir.!

Nonalkolik karaciger yaglanmasinda hepatomegali
goriilme orani yaklagsik %50°dir. Hastada siroz gelis-
migse, diger kaynakli siroz bulgulariyla ayn1 belirti ve
bulgular vardir.>!3

Nonalkolik steatohepatitli hastalarin %30’unda si-
roz gelisebilecegi bunlarin i¢cinden pek ¢ok vaka da
karaciger nakil ihtiyacina kadar gidebilen dekompanse
karaciger hastalig1 gelisebilecegi bilinmektedir.'¢

NAHS’da total bilirubin normal, albumin normal,
AST/ALT genellikle <1:1°dir. Alkolik karaciger yag-
lanmasinda ise y-glutamiltransferase genellikle norma-
lin 2 kat1 iken, transaminaz diizeyleri genellikle < 300
U/L ve AST/ALT > 1:1 olarak bulunur.

Akut yaglanma Kronik yagh karaciger
* Gebeligin akut karaciger * Alkol

yaglanmasi * Obezite

* Reye sendromu * Diyabet

« Ilag ve toksinler * Hiperlipidemi

« Karbon tetrakloriir « Jejunoileal by-pass
« Fosfor bilesikleri * Protein kalori malniitrisyonu
« Tetrasiklin * Total paranteral beslenme
* Valproic asit * Kronik hepatit C
* Amiodarone * Wilson hastalig1

+ Inflamatuvar barsak hastaliklart

* AIDS

« Kortikosteroidler

Ultrasonografi ucuz, noninvaziv ve kolay ulasila-
bilir olmas1 nedeniyle hepatosteatoz tanisinda en sik
kullanilan yontem olmasina ragmen minial hepatoste-
atoz varliginda ve obezlerde sensivitesi %30 un altina
diismektedir. Ultrasonografi %82-89 sensivite ve %93
spesifite ile en sik tercih edilen yontemdir.''® Ultraso-
nografi ile ayn1 zamanda derecelendirilme (Grade I-II-
IIT) de yapilmaktadir. Ancak bu derecelendirmenin ka-
nitlanmis klinik bir anlam1 olmasa da hastaligin takibi
icin pratikte siklikla kullanilmaktadir.

Bilgisayarli Tomografi ve manyetik rezonans kul-
lanilan diger goriintiileme yontemleridir. BT USG’ye
gore daha pahali olup USG’den daha sensitif degildir.
Ancak BT’ nin stiinliigi kitle vs gibi diger karaciger
patolojilerini daha gilivenilir olarak ayirt etmesidir. Bil-
gisayarli tomografide dogrudan karaciger dansitesinin
Olciimii veya kontrastli caligmalarda karaciger dalak
dansite farki Ol¢iit olarak alinarak karaciger yaglanma-
sinin tanisi yapilabilir.?

Karacigerde biriken yag miktar1 az oldugunda bil-
gisayarli tomografi ve MR’in tan1 degeri daha fazla
olabilir. MR da dahil olmak iizere hi¢bir goriintiilleme
yontemi steatoz ile steatohepatiti ayirt edemez.”

Karaciger biyopsisi

NAHS’de etkin bir tedavi olmamasi ve biopsi risk-
leri nedeniyle yapilip yapilmamasi tartismali bir konu-
dur. Biopsi sonras1 %30 hastada gecici agr1, %3 hastada
da ciddi agr1 goriilmesine ragmen genel olarak gilivenli
bir yontem oldugu séylenebilir. Oliim riski %0.03 diir.
Steatohepatit_tanis1 ve prognozun belirlenmesinde en
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Tablo 4: Tedavi secenekleri:

DIYET +EGZERSiZ

KILO VERDIRICI ILACLAR

* Orlistat

INSULIN DIRENCINI AZALTAN ILACLAR
* Metformin,
* Pioglitazon

* Troglitazone

DISLIPIDEMI ICIN KULLANILAN ILACLAR
* Gemfibrozil,
* Klofibrat
* Atorvastatin

* Pravastatin

BETAINE

DCA (URSODEOKSIKOLIK ASIT)
LECITHIN

OMEGA-3 YAG ASITLERI

N ASETILSITEIN
PROBIOTIKLER

giivenilir yontem biopsi olmasia ragmen biopsi ya-
pilmas1 ve zamani i¢in karar verme siirecine mutlaka
hasta dahil edilmelidir.>'®"

Dabha ileri karaciger hastalig1 olma riski tagiyanlara
biyopsi onerilmelidir. Bunlar:

e Diabetes Mellitus

e Morbid obezite (VKI > 39 kg/ m?)

e ileri yas

o AST/ALT oranmin 1’den biiyiik olmasi1

e Yasam tarzi degisikliklerine ragmen karaciger en-
zimleri yiiksek kalanlar

Karaciger biyopsisi hepatosteatoz tanisinda altin
standart olup ayn1 zamanda hepatosteatoz etyolojisi ve
derecelendirmesinde de en giivenilir tan1 yontemi ol-
masina ragmen ancak se¢ilmis hastalara uygulanmak-
tadir. Basit yaglanma ile steatohepatit ayrimi en dogru
olarak biopsi ile yapilir.

Karaciger yaglanmasinda Hepatit C infeksiyonu,
metabolik bozukluklar, bazi ilaglar ve beslenme bo-
zukluklart gibi sekonder sebepler de olabileceginden
etyoloji ve ayirici tanida goz ardi edilmemelidir.
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Tedavi

NAHS tedavisinde asil olan steatozun tek basina
tedavisi degil, hastada olusabilecek aterosklerotik kalp
hastalig1 risk faktorlerinin ortadan kaldirilmasidir. Ay-
rica NAHS nin siroza doniisme ihtimali gz Oniine
almirsa yiiksek riskli hastalarin tedavisi daha da 6nem
tasimaktadir.

Tedavi secilirken oncelikle etyoloji belirlenmeli daha
sonra sebebe yonelik tedavi uygulanmalidir. Tedavide
diyabet, hiperlipidemi gibi eslik eden metabolik hasta-
liklar dikkate alinmali, egzersiz, kilo verdirme ve far-
makoterapi yontemleri diisiiniilmelidir. Antioksidanlar
gibi karaciger koruyucu ajanlar dikkate alinmalidir. Eg-
zersiz ve kilo kaybinin insulin direncini azalttig1 unutul-
mamali 6zellikle obez hastalara mutlaka onerilmelidir.

Ancak ¢ok hizli kilo vermenin de NAHS’yi daha
da kétiilestirecegi unutulmamalidir.'® Insulin direncini
azaltan ilaglar ve antidiyabetikler, antioksidanlar, hepa-
toprotektif ve antifibrotiklerin yani sira N asetil sistein,
pentoksifilin, TNF-alfa antagonistleri gibi ilaglar teda-
vi secenekleri arasindadir.

Nonalkolik HS olan obez hastalar i¢in oncelikli te-
davi kilo verdirmektir. Insiilin resistansini, hiperlipide-
mi ve obeziteyi tedavi etmek i¢in kullanilan ilaglarin
transaminaz diizeylerini, steatoz ve histolojik bulgulari
diizelttigi gosterilmisse de sadece hepatosteatoz tedavi-
si amacl bu gibi ilaclarin kullanim1 6nerilmemektedir.
Cocuklar da dahil her hastada tedavi egzersiz, diyet ve
kilo kontrolii ile baglar. Verilecek ilag tedavisi altta ya-
tan hastalik géz Oniine alinarak tercih edilmelidir.?*?
Ne iilkemizde ne de diinyada dogrudan bu hastalik i¢gin
ruhsatlandirilmis herhangi bir ilag bulunmamaktadir.
Diyabeti olmasa da insiilin direncini azaltmak amaciyla
verilen metforminin karaciger enzimlerinde diisiise se-
bep oldugu ve steatozda gerileme sagladigi, bu amacla
kullanilabilecegini gosteren yayinlar vardir.2*

Transaminaz diizeyleri yliksek olan NAHS’li hasta-
larda dislipidemi tedavisi amaciyla ALT-AST diizeyleri
sik1 takibiyle, statin verilmesinin sakincasi yoktur.?

Bunun diginda orlistat gibi kilo vermeye yardimci
ilaclar, insiilin resistansini azaltict ilaglar (metformin,
pioglitazon), dislipidemi i¢in kullanilan gemfibro-
zil, atorvastatin ve Pravastatin kullanilabilecek ilaglar
arasinda yer almaktadir (Tablo 4). E ve C vitaminleri,
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N-acetylcysteine, betaine gibi antioksidanlarin etkinlik-
leri heniiz kesin olarak kanitlanamamustir. Tedavide 6n-
celikli tedavi risk faktorlerini azaltma, diyet ve egzersiz
ise de destek olarak kullanilabilecegini gosteren yayin-
lar bulunmaktadir, rutin tedavide 6nerilmemektedir.?6-28

Dislipidemi tedavisi i¢in kullanilan gemfibrozil,
atorvastatin ve pravastatinin serum AST, ALT de dii-
zeylerinde diisme ve steatozda gerilemeye destek ol-
duklar1 izlenmis ancak biyokimyasal diizelmelerin
mortalite ve morbiditeye olumlu etkisi oldugu gosteri-
lememistir.>*°

Hepatosteatoz tedavisinde adi gegen Ursodeoxy-
cholic acid’in enzim seviyelerine ve steatoza plasebo-
dan fazla etkili oldugu gosterilememistir.*!

Methionin’in metabolik siklusunun bir kom-
poneneti olan ve bir besin destegi olan Betaine,

MILY Puysician
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S-adenosylmethionine diizeylerini yiikseltir, bu durum
da steatozda gerilemeye neden olur.*

Prognoz

NAHS prognozu karacigerdeki hasara baglidir. Ste-
atozun kendisi genellikle 1y1 huylu olup siroz nadirdir.
Yapilan populasyon tabanli ¢aligmalarda HS olan has-
talarin mortalite riski normal populasyona gore 1.34
kat daha fazla bulunmasima ragmen referans merkez-
lerde bu durum heniiz netlik kazanmamistir.>*

Hepatosteatozlu hastada ancak ileri derece risk fak-
torleri varsa klinik tablo ilerleyici olabilir; steatohepatit
ve fibrozis geligebilir. Bu durumda siroz ve hepatosel-
luler karsinom riski s6z konusudur. Ancak tiim nonal-
kolik hepatosteatoz vakalarinin ancak %5’ inde ortala-
ma 7 yilda siroz gelisir ve %1.7’s1 6liimle sonuglanir.
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