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Yagl karaciger

Karaciger agirliginin %5’i veya hepatositlerin %5 veya daha
fazlasinin triacilgliserol ile mikro/makrovezikiler halde

tutulmasidir.

Leite N et al. World J Gastroenterol 20: 8377-9392, 2014
Loria A. Hepatology Research 43: 51-64, 2013

Valenti L et al. Liver Int 36: 1563-1579, 2016

Birkenfeld A et al. Hepatology 59: 713-723, 2014



Yagli karaciger

Alkol tiketimi, viral hepatit, bazi ilaclar (amiodaron,
metotreksat, valproik asid, glukokortikoid, anti retroviral

ilaclar) ve otoimmun hepatit’in ekarte edilmesi sonucu

teshis edilen klinik tablodur.

Loria A. Hepatology Research 43: 51-64, 2013
Valenti L et al. Liver Int 36: 1563-1579, 2016



Yagli Karaciger

En sik gorulen kronik karaciger hastaligi nedenidir.
Karaciger transplantasyonunun en sik G¢tinct nedenidir
Metabolik sendromun karaciger komponenti olarak kabul
edilir.

Gelismis ulkelerde prevalansi % 20-46°dir.

Leite N et al. World J Gastroenterol 20: 8377-9392, 2014
Valenti L et al. Liver Int 36: 1563-1579, 2016
Birkenfeld A et al. Hepatology 59: 713-723, 2014



Yagli karaciger

Genellikle karaciger testleri normaldir, GGT ve ALT yukselebilir,
AST/ALT>1 olmasi karaciger hasarinin ciddiyetini gosterir.

NAFLD vakalarinda ALT>AST iken “alkolik yagl karacigerde”

AST>ALT'dir.

USG ve CT’de tani konanlarda en az %30 steatoz bulunmakta.

MR, cok daha dusuk steatozlari (%3) gosterebilmekte,



Yagli karaciger
* Tip 2 diyabet olmayan vakalarda da gorulebilir, obezite en

onemli predispozan sebeptir, nadiren genetik hastaliklara

da eslik edebilir.

* Tip 2 DM vakalarinin %70’ine kadar NAFLD gorulebilir. Her
ikisinin de ortak risk faktorleri, patogenezi, komplikasyonlari

vardir.



Normal karaciger histolojisi

Yagli karaciger histolojisi

Karaciger biyopsisinde minimum %5 yag varligidir;
icerdigi yag oranina gore de siniflandirilir.

skor 1; %5-33 arasi,

skor 2; %34-66,

skor 3 >%66
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Yiksek kan sekeri ortaminda hiperinsulineminin de etkisi ile (prediyabet veya tedaviye bagh)
Asetil Co A Gzerinden FFA sentezi meydana gelir ve

a) VLDL halinde atilir

b) Beta-oksidasyonla enerji ve keton Uretimi

c) Trigliserid halinde karacigerde depolanarak yaglanmaya neden olur.

SREPB1c: sterol regulatory element-binding protein-1

ChREBP: carbohydrate responsive element binding protein



Periferal insulin direnci
J glukoz uptake

ve/veya

insulin direnci
Lipoliz
TN ’ . \ Hiperglisemi Periferal insulin direnci
l J glukoz uptake
FFA
TNF alfa FFA
_

Leptin

FFA FFA &

Yiuksek kalorili beslenme

MFetuin A
Karacigerde insulin sinyal iletimini bozarak -
insulin direnci yapar JFGF-21



Diabetologia (2015) 58:1699-1703
DOI 10.1007/500125-015-3634-4

COMMENTARY

Hepatokines: unlocking the multi-organ network
in metabolic diseases
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Fetuin A: insulin sinyal iletimini bozarak insulin direnci yapar, NAFLD’de de artar ve FFA ile
sinerji olusturarak inflamasyonu tetikler.

FGF21: adipositlerde GLUT 1 ekspresyonunu artirarak kan sekerini dusiirmekte, lipolizi inhibe
etmektedir. Yuksek glukozlu beslenmelerde hepatositlerden sekresyonu artmakta,

bunun antidiabetik olarak klinik arastirmalari devam ediyor.

ANGPTL8/betatropin: inuslin direnci varliginda sekresyonu artiyor, beta hiicre proliferasyonu

yapiyor ama bilgiler sinirl.
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Obezlerde mirobiata degismekte, barsak mikrobiata’nin (ki yagh ylksek kalorili gidalarla degisiyor)

degismesinin insulin direnci ve karaciger yaglanmasi Gzerinde de etkisi vardir.

Scorletti E. Dig Dis 34 (suppl 1): 11-18, 2016



L ||[| n| [|]_| A
. Hepalology i G6ar

Hepatology Research 2013; 43: 51-64

Gl

doi: 10.1111/j.1872-034X.2012.01031 .x

Review Article

Liver and diabetes. A vicious circle

Paola Loria,’ Amedeo Lonardo' and Frank Anania?

'University of Modena and Reggio Emilia, Modena, Italy; and *Emory University School of Medicine, Atlanta,
Georgia, USA
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Influence of type 2 diabetes mellitus on liver histology

among morbidly obese individuals. A cross-sectional study

Influéncia do diabetes mellitus tipo 2 sobre a histologia hepatica entre individuos
com obesidade morbida. Um estudo transversal

Everton Cazzo', Lalsa Simakawa Jimenez", Fabio de Felice Gallo", José Carlos Pareja", Elinton Adami Chaim¥

Department of Surgery, Universidade Estadual de Campinas (Unicamp), Campinas, Sdo Paulo, Brazil

47 tip 2 diyabet vakasi (VKI: 38.6)
150 non-tip 2 diyabet vakasi (VKI: 41.2)

Bariatrik cerrahi sirasinda karaciger biyopsisi yapiliyor.

Sao Pauolo Med J 134:79-83, 2016



Table 1. Characteristics of subjects and comparison of diabetics versus non-diabetics

Variable

Number of subjects

Age (years)
Gender

Weight (kg)
BMI (kg/m?)

Liver histology
|

Overall (mean = 5D)

197

38.4 £ 9.8 (range, 18 - 64)

Male: 42 (21.3%)

Female: 155 (78.7%)
111.1 £ 155 (range, 71.8 - 161.4)

406 + 5.6 (range, 35 - 59.7)

Steatosis

Fibrosis

Steatohepatitis

1) Absent: 76 (38.6%)

2) Mild: 73 (379%)

3) Moderate: 47 (23.9%)
4) Severe: 1 (0.5%)

1) Absent: 108 (54.8%)
2) Mild: 70 (35.6%)

3) Moderate: 17 (8.6%)
4) Severe: 2 (1%)

1) Absent: 47 (23.9%)
2) Mild: 143 (72.6%)
3) Moderate: 6 (3%)
4) Severe: 1 (0.5%)

Steatosis

Fibrosis

Steatohepatitis

DM
47 (23.8%)
448+ 9
Male: 12 (25.5%)

Femnale: 35 (74.5%)

107 £13.1
38637
1) Absent: 12 (25.5%)
2) Mild: 18 (38.3%)
3) Moderate: 17 (36.2%)
4) Severe: 0
1) Absent: 17 (36.2%)
2) Mild: 18 (38.3%)
3) Moderate: 11 (23.4%)
4) Severe: 1(2.1%)

1) Absent: 6 (12.8%)
2) Mild: 38 (80.8%)
3) Moderate: 3 (6.4%)

4) Severe: 0

DM = diabetes mellitus; 50 = standard deviation; BMI = body mass index; NA: not applicable.

Steatosis

Fibrosis

Steatohepatitis

Non-DM P-value
150 (76.2%) NA
36.3+£9.1 < 0.0001
Male: 30 (209)
Female: 120 (80%) 04202
112.1£145 0.7234
41.2+59 0.00714
1) Absent: 64 (42.6%) 0.0400
2) Mild: 55 (36.7%) 0.8637
3) Moderate: 30 (20%) (23.9%) 0.0307
4) Severe: 1 (0.7%) 1.0
1) Absent: 91 (60.6%) 0.0042
2) Mild: 52 (34.7%) 0.7274
3) Moderate: 6 (4%) 0.0002
4) Severe: 1 (0.7%) 0.4212
1) Absent: 41 (27.3%) 0.0495
2) Mild: 105 (70%) 0.1897
3) Moderate: 3 (2%) 0.1486
4) Severe: 1 (0.7%) 1.0

Steatoz yoniinden non-diyabetikler, diyabetiklere gore daha az bozukluk gosteriyor (%42 vs %25)

Fibrozis yontinden non-diyabetikler, diyabetiklere gore daha az bozukluk gosteriyor (%60 vs %36)

Steatohepatit yontiinden non-diyabetikler, diyabetiklere gore daha az bozukluk gosteriyor (%27 vs

%12)






