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Prevalence of nonalcoholic fatty liver disease in inflammatory bowel disease
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Girig ve Amac: Nonalkolik yagl karaciger hastaligi, inflamatuvar badir-
sak hastaliginda yaygindir. Bu ¢alismanin amaci inflamatuvar bagirsak
hastaliginda nonalkolik yagh karaciger hastaligi prevalansini eslestirilmis
bir kontrol grubuyla karsilastinldiginda degerlendirmek ve inflamatu-
var badirsak hastaliginda nonalkolik yadl karaciger hastaligi ile iliski-
li 6zellikleri tanimlamaktir. Gere¢ ve Yéntem: Karin agrisi nedeniyle
gastroenteroloji poliklinik kontrollerinde ultrasonografi tetkiki yapilan
225 inflamatuvar badirsak hastaligi tanili olgunun tibbi kayitlari geriye
ddnuik olarak incelendi. Bu olgular yas ve viicut kitle indeksi ile Diabetes
Mellitus varligi agisindan eslestirilmis, inflamatuvar badirsak hastaligi ol
mayan 70 kontrol olgusu ile karsilastirildi. Batin ultrasonografi verileri,
karacigerdeki hepatosteatoz varligi veya yoklugu agisindan analiz edildi.
Bulgular: Calisma poptilasyonu icinde nonalkolik yagl karaciger hasta-
ligi orani %38.3 saptandi. Inflamatuvar badirsak hastalarinda kontrol
grubuna gdre anlamli olarak daha ytiksek oranda nonalkolik yagh kara-
ciger hastaligi izlendi (%43.3'e karsi %25; p = 0.004). Ulseratif kolit alt
grubunda kontrol grubuna gdre anlamli olarak daha ytiksek oranda no-
nalkolik yagl karaciger hastaligi izlendi (%43.9'a karsi %25, p = 0.007).
Crohn hastaligi alt grubunda kontrol grubuna gére anlamli olarak daha
yliksek oranda yagl karaciger izlendi (%42.4e karsi %25, p = 0.015).
inflamatuvar badirsak hastaligi varliginin, Diabetes Mellitus varliginin,
viicut kitle indeksinin >25 tizerinde olmasinin bagimsiz olarak nonalkolik
yagl karaciger hastaligi gelisimi riskini arttirdigi saptandi. Sonug: Infla-
matuavar badirsak hastaligi varligi nonalkolik yagli karaciger hastaligi
gelisim riskini arttirmaktadir. inflamatuvar badirsak hastalarinda siste-
mik iltihaplanma ve badirsak mikrobiyomunun dedismesi nonalkolik
yadli karaciger hastaligi gelisiminde potansiyel nedensel faktdrler olarak
belirtilmistir, ancak patofizyolojiyi aydinlatmak igin daha fazla ¢alismaya
ihtiya¢ duyulacaktir.

Anahtar kelimeler: Hepatik steatoz, inflamatuvar badirsak hastaligi,
nonalkolik yagli karaciger hastaligi

GiRiS

Nonalkolik yagh karaciger hastaligi, son on yilda belirgin
bir artis géstermektedir. Bati lkelerinde kronik karaciger
hastaliginin en yaygin nedenlerinden biridir (1). Nonalko-
lik yagh karaciger hastaligi tanisi, hem karaciger hastaligr-
nin ikincil nedenlerinin hem de gtinltik alkol tlketiminin
erkekler icin > 30 g ve kadinlar icin > 20 g disinda tutul-
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Background and Aims: Nonalcoholic fatty liver disease is common
among patients with inflammatory bowel disease. We aimed to eval-
uate and compare the prevalence of nonalcoholic fatty liver disease in
inflammatory bowel disease cases and matched controls, and to define
the features of nonalcoholic fatty liver disease associated with inflam-
matory bowel disease. Materials and Methods: The medical records
of 225 patients with inflammatory bowel disease who underwent ul-
trasonography examination for abdominal pain in our gastroenterology
clinic were analyzed retrospectively. The records of these cases were
compared with those of 70 controls without inflammatory bowel dis-
ease, matched for age, body mass index, and the presence of Diabetes
Mellitus. Abdominal ultrasonography findings were analyzed for the
presence or absence of hepatosteatosis. Results: The rate of nonalco-
holic fatty liver disease in the study population was 38.3%. Nonalcohol-
ic fatty liver disease was observed at a significantly higher rate in the
inflammatory bowel disease patient group than in the control group
(43.3% versus 25%, p = 0.004). Nonalcoholic fatty liver disease was
observed at a significantly higher rate in the ulcerative colitis subgroup
than in the control group (43.9% versus 25%, p = 0.007). A significant-
ly higher percentage of nonalcoholic fatty liver disease was observed
in the Crohn’s disease subgroup than in the control group (42.4% ver-
sus 25%, p = 0.015). The presence of inflammatory bowel disease,
Diabetes Mellitus, and body mass index >25 were found to increase
the risk independently of developing nonalcoholic fatty liver disease.
Conclusion: The presence of inflammatory bowel disease increases the
risk of developing nonalcoholic fatty liver disease. The current results
suggest systemic inflammation and alteration of the gut microbiome
in inflammatory bowel disease as causal factors in the development
of nonalcoholic fatty liver disease, but further studies are required to
elucidate the pathophysiology involved.

Key words: Hepatic steatosis, inflammatory bowel disease, nonalcoholic
fatty liver disease

masini gerektirir (2). Nonalkolik yagl karaciger hastalig,
basit hepatik steatozdan nonalkolik steatohepatit, karaci-
ger fibrozu, siroz ve hepatoselltiler karsinoma ilerleyebilir
(3). Genel poptlasyondaki sikligi %19-46 arasinda de-
gismektedir. Nonalkolik yagh karaciger hastaligi icin risk
faktorleri obezite, insulin direnci, Diabetes Mellitus (DM),
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hipertansiyon ve hipertrigliseridemidir (4). inflamatuvar
bagirsak hastaligi (IBH); Crohn hastaligi (CH) ve tilseratif
koliti (UK) kapsayan, gastrointestinal sistemin kronik re-
misyonlu enflamasyonu ile karakterizedir (5). Ayrica, IBH
siklikla karaciger dahil ekstraintestinal belirtilerle iliskilidir.
iBH genellikle bazi durumlarda malabsorpsiyon ve ciddi
kilo kaybr ile karakterize bir zayiflama hastaligi olarak
kabul edilmesine ragmen, son veriler inflamatuvar bagir-
sak hastalari arasinda nonalkolik yagli karaciger hastalig
prevalansinin genel poptlasyona kiyasla artti§ini goster-
mektedir (6). inflamatuvar bagirsak hastalar arasinda
nonalkolik yagl karaciger hastaligina yol acan nedenler
ve yatkinlastiriar faktérler yeterince arastirilmamistir. inf-
lamatuvar aktivite, hastalik stresi, 6nceki bagirsak cer-
rahisi, uzun sureli steroid kullanimi, immunosupresanlar
ve biyolojik ajan tedavileri gibi bagirsak hastaligi ile iliskili
faktdrlerin inflamatuvar bagirsak hastalarinda nonalkolik
yagh karaciger hastaligi gelisme riskini arttirdigi ddsundil-
mektedir (7). Ote yandan, yeni tedavilerin baglatiimasi,
bagirsak iltihabi ve semptomlarinin daha iyi kontrold,
obeziteyi ve inflamatuvar bagirsak hastalarinda metabo-
lik sendromu genel poptlasyonla karsilastirilabilir oranla-
ra ylkseltmistir (8). IBH tanisi olan hastalarda nonalkolik
yagh karaciger hastaligi prevalansi giderek artmakta ve
bildirilen calismalardaki sikligi %8-59 arasinda dedismek-
tedir (9,10). Ulkemizde inflamatuvar bagirsak hastaligin-
da nonalkolik yagl karaciger hastaligi prevalansini bildi-
ren bir calisma bulunmamaktadir. Bu calismanin amaci,
inflamatuvar bagirsak hastalarinda nonalkolik yagl ka-
raciger hastaligi prevalansini eslestirilmis bir kontrol gru-
buyla karsilastirildiginda degerlendirmek ve inflamatuvar
bagdirsak hastaliginda nonalkolik yagl karaciger hastaligi
ile iliskili 6zellikleri tanimlamaktir.

GEREC ve YONTEM

Hastanemiz Gastroenteroloji bélimtinde 2014-2019 yil-
lari arasinda abdominal agri yakinmasi ile basvuran ve
degerlendirmesinde abdominal ultrasonografi taramasi
yapilan 18 yas ve Ustu IBH tanisi olan hastalar retrospektif
olarak calismaya dahil edildi. inflamatuvar bagirsak has-
talarinda yas, vicut kitle indeksi (VKI), DM varligi, infla-
matuvar bagirsak hastaligi tipi, aspartat aminotransferaz
(AST), alanin aminotransferaz (ALT), total bilirtibin, alka-
len fosfataz, albiimin ve trombosit sayisi sonuglari kayde-
dildi. Tdm hastalarin ultrasonografi kayitlarindaki nonal-
kolik yagli karaciger hastaligi varligi ve siddeti kaydedildi.
Karaciger parankim ekojenitesi, bdbrek ekojenitesine
kiyasla daha fazla ise, karaciger testlerinde bir bozukluk
saptanmadi ise, olgular nonalkolik yagl karaciger hasta-
ligi olarak tani aldi. Kronik karaciger hastaligi dykusu ve
anlamli alkol kullanimi dykdsu (guinltik alkol tiketimi; er-
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kekler icin > 30 g ve kadinlar icin > 20 g) olan olgular ise
calismaya dahil edilmedi. inflamatuvar bagirsak hastaligji
grubu UK ve CH olmak tizere iki alt gruba ayrildi ve kont-
rol grubu ile tim dediskenler icin karsilastirma yapildi.

inflamatuvar bagirsak hastaligi tanisi olmayan, irritabl
bagirsak sendromu (iBS) bulgular ile gastroenteroloji
poliklinigine bagvuran ve ultrasonografi taramasi yapilan
olgular kontrol grubu olarak belirlendi. Karin agrisi yakin-
masl ile basvuran, karin agrisi etiyoloji arastirmasi sirasin-
da yapilan endoskopi, kolonoskopi tetkikleri sonucu iBH
tanisi dislanan ve IBS tanisi alan olgular kontrol grubuna
dahil edildi. Kontrol grubu olgularinda yas, VKi, DM var-
g1, AST, ALT, total bilirtibin, alkalen fosfataz, albtimin
ve trombosit sayisi sonuclari kaydedildi. Tim kontrol ol-
gularinin ultrasonografi kayitlarindaki nonalkolik yagli
karaciger hastaligi varligi ve siddeti kaydedildi. Karaciger
parankim ekojenitesi, bébrek ekojenitesine kiyasla daha
fazla ise, karaciger testlerinde bir bozukluk saptanmadi
ise olgular nonalkolik yagli karaciger hastaligi olarak tani
aldi. Kronik karaciger hastaligi oykusi ve anlamli alkol
kullanimi &ykdsu (guinluk alkol tiketimini erkekler icin >
30 g ve kadinlar icin > 20 g) olan olgular ise calismaya
dahil edilmedi.

Hem IBH hem de kontrol grubunda nonalkolik yagl kara-
ciger tanisinda ultrasonografi bulgulari dikkate alindi. Sa-
dece karaciger testi normal bireyler calismaya dahil edildi.
Calismada sadece basit yaglanma degderlendirildi. Calis-
ma poplulasyonu icinde nonalkolik steatohepatit (NASH)
hastalari olmamasi nedeni ile NASH olgulari calismaya
dahil edilmedi.

Bu calisma Erzurum Bdlge Editim ve Arastirma Hastanesi
Klinik ve Arastirmalar Etik Kurulunun 2019/16-146 karar
no’lu onayi sonrasinda gerceklestirilmistir.

istatistiksel Analiz

Parametreler ‘SPSS 22 for Windows' istatistik programi
kullanilarak yapildi. Kategorik (nominal) degerler ytizde
(%) olarak ifade edildi ve ki-kare testi (2) ile karsilastiril-
dr. Surekli sayisal (kantitatif) degerler ortalama + standart
sapma (SD) ile ifade edildi. Kantitatif degiskenler ‘Stu-
dent t-testi’ ve ‘Anova’ ile karsilastirildi. Bagimsiz degis-
kenler lojistik regresyon analizi ile karsilastirildi ve deger-
lendirildi. p <0.05 ise istatistiksel olarak anlamlilik olarak
belirlendi.

BULGULAR

iki ytiz yirmi bes inflamatuvar bagirsak hastasi ve 70 kont-
rol olgusu olmak Uizere toplam 295 olgu calismaya dahil
edildi. inflamatuvar bagirsak hastalarinin %51.6'si (n =
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Tablo 1. inflamatuvar barsak hastaligi ve kontrol grubu demografik veriler

iBH

Yas 39.87 £11.82
Cinsiyet (Kadin) %50.7

VKI 23.50 £ 4.76
VKi >25 %29.3
DM %4.7
NAYKH %43.3
AST 19.22 £ 11.56
ALT 24.35 £ 14.99
Alblimin 3.76 £ 0.62
Trombosit 282.13 + 48.61
UK/CH %51.6 / %48.4

Kontrol P-degeri
38.08 £ 11.49 0.244
%53.8 0.641
22.65+3.13 0.139
%21.3 0.167
%5 0.900
%25 0.004
20.63 £ 10.44 0.341
23.25+10.35 0.546
3.88 £ 0.63 0.133
283.70 £51.13 0.809

iBH: inflamatuvar barsak hastaligi, VKI: Vcut kitle indeksi, DM: Diabetes Mellitus, NAYKH: Nonalkolik yagl karaciger hastaligi, AST: Aspartat aminotransferaz,

ALT: Alanin aminotransferaz, UK: Ulseratif kolit, CH: Crohn hastaligi.

Tablo 2. inflamatuvar barsak hastaligi ve kontrol grubu, demografik veriler

UK
NAYKH %43.9

CH
NAYKH %42.4

UK
NAYKH %43.9

UK: Ulseratif kolit, NAYKH: Nonalkolik yagl karaciger hastaligi, CH: Crohn hastaligi.

116) UK, %48.4't (n = 99) CH tanili olgulardi. Olgularin
%51.5'i kadin cinsiyete sahipti. Calisma poptlasyonunun
yas ortalamasi 40.39 + 12.58 saptandi.

Tablo 1'de calisma poptilasyonu, inflamatuvar bagirsak
hastaligi grubu ve kontrol grubunun demografik verileri
Ozetlenmistir. Calisma poptilasyonu icinde nonalkolik yag-
i karaciger hastaligi orani %38.3 saptandi. inflamatuvar
bagirsak hastaligi grubunda kontrol grubuna gére anlam-
Il olarak daha yuksek oranda nonalkolik yagli karaciger
hastaligi sikligi izlendi (%43.3"e karsi %25, p = 0.004).
inflamatuvar bagirsak hastaligi grubu ve kontrol grubu
karsilastirildiginda yas, cinsiyet, VKi ve DM tani oranlari
agisindan anlamli farklilik izlenmedi. Her iki grup karsilas-
tinldiginda karaciger transaminaz dtzeyleri, albimin ve
trombosit diizeyleri benzerdi.

Tablo 2'de UK, CH hasta alt gruplarindaki nonalkolik yag-
Il karaciger hastaligi oranlari ve alt grup karsilastirmalari
6zetlenmistir. Ulseratif kolit alt grubunda kontrol grubu-
na gore anlamli olarak daha yuksek oranda nonalkolik

Kontrol P-degeri
%25 0.007
Kontrol P-degeri
%25 0.015

CH P-degeri
%42.4 0.820

yagl karaciger hastaligi izlendi (%43.9'a karsi %25, p
= 0.007). Crohn hastaligi alt grubunda kontrol grubu-
na gore anlamli olarak daha ytksek oranda nonalkolik
yagl karaciger hastaligi izlendi (%42.4"e karsi %25, p =
0.015). Ulseratif kolit ve Crohn hastaligi alt gruplari karsi-
lastirildiginda ise nonalkolik yagli karaciger hastaligi oran-
lar benzerdi (%43.9'a karsi %42.4, p = 0.820). inflama-
tuvar bagirsak hastaligi varliginin, DM varliginin, VKi >25
lizerinde olmasinin bagimsiz olarak nonalkolik yaglh kara-
ciger hastaligi gelisimi riskini arttirdi§i saptandi (Tablo 3).

TARTISMA

Nonalkolik yagli karaciger hastaligi, bati llkelerinde en
yaygin karaciger hastaligidir (11). Basit yagh karaciger iyi
huylu bir durum olmasina ragmen, %10-20’si nonalkolik
steatohepatite ilerleyebilir, ayrica siroz ve son dénem ka-
raciger hastaligi riskini nemli dlctide arttirmaktadir. Onti-
muizdeki yillarda ise karaciger naklinin ilk nedeni olmaya
adaydir (12). Glinimtizde, nonalkolik yagli karaciger has-
taligi yaygin olarak obezite ile yakin iliskili olarak metabo-
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Tablo 3. Nonalkolik yagh karaciger hastaligi gelisimi icin risk faktérleri

% 95 Confidence Interval

Odds-Ratio Lower
Yas >40 1.073 0.665
Cinsiyet 1.136 0.710
DM 4.320 1.321
VKI >25 9.170 5.065
iBH (+) 2.287 1.289

DM: Diabetes mellitus, VKI: Viicut kitle indeksi, iBH: inflamatuvar barsak hastalig.

lik sendromun bir belirtisi olarak kabul edilmektedir. Obe-
zite ve artan metabolik sendrom prevalansi nedeniyle,
nonalkolik yagl karaciger hastaliginin kuresel prevalansi
artmaktadir. Nonalkolik yagli karaciger hastaligi prevalan-
si gliniimtizde genel poplilasyonda %24 olarak tahmin
edilmektedir (13). Calismamizdaki genel poptilasyonda
ise karin agrisi nedeni ile yapilan ultrasonografi tetkikinde
izlenen nonalkolik yagl karaciger hastaligi orani %38.3
saptanmistir. Literatlir incelendiginde IBS hastalarinda
genel popllasyona gére nonalkolik yagh karaciger has-
taliginin daha sik géruldigund gésteren calismalar (14)
bulunmasina ragmen calismamizda IBS hastalarini iceren
kontrol grubunda ise nonalkolik yagli karaciger hastalig
sikigl normal saglikli poptilasyon oranlarina benzer sekil-
de %25 olarak saptanmistir.

Calismamizda sadece nonalkolik yagl karaciger hasta-
ligr arastinimistir. NASH ile ilgili bir dederlendirme yapr-
lamamistir. inflamatuvar bagirsak hastalarinda bildirilen
nonalkolik yagl karaciger hastali§gi prevalansi ise tani
kriterlerine bagl olarak %8-59 arasinda dedismektedir.
Nonalkolik yagl karaciger hastaligi prevalansi karaciger
histolojisine gére %59, hepatik steatoz indeks skoruna
gore %34, kombine ¢oklu gériintlileme yontemleri ve
ultrasonografiye gore ise %40 olarak belirtilmistir (15-
19). Calismamizda inflamatuvar bagirsak hastalarinda
kontrol grubuna gére anlamli olarak daha ytksek oranda
nonalkolik yagli karaciger hastaligi izlendi (%43.3"e kar-
sl %25, p = 0.004). Ulseratif kolit alt grubunda kontrol
grubuna gdére anlaml olarak daha ytksek oranda no-
nalkolik yagl karaciger hastaligi izlendi (%43.9'a karsl
%25, p = 0.007). Crohn hastaligi alt grubunda kontrol
grubuna gdére anlamli olarak daha ytksek oranda nonal-
kolik yagli karaciger hastaligi izlendi (%42.4e karsi %25,
p = 0.015). Ulseratif kolit ve Crohn hastaligi alt gruplari
karsilastirildiginda ise nonalkolik yagl karaciger hastaligi
oranlar benzerdi (%43.9'a karsi %42.4, p = 0.820). Ge-
nel poptilasyonla karsilastirildiginda, iBH tanili olgular ge-

30

Upper p-degeri
1.733 0.772
1.817 0.594
14.126 0.009
16.601 0.001
4.058 0.004

nellikle daha duistik bir VKI ve daha dtistik metabolik risk
faktorleri prevalansina sahiptir (20). Literattirdeki ¢alisma-
larda daha yasli, siklikla daha ytiksek ortalama VKi'ne sa-
hip olmalari ve daha sik DM tanisi almalari nedeni ile iBH
olgularinin daha fazla oranda nonalkolik yagl karaciger
hastaligina sahip olduklari belirtiimektedir. (21). Calisma-
mizda ise yas, VKi, DM vb degiskenler acisindan karsilas-
tirma yapildiginda kontrol grubu ile iBH grubu benzerdi.
2 grup arasinda metabolik profilde anlamli bir farkllik
yoktu. inflamatuvar aktivite, hastalik stiresi, 6nceki bagir-
sak cerrahisi, uzun streli steroid kullanimi, immuinosup-
resanlar ve biyolojik ajan tedavileri gibi badirsak hastalig
ile iliskili faktérlerin inflamatuvar bagirsak hastalarinda
nonalkolik yagl karaciger hastaligi gelisme riskinin art-
tirdigi distintilmektedir (7). Ote yandan, yeni tedavilerin
baslatilmasi, bagirsak iltihabi ve semptomlarinin daha iyi
kontroll, inflamatuvar bagirsak hastaliginda obezite ve
metabolik sendromu genel poptilasyonla karsilastirilabi-
lir oranlara yukselttigi bilinmektedir. (8). Calismamizdaki
poptilasyonda inflamatuar bagirsak hastalarinin %38.2'si
budezonid ya da metil prednizolon olmak tizere steroid
kullanim &ykdsu olan hastalar iken kontrol grubunda ste-
roid kullanim orani sadece %5.5 olarak saptandi. Mevcut
tedavilerin uygulandigi calismamizdaki iBH poptilasyonu-
nun bu nedenlerden dolayr daha fazla oranda nonalko-
lik yagl karaciger hastaligi tanisi aldigini diistinmekteyiz.
Calismamizda bu durumu destekler sekilde 6zellikle IBH
varligi, DM varligi, VKi >25 tizerinde olmasi gibi degisken-
lerin bagimsiz olarak yagli karaciger gelisimi riskini arttir-
digi saptanmistir.

Sonug olarak, IBH varligi nonalkolik yagl karaciger has-
talig gelisim riskini arttirmaktadir. IBH olgularinda siste-
mik iltihaplanma ve bagirsak mikrobiyomunun degismesi
nonalkolik yaglh karaciger hastaligi gelisiminde potansiyel
nedensel faktorler olarak dnerilmistir, ancak patofizyolo-
jiyi aydinlatmak igin daha fazla calismaya ihtiya¢ duyula-
caktir.



IBH'da NAYKH sikligi

Etik Kurul Onayi: Erzurum Bdlge Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik ve Arastirmalar Etik Kurulunun
2019/16-146 karari ile etik kurul onayr alinmistir.

Cikar Catismasi: Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismasi beyan etmemislerdir.

Finansal Destek: Yazarlar finansal destek beyan etmemislerdir.
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