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1.  TÜRKÇE ÖZET 

Nonalkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı Ġle Epikardiyal Yağ Dokusu Kalınlığı, 

Karotis Ġntima Media Kalınlığı ve Aortik Propagasyon Velositesi Arasındaki ĠliĢki 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH), kişide aşırı alkol tüketimi,  

karaciğerde yağlanmaya neden olacak başka bir hastalık, operasyon öyküsü veya ilaç 

kullanımı olmadan hepatositlerin %5’inden fazlasında hücre içi yağlanma olmasıdır. 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı Amerika’da Hepatit C (HCV) virüsüne bağlı karaciğer 

sirozundan sonra en sık karaciğer nakli nedenidir.  

Kalp çevresinde biriken visseral yağ dokusunun özel bir formu olarak epikardiyal yağ 

dokusu (EYDK), fizyolojik koşullar altında, metabolik, termojenik (kahverengi yağ olarak) ve 

mekanik (kardiyo-koruyucu) özelliklere sahiptir. Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı ve hacmi 

visseral yağ, koroner arter hastalığı, subklinik ateroskleroz, insülin direnci, metabolik 

sendrom ve kardiyak değişiklikler ile ilişkilendirilmiştir. Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı; 

NAYKH'nin varlığı ve ilerlemesi ile ilişkili olan bir parametredir. 

Karotis intima media kalınlığı (KİMK) ile kardiyovasküler hastalık (KVH) riski 

derecesi tahmin edilebilir. NAYKH ile kardiyovasküler hastalık arasındaki ilişkiyi saptamak 

için KİMK kullanılabilir. Ateroskleroz arteriyel yapıların tamamını etkilediği için, takip ve 

tedavisinde periferik arterlerin seçimi daha konforludur.  

Artan arter sertliği, artan akış direnci ile akış yayılma hızını azaltabilir. Buna 

dayanarak aortik propagasyon velositesi (APV), basit, invaziv olmayan tekrarlanabilir bir 

teknik olarak arteriyel sertliği belirlemek için kullanılabilir. Aortik propagasyon velositesi ile 

koroner arter hastalığı şiddeti arasında ters bir korelasyon mevcuttur. Ayrıca APV ile KİMK 

arasında da ilişki bulunmuştur. 

Amaç: Çalışmanın amacı NAYKH ile EYDK, KİMK ve AVP arasındaki ilişki olup 

olmadığını saptamaktır. Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı ile ateroskleroz ve 

kardiyovasküler hastalık riski arasındaki ilişkiyi gösteren yeterli noninvaziv parametre yoktur.  

Çalışacağımız parametreler aynı zamanda ateroskleroz ile ilişkili parametrelerdir. Çalışma 

tanımlayıcı olarak planlanmıştır. Çalışmamıza Erzincan Binali Yıldırım Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Mengücek Gazi Eğitim ve Araştırma Hastanesinde iç hastalıkları kliniğine rutin 

kontrol amacı ile başvurup kan tetkikleri ve abdomen ultrasonografi (USG) yapılan 18 yaş 

üzeri 216 hasta dahil edilmiştir.  
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Gereç ve Yöntem: Çalışmaya katılan bireylerin yaş, cinsiyet, EYDK, KİMK, APV, 

NAYKH Fibrozis Skoru, vücut kitle indeksi (VKİ), bel ve kalça çevresi, sistolik ve diyastolik 

kan basıncı, mitral E/ A oranı, aortik strain, aortik distensibilite, aortik stiffness index ve bazı 

laboratuvar parametreleri karşılaştırılmıştır.  

Bulgular: Elde edilen verilere göre, hepatosteatoz olmayan bireylerin EYDK 

ortalaması 3,9±0,8 mm iken, hepatosteatoz olanların ortalaması 5,1±0,7 mm olarak saptanmış 

ve iki grup arasında anlamlı fark bulunmuştur (p<0,001). Hepatosteatoz olmayan bireylerin 

KİMK ortalaması 0,82±0,12 mm olup, hepatosteatoz olanlarda bu değer 1,01±0,12 olarak 

tespit edilmiştir (p<0,001). Hepatosteatoz olmayan bireylerin APV ortalaması 56,4±7,9 cm/sn 

iken, hepatosteatoz olanların APV ortalaması 43,8±7,9 cm/sn olarak saptanmıştır (p<0,001). 

Hepatosteatoz olmayan ve olan grupların demografik özellikleri karşılaştırıldığında bel ve 

kalça çevresi, sistolik ve diyastolik kan basıncı, VKİ, NAYKH fibrozis skoru, aortik 

distensibilite, aortik stiffness indeks, aortik strain değerleri arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark tespit edilmiştir. Grupların laboratuvar tetkikleri karşılaştırıldığında ise glukoz, 

total kolesterol, yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL), düşük yoğunluklu lipoprotein (LDL), 

trigliserid, alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), gama glutamil 

transferaz (GGT) ve ürik asit değerleri arasında anlamlı fark saptanmıştır. Hepatosteatoz 

derecelerine göre bakıldığında, grupların VKİ, bel çevresi, kalça çevresi, kan basıncı,  

NAYKH fibrozis skoru, aortik distensibilite, KİMK, EYDK, aortik strain, aortik stiffness, 

APV, trigliserid değerleri arasında anlamlı fark saptanmıştır. Regresyon analizinde ise 

VKİ’deki artışın hepataosteatozu 1,29 kat, EYDK’daki artışın ise hepatosteatozu 5,49 kat 

artırdığı saptanmıştır. 

Sonuç: NAYKH ile KIMK, EYDK ve APV arasında anlamlı ilişki saptanmıştır. 

NAYKH’nı öngördüren parametreler olarak VKİ ve EYDK tespit edilmiştir. NAYKH 

karaciğerde siroz ve HCC riskinde artışa neden olmaktadır. Ek olarak, NAYKH’ın 

ateroskleroz ve KVH ile de ilişkili olduğu bilinmektedir. Bu yüzden erken tanı ve tedavisi 

önemlidir. Noninvaziv yöntemler olan EYDK, KİMK ve APV gibi parametrelerle NAYKH 

tanısı olan hastaların ateroskleroz ve KVH riski açısından değerlendirilmesi faydalı olabilir. 

Anahtar kelimeler: Nonalkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı (NAYKH), Epikardiyal 

Yağ Dokusu Kalınlığı (EYDK), Karotis İntima Media Kalınlığı (KİMK), Aortik Propagasyon 

Velositesi (APV) 

 



 

3 

 

2. ABSTRACT 

The Relationship Between Nonalcoholic Fatty Liver Disease and Epicardial 

Adipose Tissue Thickness, Carotid Intima Media Thickness, and Aortic Propagation 

Velocity 

Nonalcoholic fatty liver disease (NAFLD) is the presence of intracellular fat 

deposition in more than 5% of hepatocytes without excessive alcohol consumption, another 

disease that will cause fatty liver, a history of operation or drug use. Nonalcoholic fatty liver 

disease is the most common cause of liver transplantation in the United States, after hepatitis 

C (HCV) virus-induced liver cirrhosis. 

Epicardial adipose tissue (EAT), as a special form of visceral adipose tissue 

accumulating around the heart, has metabolic, thermogenic (as brown fat) and mechanical 

(cardioprotective) properties under physiological conditions. Epicardial adipose tissue 

thickness (EATT) and volume have been associated with visceral fat, coronary artery disease, 

subclinical atherosclerosis, insulin resistance, metabolic syndrome, and cardiac changes. 

Epicardial adipose tissue thickness is a parameter associated with the presence and 

progression of NAFLD. 

The degree of cardiovascular disease (CVD) risk can be predicted by carotid intima-

media thickness (CIMT). CIMT can be used to determine the relationship between NAFLD 

and cardiovascular disease. Since atherosclerosis affects all arterial structures, the choice of 

peripheral arteries is more comfortable in the follow-up and treatment.  

Increased arterial stiffness can reduce flow propagation velocity with increased flow 

resistance. Based on this, aortic propagation velocity (APV) can be used to determine arterial 

stiffness as a simple, non-invasive and reproducible technique. There is an inverse correlation 

between aortic propagation velocity and the severity of coronary artery disease. In addition, a 

relationship has been found between APV and CIMT. 

Objective: The aim of the study is to determine whether there is a relationship 

between NAFLD and EATT, CIMT and AVP. There are not enough noninvasive parameters 

to show the relationship between nonalcoholic fatty liver disease and the risk of 

atherosclerosis and cardiovascular disease. The parameters we studied are also the parameters 

associated with atherosclerosis. The study was planned as descriptive. Our study included 216 

patients over the age of 18 who presented to the internal medicine clinic of Erzincan Binali 

Yıldırım University Faculty of Medicine Mengücek Gazi Training and Research Hospital for 

routine control and performed blood tests and abdominal ultrasonography (USG). 
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Materials and Methods: Age, gender, EATT, CIMT, APV, NAFLD Fibrosis Score, 

body mass index (BMI), waist and hip circumference, systolic and diastolic blood pressure, 

mitral E/A ratio, aortic strain, aortic distensibility, aortic stiffness index and some laboratory 

parameters of the individuals participating in the study were compared. 

Results: According to the data obtained, the mean EATT of individuals without 

hepatosteatosis was 3.9±0.8 mm, while the mean of those with hepatosteatosis was 5.1±0.7 

mm, and a significant difference was found between the two groups (p<0.001). The mean 

CIMT of individuals without hepatosteatosis was 0.82±0.12 mm, and this value was found to 

be 1.01±0.12 mm in patients with hepatosteatosis. (p<0.001). While the mean APV of 

individuals without hepatosteatosis was 56.4±7.9 cm/sec, the mean APV of those with 

hepatosteatosis was 43.8±7.9 cm/sec (p<0.001). When the demographic characteristics of the 

groups with and without hepatosteatosis were compared, a statistically significant difference 

was found between waist and hip circumference, systolic and diastolic blood pressure, BMI, 

NAFLD fibrosis score, aortic distensibility, aortic stiffness index, and aortic strain values. 

When the laboratory tests of the groups were compared, there was a significant difference 

between glucose, total cholesterol, high-density lipoprotein (HDL), low-density lipoprotein 

(LDL), triglyceride, alanine aminotransferase (ALT), aspartate aminotransferase (AST), 

gamma glutamyl transferase (GGT) and uric acid values. Considering the degrees of 

hepatosteatosis, a significant difference was found between the groups' BMI, waist 

circumference, hip circumference, blood pressure, NAFLD fibrosis score, aortic distensibility, 

CIMT, EATT, aortic strain, aortic stiffness, APV, and triglyceride values. In the regression 

analysis, it was determined that an increase in BMI increased hepatosteatosis 1.29 times, and 

an increase in EAT increased hepatosteatosis 5.49 times. 

Conclusion: A significant correlation was found between NAFLD and CIMT, EATT 

and APV. BMI and EATT were determined as parameters predicting NAFLD. NAFLD 

causes increased risk of liver cirrhosis and HCC. In addition, NAFLD is known to be 

associated with atherosclerosis and CVD. Therefore, early diagnosis and treatment is 

important. It may be useful to evaluate patients with NAFLD diagnosis in terms of 

atherosclerosis and CVD risk with parameters such as EATT, CIMT and APV, which are 

noninvasive methods. 

Keywords: Nonalcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD), Epicardial Adipose Tissue 

Thickness (EATT), Carotid Intima Media Thickness (CIMT), Aortic Propagation Velocity 

(APV) 
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3. GĠRĠġ VE AMAÇ 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı (NAYKH), kişide aşırı alkol tüketimi,  karaciğerde 

yağlanmaya neden olacak başka bir hastalık, operasyon öyküsü veya ilaç kullanımı olmadan 

hepatositlerin %5’inden fazlasında hücre içi yağ birikmesi ile tanımlanan bir karaciğer 

hastalığıdır (1, 2). Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı Hepatit C virüsünden (HCV) sonra 

Amerika’da en sık karaciğer nakli nedenidir ve her geçen gün dünyada sıklığı artmaktadır (3).  

Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı (EYDK), koroner arterleri doğrudan etkileyebilen 

önemli bir biyoaktif molekül kaynağı olarak kabul edilir ve hem koroner stenozun hem de 

miyokardiyal iskeminin varlığı ile ilişkilidir (4). İnsan epikardiyal yağ dokusu, özellikle 

kardiyovasküler risk açısından potansiyel bir parakrin ve/veya endokrin doku olarak 

tanımlanmaktadır (5). 

Karotis intima media kalınlığı (KİMK) ateroskleroz ile ilişkili olan, kardiyovasküler 

hastalık risk faktörlerinin etkisinin değerlendirilmesi amacı ile kullanılan bir parametredir (6). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı olanlarda da KİMK’de artış tespit edilmiştir ancak bu 

artışın diabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi, obeziteye sekonder nedenlere bağlı 

olabileceği de düşünülmüştür (7). 

Ateroskleroz arteriyel duvarda sertleşme ve kalınlaşmaya neden olarak arteriyel direnci 

artırır (8). Artmış aortik direnç de arteriyel lümen içindeki akım yayılma hızında azalmaya 

sebebiyet verir. Yapılan çalışmalarda Aortik propagasyon velositesi (APV) ile koroner arter 

hastalığı şiddeti arasında ters bir korelasyon olduğu saptanmıştır (9). Ayrıca APV ile 

karaciğer yağlanması arasında da ilişki olduğu bildirilmiştir (10). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı ile ateroskleroz ve kardiyovasküler hastalık  riski 

arasındaki ilişkiyi gösteren yeterli noninvaziv parametre yoktur (5). 

Çalışmamızda, NAYKH olan ve olmayan grupların klinik, demografik, laboratuvar 

verileri ve ekokardiyografik bulguları karşılaştırıldı. Bu bulgular yardımıyla, kardiyovasküler 

ve karaciğer kaynaklı morbidite ve mortalitenin önemli bir nedeni olarak görülen 

NAYKH’nın epikardiyal yağ doku kalınlığı, karotis intima media kalınlığı ve aortik 

propagasyon velositesi gibi  aterojenik parametreler ile ilişkisini ve bu parametrelerden 

hangilerinin NAYKH açısından daha değerli bir öngördürücü olduğunu tespit etmeyi 

amaçladık. 
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4. GENEL BĠLGĠLER 

4.1 Nonalkolik Yağlı Karaciğer Hastalığı 

4.1.1 Tarihçesi 

Yetersiz beslenme, aşırı alkol alımı, obezite, fiziksel hareketsizlik,  aşırı yağlı yiyecek 

ve karbonhidrat tüketimi ile ilişkili yağlı karaciğerin klinikopatolojik kayıtları 19. yüzyılın 

başlarına kadar uzanmaktadır. Karaciğer yağlanmasından 1836 yılında İngiliz Doktor Thomas 

Addison tarafından bahsedilmesine rağmen nonalkolik karaciğer yağlanması 20. Yüzyılda 

tanımlanmıştır. 1979'da Michael Adler ve Fenton Schaffner tarafından nonalkolik fibrozis, 

inflamasyon veya siroz olan yağlı karaciğer hastalığı rapor edilmiştir. Nonalkolik 

steatohepatit (NASH) terimi ilk olarak 1980 yılında Ludwing tarafından tanımlanmıştır (11, 

12).  

4.1.2 Tanımı 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı alkol tüketimi olmaksızın ve karaciğer 

yağlanmasına neden olabilecek hastalıkların bulanmadığı karaciğerde fibrozis, balon 

dejenerasyonu ile %5’den fazlasında hücre içi yağ birikmesinin olduğu durumdur (2, 11, 13). 

Aşırı alkol tüketimi de dâhil olmak üzere benzer hepatik histolojiye yol açan diğer etiyolojiler 

(viral hepatit; Wilson hastalığı, hemokromatoz, otoimmün hepatit, kolestatik karaciğer 

hastalığı ve diğer kronik karaciğer hastalıkları ile açlık, lipodistrofi, Çölyak hastalığı, Cushing 

hastalığı ve kortikosteroidler, metotreksat, diltiazem, oksaliplatin, amiodaron, izoniazid, 

yüksek düzeyde aktif anti-retroviral tedavi vb. ilaçlar) ekarte edilmelidir. NAYKH tanısının 

bir bileşeni olarak erkekler için 30 g/gün’den az ve kadınlar için 20 g/gün’den az alkol alımını 

gerektiren kriterlerin kullanılmasını önermektedir (14) 

Nonalkolik steatohepatit; karaciğerde herhangi bir lob infiltrasyonu ile karaciğer 

yağlanmasının histolojik bulgularının görüldüğü hepatosit balon dejenerasyonudur (12, 14).  

Son yıllarda NAYKH teriminin MAFLD (Metabolic Associated Fatty Liver Disease) 

olarak da adlandırıldığına dikkat etmek önemlidir. MAFLD tanısı için alkol tüketimi veya 

diğer eşlik eden karaciğer hastalıklarından bağımsız olarak bir dizi yeni pozitif kriter 

önerilmektedir. MAFLD'nin pozitif teşhisi için önerilen kriterler, aşağıdaki üç kriterden 

birine, yani aşırı kilo/obezite, tip 2 diabetes mellitus ya da metabolik disregülasyon varlığına 

ek olarak karaciğerde yağ birikiminin (hepatik steatoz) histolojik (biyopsi), görüntüleme veya 

kan biyobelirteç kanıtlarına dayanmaktadır (13, 15). 
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4.1.3 Epidemiyolojisi 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı HCV’ye bağlı karaciğer sirozundan sonra 

Amerika’da en sık karaciğer nakli nedenidir. HCV tedavisinde olumlu sonuçlar elde edildiği 

için gelecekte en sık karaciğer transplantasyon nedeninin NAYKH olması öngörülmektedir 

(3). 

Wong ve arkadaşlarının yaptığı retrospektif bir çalışmada Amerika Birleşik 

Devletleri’nde 2004'ten 2013’e kadar NASH tanısı olan karaciğer transplantasyonu bekleyen 

yetişkinlerin sayısı neredeyse üç katına çıkmıştır (3). Ülkemizde NAYKH’nin genel 

popülasyonda sıklığını belirten büyük çaplı epidemiyolojik veri bulunmamaktadır. 

4.1.4 Etyopatogenezi 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı, alkolsüz yağlı karaciğerden NASH’e, ilerlemiş 

fibrozise, siroza ve son olarak hepatosellüler karsinomaya (HCC) kadar geniş bir klinik 

spektrumu kapsar (14). NAYKH için iyi bilinen risk faktörlerinden bazıları erkek cinsiyet, 

obezite, tip 2 diabetes mellitus, dislipidemi, metabolik sendrom ve polikistik over 

sendromudur. Hipotiroidizm, obstrüktif uyku apnesi, hipopituitarizm, hipogonadizm, 

pankreatikoduodenal rezeksiyon ve psoriasis gibi hastalıkların da NAYKH ile ilişkili olduğu 

bulunmuştur (16, 17) . Yaş artıkça NAYKH prevalansı da artmaktadır. Bu durumun nedeni 

yaş artıkça metabolik sendromun da artmasıdır (18). Diyet alışkanlıkları, hepatik trigliserid 

birikimini ve antioksidan metabolizmayı modüle ederek doğrudan ve ayrıca insülin 

duyarlılığını ve postprandial trigliserid metabolizmasını etkileyerek dolaylı olarak 

steatohepatiti teşvik edebilir (17, 19). 

Hepatositlerin yanı sıra kaslardaki ve yağdaki hücrelerin uygun insülin etkilerini 

göstermemesine insülin direnci denir. Bu nedenle, genel popülasyonla karşılaştırıldığında, 

insülin direnci olan hastalar kan şekerini metabolize etmekte güçlük çekerler, bu da 

pankreasın glukozun hücrelere girişini kolaylaştırmak için daha fazla insülin üretmesine 

neden olur (20). İntrahepatik trigliserid; lipoliz, adipoz doku insülin direnci, trigliserid 

konsantrasyonları ve artmış doymuş/doymamış serbest yağ asidi oranı ile pozitif olarak 

ilişkilidir. Kontrollerle karşılaştırıldığında visseral yağ, NAYKH'de (zayıf bireyler dahil) daha 

yüksek olup, fibroz evresi ile artmaktadır ve karaciğer, kas ve yağ dokusunda insülin direnci, 

artan lipoliz ve azalan adiponektin seviyeleri ile ilişkilidir. Sonuç olarak visseral yağ 

birikiminin karaciğere yakın konumu göz önüne alındığında NAYKH için ana risk 

faktörlerinden biri olduğu düşünülmüştür (21). Day ve arkadaşları hepatosteatozun 
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patogenezini açıklamak için 25 yıl önce çift vuruş hipotezini sunmuşlardır. İlk vuruş; 

hepatositlerdeki insülin direnci ve aşırı yağ alımının rol aldığı hepatositlerdeki lipid birikimi 

(hepatik makroveziküler steatoz) tarafından tetiklenir.  Bu durumda oksidatif stres, hastalığa 

duyarlılığı artıran genetik polimorfizmler, kupffer hücreleri tarafından proinflamatuar 

sitokinlerin veya adipositlerden adipokinlerin salınmasıyla inflamatuar yolların aktivasyonu, 

düzensiz hepatosit apoptozu ve hepatik stellat hücre aktivasyonu ikinci vuruş olarak 

adlandırılan diğer zararlı faktörlere karşı karaciğerin savunmasızlığını artıracaktır.  Bu 

ilerleme, hepatosit apoptozu, karaciğer iltihabı ve fibrogenez ile ilişkili kademeli karaciğer 

hasarını içerir. Fibrozis periportalden köprü fibrozisine ilerler ve sonunda karaciğer 

yetmezliği ile sirotik süreç ve son olarak hepatokarsinogeneze kadar ilerleyen bir sonuç ortaya 

çıkabilir (22, 23).  

Hem yüksek yağlı yiyeceklerin hem de şekerlerin aşırı tüketilmesinin, beynin 

aşermelerin gelişmesinden sorumlu bir bölgesi olan akumbens çekirdeğindeki  opioid ve 

dopamin reseptörlerini aktive etmesiyle ilişkilendirilmiştir (24). Ek olarak, ana besin kaynağı 

fruktoz olur ise, beynin motivasyon ve ödülden sorumlu bölgelerine serebral kan akışını 

arttırır ve glukoz ile karşılaştırıldığında tokluğu azaltmada başarısız olur (25). Bağırsak 

kaynaklı hormonlara ek olarak, adipoz kaynaklı hormonlar leptin ve adiponektinin NAYKH 

patogenezinde rol oynadığından şüphelenilmektedir. Leptin öncelikle gıda alımını azaltmak 

ve enerji harcamasını artırmak için merkezi olarak hareket eder. Adiponektin hepatik insülin 

duyarlılığını arttırır ve vücut yağını azaltır.  NAYKH hastalarında leptin seviyeleri yükselir, 

bu da leptin direncinin olası bir katkısını düşündürür. Adiponektin seviyeleri ise düşüktür ve 

obez hastalarda NASH riskini bağımsız olarak tahmin eder (26, 27).  

  Yüksek doymuş yağ, düşük lif ve karbonhidrat açısından zengin diyetlerin tümü 

NAYKH riski ile ilişkilendirilmiştir (28). NAYKH’nın artan bağırsak geçirgenliği ile ilişkili 

olduğuna ve bu anormalliğin hastalarda artan ince bağırsak aşırı bakteriyel çoğalma  

prevalansı ile ilişkili olduğuna dair kanıtlar vardır. Artmış geçirgenlik, bağırsaktaki hücreler 

arası sıkı bağlantıların bozulmasından kaynaklanıyor gibi görünmektedir ve hepatik yağ 

birikiminin patogenezinde önemli bir rol oynayabilir (29).  

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı ile ilişkili HCC, özellikle siroz yokluğunda ortaya 

çıkabileceği için artan bir endişe kaynağıdır (30). Obezite, tip 2 diyabet, ileri yaş, erkek 

cinsiyet ve belirli gen polimorfizmleri HCC riskinin artmasıyla ilişkilidir. Bununla birlikte, 

sirotik olmayan NAYKH'lı hastalarda HCC sürveyansının mortaliteye yararı ve maliyet 

etkinliği henüz belirlenmemiştir ve şu anda herhangi bir kılavuz tarafından önerilmemektedir 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5127277/#R28
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5127277/#R28
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(31). Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığının ilerlemesi durumunda dekompansasyon ve HCC 

geliştirme riskinin HCV'li hastalardan daha düşük olabileceği düşünülmektedir (1). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığının küresel yaygınlığı %25,2'dir. En yüksek 

yaygınlık Orta Doğu ve Güney Amerika'da iken, en düşük yaygınlık Afrika'dadır (18). 

Amerika Birleşik Devletleri popülasyonuna dayalı yapılan bir metaanalizde, Hispaniklerin en 

yüksek ve Hispanik olmayan siyahların en düşük NAYKH prevalansına sahip olduğu 

bulunmuştur. Bu çalışmadaki ortak tema, Hispaniklerin diğer etnik gruplardan daha fazla 

karbonhidrat tüketmesidir (17). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığının genetik geçiş ile de olduğu saptanmıştır. 

PNPLA3’ün, TM6SF2 ve HSD17B13'ün önemli katkılarıyla, NAYKH'nın tüm histolojik 

spektrumu için genom çapında anlamlılık seviyelerinde bir risk faktörü olduğu 

belirtilmektedir. PYGO1, Wnt sinyal yolağının NAYKH patogenezinde ilgili olabileceğini 

öne süren yeni bir steatoz düzenleyicisidir (32). 

4.1.5 Tanısı 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığının onaylanmış etkili tedavisi olmaması ve maliyeti 

nedeniyle toplum taraması önerilmemektedir. Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığını doğru bir 

şekilde teşhis etmek için altın standart, karaciğer biyopsilerinin patolojik 

değerlendirmesidir; bununla birlikte, bu tür invaziv bir teknikten kaçınmak için çok sayıda 

NAYKH belirteci araştırılmaktadır (21, 33, 34).  

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı histolojik evrelemesi için NAYKH Aktivite Skoru 

kullanılır. NASH'ın histolojik tanısı için NAYKH Aktivite Skorunun eşik değerleri ≥ 5'i 

kullanılmaktadır (35). 

Tablo 1. NAYKH Aktivite Skoru 

Yağlanma yüzdesi Lobüler inflamasnyon Karaciğer hücre hasarı 

<%5 

 
 0 Yok  0  Yok 

 
 0 

%5-33 

 
+1 200× alan başına 1 odak +1 Birkaç balon hücre 

 
+1 

%34-66 +2 200× alan başına 2-4 odak  +2 Çok sayıda balon 

hücre ve belirgin 

balonlaşma 

 

+2 

>%66 

 
+3 200× alan başına >4 odak  +3   
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Manyetik rezonans görüntüleme (MRG) spektroskopi yağlanmanın saptanmasında, 

MRG elastrografi fibrozisin teşhis edilmesinde en güvenilir yöntemdir. Ancak maliyetli 

olması nedeni ile ultrasonografi (USG), NAYKH taramasında ilk tercih edilen yöntemdir. 

Görüntüleme testlerine ek olarak antropometrik ölçümler ve laboratuvar testleri ile de 

NAYKH ve fibrozis hakkında tahminde bulunulabilir (36). 

American Diabetes Association (ADA) 2022 kılavuzu tip 2 diyabetik ve prediyabetik 

bireylerde NAYKH taraması önermektedir (37). 

4.1.6 Tedavisi 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı metabolik sendromun risk faktörleri ile ilişkili 

olduğu için tedavide öncelikle hipertansiyon, hiperlipidemi, insülin direnci ve diyabet tedavi 

edilmelidir (36). Tedavide öncelikle yaşam tarzı değişikliği ve egzersiz önerilir. European 

Association for the Study of the Liver  (EASL) 2016 kılavuzunda Akdeniz diyeti ve fruktoz 

içeren gıdalardan kaçınılması önerilmektedir. Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı ve NASH 

için onaylanmış farmakolojik tedaviler yoktur ancak faz 3 çalışmasında olan ilaçlar 

mevcuttur. EASL tarafından seçilmiş hastalar için yalnızca E Vitamini ve peroksizom 

proliferatör aktive edici reseptör-gama (PPAR-γ) ligandı pioglitazon önerilmektedir. NASH 

ve dekompanse sirozu olan hastalarda kardiyovasküler risk mevcut ise statinler güvenle 

kullanılabilir  (36). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı olan tüm hastalarda tedavi aşağıdaki üç bileşeni 

içermelidir (36, 38): 

1. Ortalama günlük kalori alımını en az 500-1000 kilokalori azaltmayı amaçlayan 

Akdeniz diyeti, 

2. Vücut ağırlığının en az %3-5'ini kaybetmeyi amaçlayan diyet ve fiziksel 

aktivite ile sağlanan kilo kaybı, 

3. Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı ile ilişkili ilerlemiş kronik karaciğer 

hastalığı olan hastalarda haftada 150-200 dakikayı hedefleyen orta düzeyde fiziksel aktivite. 

2010 yılında, E vitamini ile ilgili şimdiye kadarki en büyük randomize çalışma olan 

PIVENS (Pioglitazone, vitamin E, or placebo for nonalcoholic steatohepatitis) çalışması 

yayınlanmış olup, çalışmaya biyopsi ile kanıtlanmış NASH'li ancak diyabeti olmayan 247 

yetişkin dâhil edilmiş ve E Vitamini (günde bir kez 800 IU) ile plasebo karşılaştırılmıştır. E 

vitamini tedavisi, plasebo ile karşılaştırıldığında önemli ölçüde NASH iyileşmesi sağlamış 

ancak fibrozisin derecesi değişmemiştir (39). Günlük E vitamini düzeyi 30 IU olduğu için 
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fazla miktarda E vitaminine bağlı mortalitede artış olabileceği konusunda endişeler mevcuttur. 

E Vitamininin olası yan etkileri arasında artmış kanama riski, prostat kanseri, kalp yetmezliği 

ve hemorajik inme yer alır ve bunlar nadiren görülseler de hasta ile tartışılmalıdır (40).  

EASL kılavuzu Pioglitazon’un NASH ve belirgin fibrozu olan diyabet tanılı hastaların 

tedavisinde kullanılabileceğini belirtmiştir. Glitazonların osteoporoz, kilo alımı gibi yan 

etkileri olduğu için diyabet tanısı olmayan NAYKH tedavisinde kullanımı önerilmemiştir 

(36). American Association fort the Study of Liver Disease (AASLD), pioglitazonun tip 2 

diyabeti olan ve olmayan, biyopsi ile kanıtlanmış NASH hastalarının tedavisinde karaciğer 

histolojisinin iyileştiğini bildirmektedir. Bu yüzden bu hastalarda kullanılabileceğini ancak 

tedaviye başlamadan önce risklerin ve faydaların hasta ile birlikte değerlendirilmesi 

gerektiğini ifade etmektedir (16).  

Glukagon benzeri peptit agonistleri (GLP-1) insülini salgılatan, glukagonu baskılayan 

ve iştahı azaltan ilaçlardır. İlk olarak 2005 yılında tedavi onayı alan inkretinlerin NAYKH ve 

NASH'i iyileştirdiği mekanizmalar tamamen açık değildir. Küçük çaplı yapılan çalışmalarda 

liragulutid tedavisi alan birçok hastada yağlanma ve balonlaşmada iyileşme görülmüş, ancak 

inflamasyon veya fibroz üzerinde iyileşme görülmemiştir. Bununla birlikte, liraglutide ile 

tedavi edilen hastalarda fibrozisin ilerleme olasılığı daha düşük saptanmıştır (41). 

Dipeptidil peptitaz-IV (DPP-IV) inhibitörlerinin etkisini araştıran çalışmaların hepsi 

hayal kırıklığı yaratan sonuçlar göstermiştir ve bu nedenle DPP-IV inhibitör tedavisi NAFLD 

hastaları için önerilmemektedir (36, 38).   

Sodyum-glikoz ko-transporter protein-2 (SGLT-2) inhibitörlerini araştıran çalışmalarda 

karaciğer transaminazlarında azalma ve görüntülemeye dayalı biyobelirteçlerde iyileşme 

gösterilmiştir. SGLT-2 inhibitörleri sadece diyabetik NAYKH hastalarında değil, diyabeti 

olmayan NAYKH hastalarında da bir tedavi seçeneği olabilir fakat bu öneriyi doğrulamak 

için büyük çaplı randomize çalışmalar yapılması gereklidir (38, 42).  

Farnesoid X reseptör ligandı, üzerinde agonistik etkisi olan sentetik safra asididir. 

Yapılan çalışmada hastaların yaklaşık %25’inde NASH rezolüsyonu sağlanmış ve fibrozis 

kötüleşmemiştir. Histolojik olarak NASH özellikleri düzelmesine rağmen ilacın uzun süreli 

yararları ve güvenilirliği hakkında tartışmalar mevcuttur. Kaşıntı ve düşük yoğunluklu 

lipoprotein (LDL) kolestrol artışına neden olur ve maliyetli bir ilaçtır. İlacın kullanım 

endikasyonu primer biliyer kolanjittir ve NAYKH’de endikasyon alamamıştır (43). 
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FGF (Fibroblast growth factor)-19 mimetikleri, FGF-21 mimetikler, ile NAYKH 

tedavisi için çalışmalar mevcut olup tedaviye anlamlı yanıt alınamamıştır (44, 45). 

 NAYKH/NASH'li morbid obez hastalarda, bariatrik cerrahi NASH'de ve/veya 

fibrozisde düzelmeye yol açabilir. Bunun nedeni, bariatrik cerrahiden sonra tip 2 diyabetin 

yüksek remisyon oranları olabilir. Ayrıca, bariatrik cerrahi ile glisemik kontrolün önemli 

ölçüde iyileştiği görülmektedir. Ek olarak, lipid metabolizması ve inflamatuar aktivite 

üzerindeki olumlu etkilerin, NAYKH’nın şiddeti üzerindeki olumlu etkilere katkıda 

bulunduğu düşünülmektedir. Bununla birlikte ve daha da önemlisi, NASH kendi başına henüz 

bariatrik cerrahi için yerleşik bir endikasyon değildir (46). 

Nonalkolik yağlı karaciğer hastalığı olan bireyler tedavi edilmezse kardiyovasküler 

hastalık, malignite ve karaciğerle ilişkili morbidite ve mortalite açısından yüksek risk 

altındadır (1).  

4.2 Epikardiyal Yağ Dokusu Kalınlığı 

Epikardiyal yağ dokusu ve karın içi yağın her ikisi de embriyonik aşamada kahverengi 

yağ dokusundan oluşur. Kalp çevresinde biriken visseral yağ dokusunun özel bir formu 

olarak, epikardiyal yağ dokusu, fizyolojik koşullar altında, metabolik, termojenik (kahverengi 

yağ olarak) ve mekanik (kardiyo-koruyucu) özelliklere sahiptir. Epikardiyal yağın kahverengi 

yağ dokusuna benzer şekilde işlev gördüğü ve miyokardiyuma doğrudan ısı sağladığı öne 

sürülmüştür (47, 48). Epikardiyal yağ dokusu miyokardiyum ve perikardiyum arasında 

kalpten ayrılmasını sağlayan bir fasya tabakası olmadan kalbin etrafını sarar (49). Koroner 

aterosklerotik plağın, epikardiyal yağ dokusu birikintileri ile temas halinde olan arteriyel 

tarafta daha belirgin olma eğiliminde olduğu gösterilmiştir (48). 

Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı ve hacmi visseral yağ, koroner arter hastalığı, 

subklinik ateroskleroz, insülin direnci, metabolik sendrom ve kardiyak değişiklikler ile 

ilişkilendirilmiştir (47, 50). 

Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı; NAYKH'nin varlığı ve ilerlemesi ile ilişkili olan bir 

parametredir. Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı ayrıca NAYKH olan bireylerde serum 

karaciğer enzimleri düzeyleri, hepatik steatoz ve fibroz ile ilişkilidir. Epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığı daha yüksek olan bireylerde NAYKH açısından daha yoğun bir takibe ihtiyaç olabilir 

(51). 
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Tablo 2. Epikardiyal yağın lokal ve sistemik etkileri (29) 

Lokal koruma fonksiyonları 

• Miyokardın serbest yağ asidi kaynağıdır. 

• Miyokardiyumdaki toksik serbest yağ asitlerine karşı tampon görevi görür. 

• Potansiyel olarak miyokardiyuma ısınma sağlar. 

• Kalp kasılmaları sırasında koroner arteri torsiyona karşı korur. 

• Kardiyoprotektif adipokinlerin parakrin salgılanmasında rol alır. 

 

Lokal zararlı iĢlevler 

• Miyokardiyal yağ asit infiltrasyonuna neden olur. 

• Sol ve sağ ventrikül hipertrofisine katkıda bulunur. 

• Sol ve sağ ventrikül diyastolik dolumunu fiziksel olarak engeller. 

• Atriyal dokudaki elektromekanik değişikliklerde rol alır. 

•Pro-aterojenik ve proinflamatuar adipokinlerin parakrin salgılanmasında rol alır. 

 

Sistemik zararlı fonksiyonlar 

• Kalp yetmezliği 

• İnsülin direnci 

• Metabolik sendrom 

• Atriyal fibrilasyon 

• Koroner ateroskleroz 

• Karaciğer yağlanması  

 

4.3 Karotis Ġntima Media Kalınlığı 

Ana karotis arter, internal karotis arter ve eksternal karotis arterden oluştur. Sağ ana 

karotis arter brakiyosefalik arterden ayrılırken, sol ana karotis arter arkus aortadan çıkar. Ana 

karotis arterlerin her ikisi de C4 hizasında eksternal ve internal karotis dallarına ayrılır. 

İnternal karotis arter intrakraniyal yapıları beslediği için hayati öneme sahiptir (52). 

Aterosklereoz sistemik ve kronik bir hastalıktır. LDL-kolesterolün endotelden sızması, 

intimada LDL birikmesi ve sonrasında oksidatif ve enzimatik süreçler olarak tarif edilmiştir 

(53). Bu nedenle, arter duvarlarının intima-media kompleksi, ateroskleroz patogenezinde 
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önemli bir rol oynar ve hastalığın gelişimindeki farklı aşamaları yansıtabilir. Aterosklerozun 

erken evrelerinde medial hücrelerin hipertansif hipertrofik bir tepkisi gözlemlenebilir (karotis 

intima media kalınlığı ile ölçülür). Karotis plak oluşumu ise sıklıkla inflamasyon, oksidasyon, 

endotel disfonksiyonu ve/veya düz kas hücresi proliferasyonunun neden olabileceği 

aterosklerozun sonraki aşamalarında görülür (54). Artmış bir KİMK tipik olarak ana karotis 

arterde görülürken, karotis plak oluşumu karotis bifurkasyonu veya internal karotis arterde 

daha sık görülür. Karotis bifurkasyonu veya internal karotis arterde plak oluşumu daha çok 

hiperlipidemi ve miyokard infarktüsü ile ilişkilidir, ana karotis arterde görülen artmış KİMK 

ise hipertansiyon ve inme ile daha güçlü bir ilişki gösterir (55). Subklinik ateroskleroz karotis 

intima media kalınlığında artışa yol açabilir.  Ayrıca KİMK ile kardiyovasküler hastalık riski 

derecesi tahmin edilebilir (6). Karotis ve femoral arterler yüzeyel seyrettiği için 

görüntülenmesi daha kolaydır. Ultrasonografi ile çok sayıda hastada karotis intima media 

kalınlığı düşük maliyetle ölçülebilir. Karotis intima media kalınlığı ölçümü her geçen gün 

kullanımı artan bir parametre haline gelmiştir (56). KİMK ölçümü, bir klinisyeni ilaçla 

müdahale etmeye ve birincil korumada ve aterosklerotik hastalığın ilerlemesi ve yayılmasına 

dair kanıt bulunan aterosklerotik hastalığı olan hastalarda risk faktörlerinin daha agresif 

tedavisini kullanmaya yönlendirebilir. Asemptomatik hastaların uzun süreli izlemlerinde 

koroner arter hastalığı ve serebrovasküler olay riskinde artış olduğu saptanmıştır  (57, 58). 

Ultrasonografi ile arterin intima ve media kısımlarının ekojenite farkı saptanamadığı 

için kalınlıkları tek başına ölçülemez. Normal karotis arter duvarına gri skalada (B-mode) 

USG ile bakıldığında paralel iki tane ekojenik çizginin ortasında hipo veya anekoik alan 

bulunur. Damar lümenine bakan ekojenik çizgi intima-media interfazını, hipo veya anekoik 

alan media adventisya interfazını gösterir. Karotis intima media kalınlığı bu çizgiler 

arasındaki uzaklığın bilateral ve birden fazla bölgede ölçülmesi ile hesaplanır. İntimal 

kalınlaşma genellikle ateroskleroza bağlı iken, media kalınlaşmasının esas nedeni düz kas 

hipertrofisidir (57, 58). 

Yetişkinlerde ortalama KİMK değerleri 650-900 µm civarındadır ve ortalama olarak 

yılda 0-40 µm oranında artar (59). 

NAYKH ile kardiyovasküler hastalık arasındaki ilişkiyi saptamak için koroner arter 

kalsifikasyon skoru ve KİMK kullanılabilir. Koroner arter kalsifikasyon skoru bilgisayarlı 

tomografi ile yapılan bir işlem olduğu için takip ve taramada kullanımı önerilmemektedir. 

Karotis intima media kalınlığı ölçümü kardiyovasküler hastalık açısından NAYKH olan 

hastaları değerlendirmek için kullanışlı bir yöntemdir  (60). 
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4.4 Aortik Propagasyon Velositesi 

Aort sertliği yaşlanmaya bağlı olarak artmaktadır. Gençlik döneminde, çoğu büyük 

atardamar elastiktir, ancak yaş ilerledikçe sertleşir. Aort sertliği, deformasyona karşı elastik 

direnç olarak tanımlanır ve vasküler düz kas hücreleri ile elastin, kollajen ve fibrillin lifleri 

içeren hücre dışı matris arasındaki karmaşık etkileşimlerden etkilenir (61). 

Ateroskleroz ve aort sertliği arteriyel duvarda sertleşme ve kalınlaşmaya sebebiyet 

vererek arter direncini artırır (8). Artmış aortik resistans da arteriyel lümen içindeki akım 

yayılma hızında azalmaya sebebiyet verir (10). 

Aort, aralıklı ventriküler ejeksiyonlar tarafından üretilen kan basıncındaki ani 

salınımları azaltırken, periferik dokulara yeterli kan akışının sağlanması için bir kanal görevi 

görür (62).  

 Artan arter sertliği, artan akış direnci ile akış yayılma hızını azaltabilir. Buna dayanarak 

APV, basit, invaziv olmayan tekrarlanabilir bir teknik olarak arteriyel sertliği belirlemek için 

kullanılabilir (63). 

Vasküler sistemde herhangi bir noktadaki nabız dalga formu, sol ventrikül 

ejeksiyonunun genliği ve süresi ile yansıyan dalganın genliği ve hızı tarafından belirlenir. 

Damar yatağının sertliği arttıkça önceki dalganın hızı artar. Nabız dalgası hızları periferik 

arterlerde kademeli olarak artar ve çıkan aortta 4 m/s, abdominal aortta 5 m/s, brakiyal 

arterlerde 7 m/s ve iliak arterde 8 m/s olduğu tahmin edilmektedir (62). 

Aortik propagasyon velositesi ile koroner arter hastalığı şiddeti arasında ters bir 

korelasyon mevcuttur (10, 64). Ayrıca APV ile KİMK arasında da ilişki bulunmuştur (10). 

Poliklinik şartlarında hızlı, ekonomik olması ve invaziv işlem olmaması nedeni ile 

kardiyovasküler hastalık risk tahmini açısından iyi bir seçenektir.  

Aortik propagasyon velositesi ile koroner arter hastalığı arasında olduğu gibi APV ile 

NAYKH arasında da ters korelasyon olduğu gösterilmiştir (65). Aortik propagasyon velositesi 

ile KİMK, diabetes mellitus, yaş ve LDL arasında da ilişki saptanmıştır (64). 
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5. GEREÇ VE YÖNTEM 

5.1 ÇalıĢma Grubunun Seçimi 

Tanımlayıcı olarak planlanmış olan çalışmamıza, 25.10.2022 ve 25.04.2023 tarihleri 

arasında Erzincan Binali Yıldırım Üniversitesi Mengücek Gazi Eğitim ve Araştırma Hastanesi 

İç Hastalıkları polikliniğine rutin kontrol amacı ile başvuran 18 yaş ve üzeri, 65 yaş altı 

bireyler dâhil edilmiştir. Ultrasonografi ile hepatosteatoz evresi belirlenen bireylerin 

antropometrik ölçümleri, hemogram ile biyokimyasal testler (karaciğer, böbrek fonksiyon 

testleri, lipid profili vb.) de değerlendirilmiştir. Ekokardiyografi ile epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığı, karotis intima media kalınlığı ve aortik propagasyon velositesi incelenmiştir. 

5.2 DıĢlama Kriterleri 

Çalışmamıza 18 yaş altı ve 65 yaş üstü bireyler dâhil edilmemiş olup, tiroid 

disfonksiyonu olan, antihiperlipidemik ilaç kullanıyor olan, alkol tüketimi olan, karaciğer 

fonksiyon bozukluğuna neden olabilecek viral, otoimmün ve kolestatik karaciğer hastalıkları 

olan, oral alım bozukluğu olan ve jejunoileal by-pass, bariatrik cerrahi veya ince bağırsak 

rezeksiyonu gibi operasyon öyküleri olan hastalar, kalp yetmezliği, atriyal fibrilasyon, akut ve 

kronik böbrek yetmezliği ayrıca steatoz ile ilişkili ilaç kullanım öyküsü olan hastalar dâhil 

edilmemiştir. 

5.3 Antropometrik ve Klinik Ölçümler 

Tüm hastalardan kronik hastalık öyküsü ve alkol kullanımı detaylı anamnez ile 

sorgulanmıştır. Katılımcıların kilo ölçümleri Tanita BC418 ile yapıldı.  

Katılımcılar tansiyon ölçümü için 10 dakika dinlendirildikten sonra standart erişkin 

sfigmomanometresi kullanılarak ölçüm gerçekleştirilmiştir. Bel çevresi ölçümü bireyler 

ayakta iken iliyak çıkıntı ve son kostanın orta noktasından yere paralel olacak şekilde 

ölçülmüştür.  

Aortik strain, aortik distensiblite ve aortik stiffness aşağıdaki formüller ile 

hesaplanmıştır (8, 56, 66): 

Aortik strain (%) = 100X 
                                          

                    
 

Aortik distensibilite(cm
2
.dyn

-1
.10

-6
)=  

                                             

                                                                  
 



 

17 

 

Aortik stiffness indeks= 
                                                                     

                                         
 

Hastaların NAYKH fibrozis skoru ise; 

NAYKH Fibrozis Skoru  -1.675 + 0,037 × Yaş (Yıl) + 0,094 ×Vücut Kitle İndeks (VKİ) 

(kg/m
2
) + 1,13 × İnsülün Direnci/Diabetes Mellitus (Evet = 1, Hayır = 0) + 0,99 × AST/ALT 

Oranı – 0,013 × Trombosit sayısı Sayısı(PLT) (×10
9
/L) – 0,66 × Albumin (g/dL) 

formülü kullanılarak hesaplanmıştır (34). 

5.4 Laboratuvar ve Radyolojik Değerlendirme 

Laboratuvar tetkikleri istenmeden önce katılımcının on-on iki saat aç kaldığı teyit 

edildikten sonra venöz kan alındı. 

Katılımcıların USG ile çalışmamızı etkileyecek karaciğer patolojileri (malignite, 

kolestaz, karaciğer sirozu, vb.) ekarte edildikten sonra 4 evrede normal karaciğer, evre 1 

(hafif), evre 2 (orta) ve evre 3 (şiddetli) hepatosteatoz sınıflandırma yapıldı.  

Epikardiyal yağ dokusu kalınlığı ölçümleri kardiyoloji uzmanı tarafından transtorasik 

ekokardiografi cihazı (Philips EPIQ 7C) ile  S4-2transdüser (2-4 MHz) probu ile yapılmıştır. 

Karotis intima media kalınlığı ölçümü için bireyler, sırtüstü pozisyonda yatırıldı, boyun 

gerginliğinin sağlanması amacı ile katılımcının boynun altına yastık konularak ekstansiyonu 

sağlandı. Bilateral karotis arterler ultrasonografi cihazı (Philips EPIQ 7C) ile 7,5 mHz 

doğrusal prob kullanılarak görüntülendi. Sağ ve sol ana karotis arterden üç ölçüm yapıldı ve 

ortalaması KİMK olarak kaydedildi. 

Aortik propagasyon velositesi ölçümü için kardiyoloji uzmanı tarafından katılımcı 

sırtüstü yatırıldıktan sonra ekokardiyografi (Philips EPIQ 7C) ile 3,0 MHz transducer 

kullanılıp M-mod kayıtları alındı.  En az üç ölçümün ortalaması APV değeri olarak 

kaydedildi.  

5.1 Ġstatistiksel Değerlendirme 

Elde edilen veriler, “Statistical package for the social sciences (SPSS) 22.0” (IBM Corp. 

Released 2013. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 22.0. Armonk, NY: IBM Corp.) 

programı kullanılarak analiz edilmiştir. Değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu, 

Kolmogorov-Smirnov testı  kullanılarak yapılmıştır. Değişkenler kaydedilirken, tanımlayıcı 

istatistik olarak, bulgular ve tablolar kısmında ortalama ± standart sapma ve medyan 
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(minimum-maksimum) değerler verilmiştir. İki grup arasında karşılaştırmalar 

yapılırken; normal dağılım gösteren veriler için, Student’s t testi, dağılımı bozuk veriler için 

Mann-Whitnet U testi kullanılmıştır.  İkiden fazla grup karşılaştırılırken;  normal dağılım 

gösteren veriler için, One Way Anova testi kullanılırken, dağılımı bozuk veriler için Kruskal 

Wallis testi kullanıldı. Kategorik veriler karşılaştırılırken ise Ki-Kare testi kullanılmıştır.  

Karaciğer yağlanması riskini etkileyen faktörleri belirlemek için tekil analizde anlamlı 

bulunan değişkenler kullanılarak lojistik regresyon analizi yapılmıştır. Cinsiyet ve yaş 

biyolojik faktör olduğu için enter metodu ile modele eklenmiştir. Daha sonra Forward LR 

metodu kullanılarak anlamlı değişkenler belirlenmiştir. Sonuçlar OR (Odds-ratio) ve % 95’lik 

güven aralığı olarak kaydedilmiştir. 

İstatistiksel anlamlılık düzeyi olarak, p<0,05 değeri kabul edilmiştir.  
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6. BULGULAR 

Çalışmamıza katılan 216 bireyin ortalama yaşı 44,9±11,9 yıl olarak saptanmıştır. Tüm 

katılımcıların ortalama vücut kitle indeksi 29,7±5,6 kg/m
2
 tespit edilmiştir. 

Çalışmamıza katılan 216 bireyin 141’inde (tüm katılımcıların %65,3’ü) hepatosteatoz 

saptanmış ve 75 (tüm katılımcıların %34,7’si) birey ise kontrol grubu olarak çalışmamıza 

alınmıştır. 

Çalışmamıza 108 kadın (%50) ve 108 erkek (%50) alınmıştır. Kadınların 68’inde 

(%63), erkeklerin ise 73’ünde (%67,6) hepatosteatoz saptanmıştır. Hepatosteatoz olan ve 

olmayan kişiler cinsiyet açısından karşılaştırıldığında istatistiksel olarak anlamı farklılık 

saptanmamıştır (p=0,47). 

Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan bireylerin vücut kitle indeksi (VKİ) ortalaması 

25,9±3,9 kg/m² iken,  hepatosteatoz olan hastaların VKİ ortalaması 31,7±5,4 kg/m² olarak 

saptanmış olup, iki grup arasında anlamlı fark saptanmıştır (p<0,001; Şekil 1). Hepatosteatoz 

olmayan bireylerin bel çevrelerinin ortalaması 91,3±12,4 cm,  hepatosteatoz olanların bel 

çevreleri ortalaması ise 106±12,7 cm olarak saptanmış olup, aradaki fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuştur (p<0,001). Ayrıca kalça çevresi de benzer şekilde hepatosteatoz 

olmayanlarda 103,5±9,7 cm, hepatosteatoz olanlarda ise 113,5±11,8 cm olarak saptanmış ve 

gruplar arasında anlamlı fark bulunmuştur (p<0,001). 

Hepatosteatoz olan ve olmayan bireylerin kan basınçları karşılaştırıldığında sistolik ve 

diyastolik kan basınçları açısından da gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmıştır (p<0,001). 

Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan bireylerin EYDK ortalaması 3,9±0,8 mm iken, 

hepatosteatoz olanların ortalaması 5,1±0,7 mm olarak saptanmış ve iki grup arasında 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuştur (p<0,001; Şekil 2).  Hepatosteatoz olmayan 

bireylerin KİMK ortalaması 0,82±0,12 mm olup, hepatosteatoz olanların ortalaması 

1,01±0,12 mm olarak tespit edilmiştir (p<0,001; Şekil 3). Hepatosteatoz olmayan bireylerin 

APV ortalaması 56,4±7,9 cm/sn iken, hepatosteatoz olanların APV ortalaması 43,8±7,9 cm/sn 

olarak tespit edilmiştir (p=0,011, Şekil 4). 

Hepatosteatoz olmayan ve olan grupların demografik özellikleri karşılaştırıldığında bel 

ve kalça çevresi, NAYKH fibrozis skoru, aort distensibilitesi, aortik stiffness indeks, aortik 

strain değerlerinin birbirinden istatistiksel olarak anlamlı derecede farklı olduğu tespit 

edilmiştir  (Tablo 3).  
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Hepatosteatoz olmayan ve olan bireylerin laboratuvar tetkikleri incelendiğinde glukoz, 

total kolesterol, yüksek yoğunluklu lipoprotein (HDL), LDL, trigliserid, alanin 

aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz (AST), gama glutamil transferaz (GGT), 

ürik asit değerlerinde gruplar arasında anlamlı fark saptanmıştır (Tablo 3) 

 

Tablo 3.  Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların demografik ve klinik bulguları 

Parametre Grup-1 

(Yağlanma olmayan) 

n= 75 

Grup-2 

(Yağlanma olan) 

n = 141 

p değeri 

Yaş (yıl)* 42,8±13,2 

44 (18-65) 

46±11 

48 (20-65) 

0,11 

Cinsiyet (Kadın/Erkek)*** 40/35 68/73 0,47 

Vücut kitle indeksi 

(kg/m
2
)* 

25,9±3,9 

25,8 (18,3-38,7) 

31,7±5,4 

31,2 (22,4-52,6) 

<0,001 

Bel çevresi (cm)** 91,3±12,4 

91 (67-122) 

106±12,7 

105 (75-150) 

<0,001 

Kalça çevresi (cm)* 103,5±9,7 

102 (87-130) 

113,5±11,8 

113 (80-155) 

<0,001 

Sistolik kan basıncı 

(mmHg)* 

118,8±9,8 

120 (100-150) 

125,8±11,9 

120 (100-170) 

<0,001 

Diyastolik kan basıncı 

(mmHg)* 

77,8±7,3 

80 (60-100) 

82,1±8,4 

80 (70-115) 

0,001 

NAYKH Fibrozis Skoru** -2,42±1,04 

-2,26 (-4,24-0,51) 

-1,83±1,38 

-1,8 (-5,83-1,26) 

0,001 

Epikardiyal yağ dokusu 

kalınlığı (mm)* 

3,9±0,8 

3,7 (3,1-6,2) 

5,1±0,7 

5,2 (3,3-6,3) 

<0,001 

Karotis intima media 

kalınlığı (mm)* 

0,82±0,12 

0,79 (0,69-1,18) 

1,01±0,12 

1,02 (0,7-1,19) 

<0,001 

Aortik propagasyon 

velositesi (cm/sn)* 

56,4±7,9 

58,2 (32,4-65,2) 

43,8±7,9 

43 (31,8-63,2) 

<0,001 

Sol ventrikül ejeksiyon 

fraksiyonu (%)* 

55,8±4,8 

56 (48-63) 

56,6±4,3 

57 (48-63) 

 

0,25 
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Tablo 3.  Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların demografik ve klinik bulguları 

(devamı) 

Mitral E dalgası (cm/sn)* 79,8±9,8 

81 (60-95) 

77,3±10,7 

77 (60-95) 

0,09 

Mitral A dalgası (cm/sn)* 63±4,6 

62,8 (54,1-70) 

62,2±4,7 

61,9 (54,1-70) 

0,21 

Mitral E/A oranı(%)* 1,27±1,52 

1,23 (0,9-1,61) 

1,25±0,19 

1,21 (0,9-1,64) 

0,43 

Aortik strain(%)* 17,1±2,7 

18 (7,3-19,2) 

12,8±3,4 

12,7 (7,1-18,9) 

<0,001 

Aortik distensibilite (cm
2
 

.dyn
–1

X10
-6 

)* 

7,7±1,3 

7,8 (3,8-9,9) 

6,2±1,5 

6,6 (2,7-9,7) 

<0,001 

Aortik stiffness indeks* 4,3±1,5 

4,1 (2,1-7,7) 

5,7±2 

6,6 (2,3-8,4) 

<0,001 

*Mann-Whitney U testi uygulanmıştır. 

** Student’s t testi uygulanmıştır. 

*** Ki-kare testi uygulanmıştır. 

(Tablodaki veriler ortalama±standart sapma ve medyan (minimum-maksimum) 

değerler olarak sunulmuştur.) 
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Tablo 4. Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların laboratuvar verileri 

Parametre Grup-1 

(Yağlanma olmayan) 

n= 75 

Grup-2 

(Yağlanma olan) 

n = 141 

p değeri 

Total Kolesterol 

(mg/dL)** 

189,1±40,9 

185 (104-331) 

203,6±38,6 

197 (100-335) 

0,011 

HDL Kolesterol 

(mg/dL)** 

48,4±10,3 

48 (29-78) 

45,2±8,8 

45 (23-67) 

0,019 

LDL Kolesterol 

(mg/dL)** 

126,9± 33,1 

124 (58-233) 

140,1±29,9 

136 (54-226) 

0,003 

Trigliserid (mg/dL)* 127,2±66,3 

107 (45-329) 

188,7±106,5 

161 (37-599) 

<0,001 

Açlık Plazma Glukozu 

(mg/dL)* 

90,3±9,7 

89 (70-125) 

110,7±42,4 

95 (70-286) 

<0,001 

ALT (U/L)* 21,7±15 

16 (11-97) 

35,8±24,6 

27 (10-137) 

<0,001 

AST (U/L)* 22,7±9,2 

20 (12-62) 

27,6±12,4 

24 (11-76) 

<0,001 

GGT (U/L)* 23,8±17,1 

18,2 (9,7-99,7) 

37,5±22,6 

32,5 (10-132) 

<0,001 

Kreatinin (mg/dL)** 0,85±0,15 

0,84 (0,59-1,18) 

0,85±0,14 

0,83 (0,59-1,19) 

0,94 

Albümin (g/dL)** 43,7±2,5 

44 (36-50,6) 

43,2±2,7 

43,3 (35,9-50,1) 

0,26 

TSH (µU/mL)* 1,84±1,04 

1,5 (0,48-5) 

1,89±1,06 

1,7 (0,38-5,47) 

0,62 

Ürik Asit (mg/dL)** 4,5±1,2 

4,4 (1,7-8,2) 

5,1±1,4 

5,1 (1,2-8,4) 

0,001 

PLT (10³/mm³)** 244,6±51,6 

240 (142-369) 

250,6±53,7 

250 (129-425) 

0,43 

* Mann-Whitney U testi uygulanmıştır. 

**Student’s t testi uygulanmıştır. 

TSH: Tiroid Stimülan Hormon, PLT: Trombosit Sayısı (Tablodaki veriler 

ortalama±standart sapma ve medyan (minimum-maksimum) değerler olarak 

sunulmuştur) 
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Yağlanma derecelerine göre grupların demografik, klinik ve laboratuvar verileri 

kıyaslandığında VKİ, bel çevresi, kalça çevresi, sistolik kan basıncı,  NAYKH fibrozis skoru, 

EYDK, KİMK, APV, aortik distensibilite,  aortik strain, aortik stiffness, trigliserid, açlık 

plazma glukozu, ALT, AST ve ürik asit değerlerinde anlamlı fark saptanmıştır  (Tablo 5). 

 

Tablo 5. Yağlanma derecelerine göre grupların demografik, klinik ve laboratuvar 

verilerinin karĢılaĢtırılması 

Parametre Yağlanma derecesi p değeri 

 1 

(n=53) 

2 

(n=54) 

3 

(n=34) 

 

Yaş (yıl)* 44,5±11,1 

47 (20-65) 

47,1±10,6 

49 (23-65) 

46,7±11,4 

47,5 (21-65) 

0,43 

Cinsiyet 

(Kadın/Erkek)*** 

26/27 27/27 15/19 0,85 

VKİ (kg/m²) ** 29,9±4,3
a 

29,8 (22,4-41,3) 

31,5±5,9
a 

31,1 (23,3-52,6) 

34,7±4,7
b 

34,7 (25-44,3) 

<0,001 

Bel Çevresi (cm)* 101,8±12,2
a 

101 (79-132) 

105,2±11,1
a 

105 (75-127) 

113,8±12,4
b 

114 (85-150) 

<0,001 

Kalça çevresi 

(cm)* 

109,6±10,7
a 

108 (80-133) 

113,2±10,8
a 

114,5 (92-141) 

120,1±12,4
b 

118,5 (100-

155) 

<0,001 

Sistolik Kan 

Basıncı (mmHg)** 

122,3±9,3
a 

120 (100-140) 

127,7±14,3 

130 (100-170) 

128,4±10
b 

127,5 (110-

155) 

0,019 

Diyastolik Kan 

Basıncı (mmHg)** 

80,8±5,6 

80 (70-90) 

82±10 

80 (70-110) 

84,1±9,3 

80 (70-115) 

0,26 

NAYKH Fibrozis 

Skoru* 

-2,25±1,21
a 

-2,2 (-5,83-0,21) 

-1,77±1,31 

-1,79 (-4,35-

0,89) 

-1,26±1,57
b 

-1,34 (-5,22-

1,26) 

0,004 

Epikardiyal yağ 

dokusu kalınlığı 

(mm)** 

 

4,7±0,5
a 

4,6 (3,4-6,1) 

5,2±0,75
b 

5,5 (3,3-6,2) 

5,7±0,6
c 

5,9 (3,6-6,3) 

<0,001 
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Tablo 5. Yağlanma derecelerine göre grupların demografik, klinik ve laboratuvar 

verilerinin karĢılaĢtırılması (devamı)  

 

 Karotis intima 

media kalınlığı 

(mm)** 

0,94±0,09
a 

0,93 (0,7-1,17) 

1,02±0,13
b 

1,05 (0,7-1,18) 

1,09±0,1
c 

1,12 (0,73-

1,19) 

<0,001 

Aortik 

propagasyon 

velositesi (cm
2
 

.dyn
–1

X10
-6 

)** 

49±5,3
a 

49 (34,4-61,4) 

42,6±7,8
b 

40,1(33,2-63,2) 

37,5±5,7
c 

35,7 (31,8-

58,4) 

<0,001 

Sol ventrikül 

ejeksiyon 

fraksiyonu (%)** 

56,2±4,4 

57 (48-63) 

56,6±4,2 

57,5 (48-63) 

57,1±4,3 

58 (48-63) 

0,65 

Mitral E (cm/sn)* 76,4±10,6 

75 (60-95) 

77,4±11,4 

79 (60-95) 

78,4±10 

79,5 (60-93) 

0,69 

Mitral A (cm/sn)* 61,8±4,7 

61,9 (54,1-70) 

62,4±5 

62,8 (54,1-70) 

62,4±4,3 

62,4 (54,6-69) 

0,74 

Mitral E/A oranı* 1,24±0,19 

1,22 (0,9-1,63) 

1,25±0,2 

1,21 (0,94-1,64) 

1,26±0,17 

1,22 (0,94-

1,63) 

0,91 

Aortik strain** 15,2±2,1
a 

15,8 (8,8-18,9) 

12,2±3,1
b 

11,5 (7,5-18,9) 

9,9±2,8
c 

9 (7,1-18,3) 

<0,001 

Aortik stiffness 

indeks** 

4,5±1,8
a
 

3,9(2,4-8) 

6,1±1,9
b 

6,8 (2,3-8,4) 

7±1,4
b 

7,3 (2,8-8,4) 

<0,001 

Aortik 

distensibilite(cm
2
.d

yn-1) * 

7±0,7
a 

7,2 (4,5-9,2) 

6,3±1,5
b 

6,5 (2,7-9,7) 

5±1,5
c 

4,7 (2,9-8,3) 

<0,001 

Total Kolesterol 

(mg/dL)* 

199,8±34,9 

197 (100-265) 

206,9±38,4 

204 (138-335) 

204,2±44,6 

190,5 (118-

292) 

0,63 

HDL Kolesterol 

(mg/dL)* 

44,1±8,7 

44 (23-64) 

 

46,7±8,9 

46 (27-67) 

44,5±8,4 

44 (24-66) 

0,27 

LDL Kolesterol* 138,2±28,6 

136 (54-201) 

141,2±29,9 

139 (86-226) 

141,2±32,6 

132,5 (87-200) 

0,85 
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Tablo 5. Yağlanma derecelerine göre grupların demografik, klinik ve laboratuvar 

verilerinin karĢılaĢtırılması (devamı) 

Trigliserid 

(mg/dL)** 

160,3±101,1
a 

134 (37-518) 

196,9±106 

170,5 (76-599) 

219,7±107,3
b 

189 (68-531) 

0,005 

Açlık Plazma 

Glukozu 

(mg/dL)** 

96,7±19,4
a 

91 (72-176) 

115±49,5 

95 (70-286) 

125,8±50,4
b 

112,5 (75-267) 

0,009 

ALT (U/L) ** 26,4±15,3
a 

21 (11-74) 

38,2±24,3
b 

29 (10-130) 

46,7±31,3
b 

39 (11-137) 

<0,001 

AST (U/L)* 22,6±6,6
a 

21 (12-43) 

28,5±12,7
b 

24,5 (11-76) 

33,8±15,7
b 

27 (13-75) 

<0,001 

GGT (U/L) ** 32,4±18,1 

26,5 (10-84) 

37,2±19,9 

32 (13-97,1) 

45,6±30,1 

34,6 (11,3-

132) 

0,08 

Kreatinin (mg/dL) 

* 

0,84±0,14 

0,83 (0,62-1,14) 

0,85±0,14 

0,83 (0,59-1,18) 

0,86±0,14 

0,84 (0,64-

1,19) 

0,77 

Albümin (g/dL) * 43±2,7 

43,2 (35,9-48) 

43,8±2,8 

43,7 (37-50,1) 

42,7±2,7 

42,6 (38,6-

48,6) 

0,12 

TSH (µU/mL) * 1,98±1,1 

1,71 (0,46-5,47) 

2±1,07 

1,9 (0,38-5,43) 

1,58±0,92 

1,4 (0,45-4,54) 

0,14 

Ürik Asit 

(mg/dL)** 

4,8±1,2
a 

4,8 (2,7-8) 

5,1±1,4 

5,3 (1,2-8) 

5,7±1,3
b 

5,8 (3,6-8,4) 

0,011 

PLT (10³/mm³)* 257,7±49,7 

251 (174-425) 

246±55 

247,5 (129-367) 

246,8±57,8 

236,5 (152-

389) 

0,48 

*One Way Anova testi kullanılmıştır. 

**Kruskal Wallis testi kullanılmıştır. 

*** Ki-kare testi uygulanmıştır. 

a,b,c
 : Aynı harfle işaretlenen gruplar istatistiksel olarak benzer olup, farklı harfe sahip 

gruplar arasında <0,05 düzeyinde istatistiksel anlamlı farklılık vardır. 
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ġekil 1. Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların VKĠ değerlerinin dağılımı 

 

 

 

ġekil 2. Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların EYDK değerlerinin dağlımı 
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ġekil 3. Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların KĠMK değerlerinin dağılımı 

 

 

ġekil 4. Hepatosteatoz olan ve olmayan grupların APV değerlerinin dağılımı 
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ġekil 5. Hepatosteatoz derecesine göre VKĠ değerlerinin dağılımı 

 

 

ġekil 6. Hepatosteatoz derecesine göre EYDK değerlerinin dağılımı 
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 ġekil 7. Hepatosteatoz derecesine göre KĠMK değerlerinin dağılımı 

 

 

ġekil 8. Hepatosteatoz derecesine göre APV değerlerinin dağılımı 
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Karaciğer yağlanmasını üzerinde etkisi olan faktörleri belirlemek için tekil analizde 

anlamlı çıkan değişkenler kullanılarak lojistik regresyon analizi yapılmıştır. Yaş ve cinsiyet, 

biyolojik faktörler olarak sabit tutulmuştur. Yapılan regresyon analizine göre VKİ ve 

EYDK’nın hepatosteatozu anlamlı olarak arttırdığı tespit edilmiştir. VKİ’deki artışın 

hepatasteatozu 1,29 kat, EYDK’daki artışın ise hepatosteatozu 5,49 kat artırdığı saptanmıştır 

(Tablo 6). 

 

Tablo 6. Karaciğer yağlanmasını etkileyen risk faktörlerini belirlemek için 

yapılan lojistik regresyon analizine ait sonuçlar 

 
p değeri OR 

OR için %95 GA 

Alt sınır Üst sınır 

Cinsiyet* 0,96 0,978 0,439 2,175 

Yaş* 0,62 0,966 0,932 1,002 

VKİ  <0,001 1,294 1,152 1,453 

EYDK  <0,001 5,492 3,121 9,664 

APV 0,37 1,101 0,893 1,357 

KİMK  0,98 1,011 0,374 2,732 

*Cinsiyet ve yaş biyolojik faktör olduğu için modelde sabit tutulmuştur.  

OR: Odds-ratio, GA: Güven aralığı.  
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7. TARTIġMA 

Çalışmamızda NAYKH ile ilişkili olabilecek laboratuvar verileri, radyolojik 

görüntülemeler ve antropometrik ölçümler değerlendirildi. 

Hepatosteatoz olan ve olmayan kişiler karşılaştırıldığında VKİ, bel çevresi, kalça 

çevresi, sistolik kan basıncı, diyastolik kan basıncı, NAYKH fibrozis skoru, EYDK, KİMK, 

APV, aortik strain, aortik distensibilite, aortik sitffness indeks, total kolesterol, HDL, LDL, 

trigliserid, plazma açlık glukozu, ALT, AST, GGT, ürik asit arasında istatistiksel olarak 

anlamlı ilişki saptandı. 

Hepatosteatoz derecesi ile karşılaştırıldığında VKİ, bel çevresi, kalça çevresi, NAYKH 

fibrozis skoru, sistolik kan basıncı, aortik strain, aortik distensibilite, aortik stiffness indeks, 

APV, EYDK, KİMK, trigliserid, plazma açlık glukozu, ürik asit, AST ve ALT parametreleri 

arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki bulundu. 

NAYKH morbiditesi ve mortalitesi yüksek olan bir karaciğer hastalığıdır. Her geçen 

gün NAYKH’a bağlı karaciğer transplantasyonu sayısı artmaktadır (3).  NAYKH ile 

aterosklerotik sürecin çeşitli aşamaları ve kardiyak yapı ve fonksiyon arasında bağlantıyı 

gösteren çeşitli mekanizmalar vardır. Bunlardan bazıları endotel disfonksiyonu, aterojenik 

dislipidemi ve bozulmuş kardiyak mekaniği içerir, ancak bunlarla sınırlı değildir (67). 

NAYKH tanısı olan bireyler yüksek trigliserid, artmış LDL ve yüksek apolipoprotein B: 

apolipoprotein A-1 oranı ile karakterize edilen bir proaterojenik lipid profiline sahiptir (68). 

Bu değişiklikler, kendiliğinden NASH varlığından ziyade, ağırlıklı olarak adipoz doku 

seviyesinde hepatik lipid konsantrasyonu ve insülin direnci tarafından yönlendiriliyor gibi 

görünmektedir  (68).  

Pan ve Fallon’un yaptıkları metaanalizde; NAYKH ve NASH’in erkeklerde ve 

Hispaniklerde daha yaygın olduğunu belirtmişlerdir. NAYKH ve NASH'in görülme 

oranlarındaki cinsiyet farklılıklarının muhtemelen vücut yağ dağılımı, yaşam tarzı ve cinsiyet 

hormonu metabolizmasındaki cinsiyet eşitsizlikleri ile ilgili olabileceği bildirilmiştir (17). 

Younossi ve arkadaşlarının yaptıkları çalışmada yaş artıkça NAYKH prevelansının da 

arttığını saptamışlardır. Yaş artıkça NAYKH, diyabet, hiperlipidemi, obezite gibi risk 

faktörleri de artmaktadır (18). Çalışmamızda cinsiyet ve yaş ile ilgili prevelansa 

bakılmamıştır. Yaptığımız regresyon analizinde cinsiyetin hepatosteatoz riskine etki eden bir 

parametre olmadığı tespit edilmiştir. 
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Obezite ile NAYKH arasında ilişki saptanmıştır. Barb ve arkadaşlarının 3841 katılımcı 

ile yaptığı çalışmada VKİ arttıkça NAYKH prevalansının da arttığı saptanmıştır.  Karaciğer 

yağlanması öncelikli olarak aşırı adipozite (daha yüksek VKİ) ile ilişkilidir ve daha ılımlı 

olarak diyabet ile ilişkilidir. Tip 2 diabetes mellitus hali hazırda aşırı kilolu veya obezitesi 

olan kişilerde ileri düzeyde hepatosteatoz ve fibrozise neden olur (69). Yuan ve arkadaşlarının 

yaptıkları metaanalizde VKİ’indeki artışın hepatosteatozu 1,33 kat arttırdığı gösterilmiştir 

(70). Çalışmamızda hepatosteatoz olmayanların VKİ ortalaması 25,9±3,9 kg/m² iken, 

hepatosteatoz olanların VKİ ortalaması 31,7±5,4 kg/m²  saptanmıştır. Vücut kitle indeksi 

arttıkça hepatosteatoz derecesi de artmaktadır.  Yapılan regresyon analizinde VKİ’nin 

hepatosteatoz riskini 1,29 kat artırdığı ortaya konulmuştur. Bulduğumuz bu sonuç 

literatürdeki çalışmalarla uyumludur. 

EYDK visseral yağ dokusu için ölçülmesi kolay bir belirteçtir. Epikardiyal adipositler 

çok sayıda sitokin ve vazoaktif peptit salgılayabilir ve bunların tümü bağımsız olarak 

kardiyovasküler riski artırabilir (71). Oğuz ve arkadaşlarının 78 katılımcı ile yaptığı çalışmada 

NAYKH olanlarda epikardiyal yağ kalınlığı 5,1±2,5 mm iken sağlıklı bireylerde bu değer 

2,9±0,9 mm olarak tespit edilmiştir (65). Meng ve arkadaşları 2238 birey üzerinde yaptığı çok 

değişkenli lojistik regresyon analizinde, NAYKH ile EYDK arasında anlamlı ilişki olduğunu 

göstermişlerdir. Daha yüksek EYDK’na sahip bireylerin daha yaşlı, daha geniş bir bel ve 

kalça çevresine, daha düşük HDL düzeyine, daha yüksek ağırlığa, VKİ’ne, kan basıncına, 

LDL düzeyine, açlık kan şekerine, trigliseride ve KİMK’e ve daha düşük kardiyovasküler 

sağlığa sahip oldukları tespit edilmiştir (5). Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan bireylerin 

EYDK ortalaması 3,9±0,8 mm, hepatosteatoz olanların ortalaması ise 5,1±0,7 mm olup,  

EYDK artıkça yağlanma derecesinin de arttığı saptanmıştır. Regresyon analizinde EYDK’nın 

hepatosteatoz riskini 5,49 kat artırdığı ortaya konulmuştur. EYDK’nın hepatosteatoz riskini 

en çok artıran parametre olduğu tespit edilmiş olup hepatosteatozu öngördüren bir 

görüntüleme yöntemi olarak kullanılabilir. 

Karotis intima media kalınlığı subklinik ateroskleroz tanısı için ölçümü elverişli bir 

yöntemdir (56). Simon ve arkadaşlarının 37.197 katılımcı ile yaptığı metaanalizde yaş ve 

cinsiyet ayarlandıktan sonra KİMK deki her 0,1 mm’lik artışın miyokard enfarktüsü riskini 

%10 ile %15 artırdığı, serebrovasküler olay riskini %13 ile %15 artırdığı tespit edilmiştir. Bu 

çalışmanın sonucunda KİMK artışının yaş, cinsiyet, ırk ve geleneksel risk faktörlerinden 

bağımsız olarak kardiyovaküler hastalık ve serebrovasküler hastalık riskinin bağımsız bir 

öngördürücüsü olduğu bildirilmiştir (72). KİMK ile NAYKH arasındaki ilişkiyi gösteren çok 

sayıda çalışma mevcuttur (68, 72). Kumari ve arkadaşlarının 80 katılımcı ile yaptığı 
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çalışmada hepatosteatoz olmayan bireylerde KİMK 0,52 mm, hepatosteatoz olan bireylerde 

0,86 mm saptanmış olup, NAYKH ile KİMK arasında istatistiksel olarak anlamlı ilişki tespit 

edilmiştir (73). Sookoian ve arkadaşlarının 3497 katılımcı ile yaptığı metaanalizde 

hepatosteatozu olmayan bireylerle karşılaştırıldığında hepatosteatozu olanlarda KİMK’da 

%13'lük bir artış olduğu gösterilmiştir (68). Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan bireylerin 

KİMK ortalaması 0,82±0,12 mm, hepatosteatoz olanların ortalaması ise 1,01±0,12 olarak 

tespit edilmiştir. Bulunan bu sonuç istatistiksel olarak anlamlı olup, yağlanma derecesine göre 

bakıldığında da gruplar arasında KİMK’lar açısından anlamlı fark saptanmıştır. Regresyon 

analizinde KİMK’in yağlanmayı etkileyen bir parametre olarak anlamlı etkisi saptanmamıştır. 

Ateroskleroz, arter duvarının kalınlaşması ve sertleşmesi yoluyla arteriyel direncin 

artmasına neden olur. Arteriyel sistemin elastik özelliğinin kaybı, artan nabız basıncı ve 

damar endotel disfonksiyonu dahil olmak üzere dolaşımda patofizyolojik değişikliklere neden 

olur (74). Aortik direnci yansıtan bir parametre olan aortik propagasyon velositesinin koroner 

arter hastalığı ile arasında ilişki saptanmıştır (9). Oğuz ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 

NAYKH olan hastalarda, önemli ölçüde daha düşük APV ve önemli ölçüde daha yüksek 

epikardiyal yağ kalınlığı tespit edilmiştir (65). Güneş ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada ise 

arteriyel direncin kolay, pratik, invaziv olmayan bir ölçümü olan APV’nin  koroner 

ateroskleroz ile ilişkili olduğu gösterilmiştir. Bu çalışmada ayrıca APV’nin, NAYKH 

olanlarda kontrol grubuna göre daha düşük olduğu tespit edilmiştir. Ek olarak, artmış bel 

çevresi, VKİ ve yüksek açlık plazma glukozu olanlarda APV’nin düştüğü saptanmıştır (10). 

Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan bireylerin APV ortalaması 56,4±7,9 cm/sn iken, 

hepatosteatoz olanların ortalaması 43,7±7,9 cm/sn olarak tespit edilmiştir. Hem hepatosteatoz 

olan ve olmayan gruplar karşılaştırıldığında, hem de hepatosteatoz derecesine göre 

karşılaştırma yapıldığında APV de gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmasına rağmen, regresyon analizinde APV nin  hepatosteatozu öngördüren bir faktör 

olmadığı bulunmuştur. 

NAYKH’nın uzun süre içinde sol ventrikül yapısını bozduğuna yönelik bilgiler 

mevcuttur (75). VanWagner ve arkadaşlarının 1827 katılımcı ile yaptığı çalışmada NAYKH 

olanların sol ventrikül yapısında ve fonksiyonlarında uzun sürede subklinik değişiklikler 

olduğu saptanmıştır (75). Çalışmamızda NAYKH ile sol ventrikül ejeksiyon fraksiyon 

ölçümü arasında ilişki saptanmadı. Bu farklılık çalışmamıza alınan hastaların hepatosteatoz 

süresinin bilinmemesi ve hasta sayısının kısıtlılığı nedeni ile olabilir. 

Mitral E dalgası diyastolde sol ventrikül doluşunu, mitral A dalgası atriyum kasılmasını 

yansıtır. Sağlıklı bireylerde mitral E/A oranı >1’dir. Atriyal fibrilasyonda bu oran çok yüksek 
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çıkar. Sol ventrikül yeniden biçimlenmesinin, tüm kardiyovasküler sistem üzerindeki 

hipertansiyon ve nörohormonal aktivasyon gibi sistemik etkiler ile ilişkisi vardır (76). Mitral 

E/A dalgasının oranı <1 olması durumunda diyastolik kalp yetmezliği açısından hastanın 

değerlendirilmesi gerekir (77). VanWagner ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada NAYKH 

olanlarda mitral E/A oranında anlamlı fark saptanmamıştır (75). Çalışmamızda da mitral E/A 

oranında anlamlı fark saptanmadı. 

NAYKH ile KVH arasındaki ilişkiyi gösteren ekokardiyografi bulguları mevcuttur. 

Fotbolcu ve arkadaşlarının 65 katılımcı ile yaptığı çalışmada NAYKH olanlarda aortik strain 

ve aortik distensibilite kontrol grubuna göre daha düşük tespit edilmiştir ancak aortik stiffness 

indeks kontrol grubuna göre anlamlı oranda daha yüksek saptanmıştır. Bu çalışmada ek olarak 

insülin direnci ile bozulmuş aort elastikiyetinin sol ventrikül kütlesinde artışa neden olduğu 

bulunmuştur (78). Akut hiperglisemi ve hipertrigliserideminin endotel disfonksiyonuna neden 

olabileceği gösterilmiştir (79). İnsülin direnci ve arteriyel stiffness arasındaki ilişki tam olarak 

bilinmemesine rağmen diabetes mellitus ve obezite sonucu oluşan endotel disfonksiyonuna 

bağlı vazodilasyona ve bozulmuş nitrik oksite bağlı bir süreç olduğu düşünülmektedir (80). 

Çalışmamızda aortik stiffness indeks hepatosteatoz olanlarda daha yüksek, aortik strain ve 

aortik distensibilite ise daha düşük olarak bulunmuştur. Ayrıca hepatosteatoz derecelerine 

göre bakıldığında da gruplar arasında bu parametreler açısından istatistiksel olarak anlamlı 

fark tespit edilmiştir. 

Metabolik sendrom ve ürik asit yüksekliği arasında ilişki mevcuttur (81). Abbasi ve 

arkadaşlarının 100 katılımcı ile yaptığı çalışmada ürik asidi yüksek olan 39 bireyin 28’inde 

nonakolik yağlı karaciğer hastalığı mevcut iken, sağlıklı bireylerin 11’inde ürik asit 

yüksekliği saptanmıştır (82). Yüksek serum ürik asit düzeylerinin NAYKH için bir risk 

faktörü olarak düşünülmesinin nedenleri, serum ürik asidinin bir oksidan reaktif olarak 

hareket etmesi ve karaciğerde ksantin oksidoredüktaz enzimi ile katalizlenen ürik asit ve 

oksijen türlerinin sentezi nedeniyle oluşan strestir (83). Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan 

bireylerin ürik asit ortalaması 4,5±1,2 mg/dL iken, hepatosteatoz olanların ortalaması 5,1±1,4 

mg/dL olarak tespit edilmiştir. Hem hepatosteatoz olan ve olmayan gruplar 

karşılaştırıldığında, hem de hepatosteatoz derecesine göre karşılaştırma yapıldığında ürik asit 

değerinde gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır. 

Karaciğer biyopsisi şu anda karaciğer fibrozunu belirlemek için önerilen uygulama 

olmasına rağmen, ileri yaş, diyabet,  morbid obezite ve metabolik sendromu içeren NAYKH 

hastalarında seri karaciğer biyopsileri invazivdir ve klinik pratikte uygulanamaz. NAYKH 

fibrozis skoru; diyabet ve insülin direnci öyküsü, yaş, VKİ, albümin, trombosit sayısı (PLT), 
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AST, ALT değerlerini kullanarak NAYKH hakkında fikir sahibi olmamızı sağlayan bir testtir.   

Treeprasertsuk ve arkadaşları yaptıkları çalışmada takip sırasında ölen hastalardaki yıllık 

NAYKH fibrozis skorunu değişiminin, hayatta kalanlara göre iki kat daha fazla olduğunu 

göstermişlerdir. Bu nedenle, yeni tanı alan hastalarda NAYKH fibrozis skorunun 

hesaplanması değerli olacaktır (34). Çalışmamızda hepatosteatoz olmayan bireylerin NAYKH 

fibrozis skoru ortalaması -2,42±1,04, hepatosteatoz olanların ortalaması ise -1,83±1,38 olarak 

tespit edilmiştir. Bulunan bu sonuç istatistiksel olarak anlamlı olup, yağlanma derecesine göre 

bakıldığında da gruplar arasında NAYKH fibrozis skorları açısından anlamlı fark 

saptanmıştır. 

Çalışmamızın bazı kısıtlılıkları vardır; ilki çalışma tek merkezli ve tanımlayıcı olduğu 

için bulgular yorumlanırken sebep-sonuç ilişkisi kurmak zordur. İkincisi katılımcılar NAYKH 

tanısını aldıktan sonra takip edilememiştir, kardiyovasküler risk oluşması için ne kadar süre 

gerektiği bilinememektedir.  
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8. SONUÇ 

Çalışmamızda NAYKH’nın EYDK, KİMK ve APV gibi aterojenik parametreler ile 

ilişkisi değerlendirilmiştir. NAYKH olan ve olmayan katılımcılar arasında bu parametreler 

açısından istatistiksel olarak anlamlı fark saptanmıştır. Ek olarak sistolik tansiyon, bel çevresi, 

kalça çevresi, NAYKH fibrozis skoru, VKİ, aortik stiffness indeks, aortik distensibilite, aortik 

strain, trigliserid, glukoz, ALT, AST, ürik asit değerlerinde hem NAYKH olan ve olmayan 

gruplar arasında hem de hepatosteatoz derecesine göre gruplar arasında istatistiksel olarak 

anlamlı fark bulunmuştur. NAYKH’nı öngördüren parametreler olarak VKİ ve EYDK tespit 

edilmiştir. 

NAYKH’nın karaciğerde NASH, siroz, HCC, KVH ve ateroskleroz riskinde artışa 

neden olduğu bilinmektedir. Bu yüzden NAYKH’nın erken tanı ve tedavisi önemlidir. KİMK, 

APV ve EYDK’nın ateroskleroz ve KVH ile ilişkisi göz önüne alındığında NAYKH tanısı 

olan hastaların noninvaziv olan bu parametreler ile değerlendirilmesinin, saptanmamış KVH 

aranmasında faydalı olacağını düşünüyoruz. 

Çalışmamız iç hastalıkları polikliniğine rutin tetkik amacıyla başvuran katılımcılar ile 

yapılmış tanımlayıcı bir çalışmadır. Daha çok sayıda katılımcı ile NAYKH ile aterojenik 

parametreler arasındaki ilişkinin değerlendirilmesi uygun olacaktır. 
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