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Ozet

NASH (nonalkolik steatohepatit), alkol almayan lign

karacgerinde alkole bgi yaglanmaya benzer histolojik bulgu-

larin varlgl ile tanimlanan ve sildla asemptomatik seyrec
klinikopatolojik bir durumdur.

Klinik olarak nonprogressif ygi karacgerden yave
progresyon gdésteren infteasyon ve fibrozis ile birlikte ol:
yagh karacgerden submassif hepatik nekroz ile seyre
steatohepatite kadar giekenlik gosterir.

Kadinlarda erkeklere gére daha sik goérilir. En
obezite, diabetes mellitus ve hiperlipidemigékeedebilir.

NASH'in en belirgin  histopatolojik  zellikleri
hepatoselliile steatoz, balonlasma, mikst akut veya kr
lobiler inflamasyon ve Zon 3 perisintizoidal fibstii.

Hastalarin ¢pu asemptomatiktir. Tani ga kez ruti
tetkikler sirasinda yapilan st batin ultrasonagirade konu-
lur.  Aspartat aminotransferaz  seviyele, alanil
aminotransferaz seviyesinde veya her ikisinde ke
nonalkolik y&li karacier hastalfinda en yaygin ve genellil
de tek laboratuar bulgusudur.

NASH’ in kesin, etkili bir tedavisi h&liz yoktur. En si
eslik eden faktorler obezite, diatet mellitus v
hiperlipidemidir. Tedavide de bu faktorlere yonelik dnet
verilir. Obez hastalarin yayabir sekilde kilo vermesi v
dizenli spor yamasi ©nerilmektedir. Diabetes mellitus
hastalarda iyi glukoz kontroli ganmalidir. Olgularin b
kisminda insiilin rAstansi olmasi nedeniyle thiazolidinedi
grubu yeni anti diabetik ajanlar kullaniimaktadir.

GunUimuzde NASH tedavisinderdenmekte olan ilagle
ursodeoksikolik asid, lipit diirtictler( klofibrat, gemfibrosil
antioksidanlar (E vitamini), betaine glucuronate;adéti
sisteindir. Bu ilaglardan ursudeoksikolik asid NA
tedavisinde daha etkili bulunrgtur.

Anahtar Kelimeler: Nonalkolik steatohepatit,
Hepatoseliill&ratoz inflamasyon,
Perisintizoidialrbzis
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Summary

NASH (nonalcoholic steatohepatitis) is a frequertty
curring asymptomatic cliniggathologic situation which
defined by the presence of histological firghnn the liver c
patients who don’t consume alcohol where theseirfgedar
similar to fatty degeneration caused by alcohol.

NASH ranges from noprogressive fatty liver type
slow progressive fatty liver with inflamation anibrbsis a
well as sub-massive nekrosis.

It is seen more often in women than men and maesity
with obesity, diabetes mellitus and hyperlipidemia.

The most histopatalogical charactéds of NASH are
hepatocellular steatosis, ballooning, mixed acutcbronic
lobular inflamation and zone 3 perisinusoidal fikiso

The patients are diagnosed especially with uppdp-ab
men ultrasonography. Its increase is realized @nlitrer test
during the routin investigations. Either aspartatiretran-
spherase levels or alanin aminotranspbe levels can
elevated. This is the only and the most widesptebdratonr
finding.

There’s no effective treatment for NASH. In somee:
insulin resistance is responsible from NASH. S@zblidin-
edione which is an antidiabetic agent has been fmethe
theraphy of NASH. Today, the drugs which are tried
NASH theraphy are; ursodeoxycolic acid, antilipidergent
(klofibrate, gemfibrosil), antioxydants (¥min E), betair
glucuronate, N-asetilsistein. Ursodeoxycholic acid therag
the most favourable treatments.

Key Words: Nonalcoholic steatohepatit,
Hepatocelullar steatosisldmfation,
Perisinusoidal fibrosis
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Nonalkolik Steatohepatit (NASH); alkol al-

mayan ksilerin karacgerinde alkole b@i yaglan-
maya benzer histolojik bulgularin valyla tanim-
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lanan ve siklikla asemptomatik
klinikopatolojik bir tablodur. Y&l karacger
hepatiti, nonalkolik steatonekroz, nonalkolikgha
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NONALKOLIK STEATOHEPATIT (NASH)

karacger hastalii, nonalkolik y&li hepatitis ayni

SebnemiZMiR GUNER ve Ark.

Tablo 1. NASH'de Etyolojik Faktorler

durum icin kullanilan terimlerdir. GUnimuzde en
sik nonalkolik steatohepatit (NASH) olarak adlan-
dirlmaktadir.(1)

Hastalgin dgzal seyri tam olarak arjdama-
mistir. Klinik olarak non progressif @ karaci-
gerden (hepatosteatoz) yavarogresyon gdsteren
inflamasyon ve fibrozis ile birlikte olan gh kara-
cigere, submassif hepatik nekroz ile seyreden
steatohepatite kadar gigkenlik gosterir.

Nonalkolik ygsli karacger cok sik gorulmek-
le beraber Kklinik 6nemi azdir. Genelde non
progressif ve iyi prognozludur. Kargeir
biopsilerinde yali degisikliklere minimal in-
flamasyon glik edebilir veya inflamasyon ve
fibrozis hi¢ yoktur. Subakut (subfulminan) NASH
cok nadirdir. Fatal seyirlidir. 6 aydan daha kisa
sirede hepatik yetmezlik ggbilir. Biopsi bulgu-
su submassif hepatik nekrozla birlikteghadegi-
sikliklerdir.Kronik NASH sik olarak gortlir. Ya-
vas progresyon gosterir. Genelde 10 yildan daha
uzun sirer ve bazi vakalar siroz ile sonlanabilir.
Hafif ve orta dereceli inflamasyon ve fibrozis ile

A. Metabolik faktorler
Obezite
Diabetes Mellitus ve hiperglisemi
Hiperlipidemi
Hizl kilo kaybi
Akut aclik
Intravenoz glikoz tedavisi
Total parenteral nutrisyon
Cerrahi girisimler
Jejunal bypass
Morbid obezite tedavisinde uygulanan gastrik
plasti,biliopankreatik diversiyon, gaenince barsak
rezeksiyonu
C. flaclar
Glikokortikoidler
Sentetik dstrojenler
Amiodaron
Kumadin
Tamoksifen
Valproik asit
Tetrasiklin
Methotrexate
Salisilik asit
Vitamin A
D. Diger faktorler
Bakteriyel giri cogalmanin gelitigi jejunal divertikilozis
Parsiyel lipodistrofi
Abetalipoproteinemi
Weber Christian hasth

B.

birlikte yagh degisiklikler gozlenir.(2)

Etyoloji
NASH erkeklere gore kadinlarda daha sik ola-
rak goralur (kadinlarda %64-83).(1,6,9) sémin

5. ve 6. dekadlarinda daha siktir.(10,11) Obezite,

diabetes mellitus, hiperlipidemi, hiperglisemi ile
yakindan ilgkilidir. NASH bazen geng, zayif i
lerde de ortaya cikabilir.(3) NASH etyolojisinde
rol aldigi distintlen faktérler Tablo 1'de gosteril-
mistir (4-6).

Makrovezikiler yglanmanin major nedenleri
yas, cagrafi yerlesim ve metabolik nutrisyonel
durum ile iliskilidir. Protein malnatrisyonu ve
Kwashiorkor da 6zellikle st ¢coculgu ve erken
cocukluk doneminde Afrika, G.Amerika ve Asya
gibi tropikal zonlarda ciddi y#i karacgere neden
olmaktadir.(7)

Adult yasta gelsen Diabetes Mellitus'ta (Tip
II) 6zellikle sisman ve kot glukoz kontroli olan-
larda NASH siklikla gordlir.(2,8) Obezite karaci-
ger ya infiltrasyonu ile yakindan #gkilidir ve
hastalar kilo verdikce de azalir.
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Ciddi ulseratif kolit, kronik pankreatit, kalp
yetmezIgi olan hastalarla birlikte; uzun sire TPN
alan hastalarda da hepatik steatozsgbllir.(4)

Intestinal bypass cerrahisi uygulanan morbid
obez hastalarda erken ddénemde komplikasyon
olarak steatohepatit ggthektedir.(4)

Gastrik  by-pass, gastrik plasti veya
biliopankreatik bilier diversion ile kilo azaltici
cerrahi uygulanan hastalarda subakut ve kronik
steatohepatit gorulebilir.Burada en 6nemli nokta;
herhangi bir cerrahi midahale olmaksizin dahi
morbid obezlerin hizli kilo kaybinin subfulminan
veya kronik steatohepatite neden olabilmesidir. Bu
komplikasyonda ggu hastada onceden NASH'In
var oldygu, hizli kilo kaybinin da kronik hastaii
agreve ederek submassif hepatik nekroza yogiacti
distinilmektedir. Cushing Sendromu ve yuksek
doz kortikosteroid kullanan hastalarda
hepatosteatoz gorulebilir (4).
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SebnemizMIR GUNER ve Ark. NONALKOLIK STEATOHEPATIT (NASH)

Akut yagli karacger bazi hepatotoksinlerle ron transferi de duraksayarak reaktif oksijen me-
(karbon tetraklorir, DDT entoksikasyonu ve sari taboliti indiklenmekte ve lipid peroksidasyonu
fosfor iceren maddelerin alimi) meydana gelebilir meydana gelmekte (ikinci vugy bitlin bunlarda

ve hizla ciddi karager yetmezlgi gelisebilir.(4) karacger hucresinin 6lumine neden olmaktadir.

Reye Sendromu, gebgti basli akut yash ka- Ayrica reaktif oksijen metabolitleri karagr hic-
raciger, Jamaican kusma hasgaliyagli karacize- resinde Fas ligand ekspresyonuna neden olarak
rin daha az goriilebilgi hastaliklardir(7). hucre 6lumune sebep vermektedir(23).

Obezite ve Tip 2 diabet ile birlikte olan
NASH’in hiperinsilinemi ve periferik insulin di-
rencinden kaynaklangina dair cakmalar mevcut-
tur(24).Yuksek insilin diizeyi mitokondrial serbest
yag asidi beta oksidasyonunu inhibe ederek toksik
etki gosteren serbest gaasitlerinin karagierde
birikimine neden olur.

Patogenez
NASH’In patogenezi henliz tam olarak ana
lamamsgtir. Bugiin icin bilinen karagere gelen
trigliserid miktarinda artma, serbestgyasitlerinin
Uretiminde artma ya da trigliseridlerin kargemi-
den saliniminda azalma sonucundasgalisteatoz,
oksidatif stres, lipid peroksidasyonu ve endotoksin

sitokin aracilglyla gelsen steatonekroz ve fibrozis Morfoloji

olusmasidir(21). NASH'da gériilen morfolojik dzellikler alko-
Karacigerde serbest yaasitlerinin birikimden  lik hepatitten pek ayirt edilemez. Makrovezikuler

sorumlu faktorlegunlardir: yagl degisiklikler, yagh kistler, zon 3'te Mallory
1) Karacgere gelen serbest yaasidi (FFA)  cisimcikleri, fokal nekrozlar ve notrofillerin haki

miktarinda arg, oldugu infiltratlar en tipik bulgularidir. Terminal

hepatik venuller ve perisintiizoidal ¢hoklardan

baglayan fibrozis, kronisiteyi gosterir ve en dnemli
3) Mitokondrial beta oksidasyon, peroksiso- pygudur. Kronisitenin erken evrelerinde konnektif

mal beta oksidasyon, mikrozomal omega Ve yoky hasari olmaksizin fibrozis farkedilmeyebilir.

omega-1 oksidasyonunda bozulma sonucu karanashda nekroinflamasyon alkolik steatohepatit-
cigerde yg asidi dengesinin bozulmasi ya da ¢ok (o1, 4aha yavaprogresyon gosterir.(2)
distk dansiteli lipoproteinlerin (VLDL) sentez ya

da sekresyonunda azalma(22).

2) Endojen serbest gaasidi sentezinde agtl

Steatohepatit ile morfolojik yonden benzerlik
goOsteren durumlarin sayisi sinirlidir. Bunlardan en
onemlisi kronik hepatit C ve ga degisikliklerle
koinsidans goOsteren ghr hepatit tipleridir

Serbest ya asitlerinin karagierde birikimi bir
oksidatif stres kayrma olusturarak hicre

disfonksiyonuna neden olur. Mitokondriumlarda . " . . . N
) . (otoimmuin hepatitte steroid kullaniminaghayag-
sisme, lizozomal frajilitede artma ve membran o - AR

Il degisiklikler) Mallory inklizyon cisimcikleri

bitunliginde bozulma sonucu nekroinflamatuar . R ;
iceren hepatit C'yi steatohepatitten ayirmak olduk-
cevap ortaya ¢gikar.

_ _ _ ) ~ Ga glctlr. Bu gibi durumlarda kronik viral veya
_Mitokondriler NASH patogenezinde onemli  otqimmiin hepatitin portal veya periportal hepatit
yeri olan bir organeldir. Mitokondriler reaktif aks (zon 1'de inflamasyon) yag, steatohepatitin ise

jen tirlerinin balica hucresel kayrgadir. Reaktif  gongjiohler hepatit (zon 3'te inflamasyon ) yapti
oksijen tdrleri (¢ temel mekanizmayla steatohepa- -

o ) o N S ) g1 hatirlanmalidir.(2)

titi ve fibrosisi balatabilir bunlar, lipid peroksi-

dayonu, sitokin indiiksiyonu, Fas ligand induksi- Histopatoloji

yonudur (23). NASH'In en belirgin histopatolojik 6zellikleri
Cift vurus teorisine gore ¢itli eksojen faktor-  hepatosellller steatoz, balogitea, mikst akut veya

ler birinci vursu yaparak mitokondride beta oksi- kronik lobiiler inflamasyon ve zon 3 perisinuzoidal

dasyonu durdurmakta ve steatoza yol agmaktafibrozistir. Glinimuizde nekroinflamatuar aktiviteyi

bunun ardindan solunum mekanizmasindaki elekt-derecelendirmek icin veya fibrozisi evrelemek igin
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NONALKOLIK STEATOHEPATIT (NASH) SebnemiZMIR GUNER ve Ark.

diger karacger hastaliklarinda oldu gibi belirgin her zaman vardir. Portal inflamasyon hafif veya

bir sistem yoktur. orta derecededir.

Histolojik lezyonlardan 6nemli olanlar; SIDDETLI, GRADE 3: Steatoz genelde
steatoz, balonkna, intra-asiner ve portal panasinerdir. Balonma ve dizensizlik mutlaka
inflamasyondur. vardir ve predominant olarak zon 3'tedir.

PMNL'ler, balonlgmis hepatositler ve/veya hafif
kronik inflamasyon vardir. Portal inflamasyon
hafif veya orta derecededir.(12)

Fibrozis; perisintzoidal, portal ve koprithaee

Nekroinflamatuar aktivite icin anlamli olan 10
histolojik 6zellik belirlendi.

1. Makrovezikiler steatoz

rasinda skorlanmtir. (0; hic yok, 1; portal trakta

kadar yayilmy, 2; periportal fibrozis, 3; képrige

me fibrozisi ve nodiler yapilanma, 4; siroz)

) ' 3. Koprilegme Fibrozisi: 0-4 arasinda
Tam  degerlendirmeler  yapildiktan sonra skorlandi. ( 0; hi¢ yok, 1; tek odakta, 2; >1 odak

nekroinflamatuar aktivite hafif, orta veiddetli ancak hi¢ nodularite yok, 3; kopritee fibrozisi

olarak derecelendirildi (12). ve nodiler yeniden yapilanma (remodelling), 4;

HAFIiF, GRADE 1: Herhangi bir derecede Siroz)
hepatoselliler steatoz ve karakteristik lobuler Lokalizasyonu ve fibrozisin yayihmini belir-
mikst inflamasyon bu tip biopsilerde tani i¢in ge- tebilmek icin evreleme skoru ggirilmi stir.
reken minimum kriterdir. Steatoz dominant olarak Fibrozis skoru zon 3 perisiniizoidal fibrozis ile
makrovezikilerdir ve biopsi materyalinin % 33" beraberinde bulunabilecek portal / periportal fibro
tnden azinda bulunur. Bazen %66'ya varan steatozis ve yeniden yapilanmaya gore yapilir.
hafif inflamasyonla gértlebilir. Ara ara balosiaa Zon 3 perisiniizoidal veya periseliiler fibrozis;
gosteren zon 3 hepatositler, seyrelgiiais intra-  geatohepatitte fibrozisin Hangic yeri olmakla
asiner PMNL’Ier velveya intra-asiner lenfositler paraper Evre 1 olarak skorlanstm. Bu tip fibrozis
bulunur. Inflamatuar komponent cok hafiftir. Ba- gizer evrelere ilerleyebilir ve sirozda da gérilebi-
lonlasma ve dlzensizlik minimaldir. Portal kronik i, Eyre 2'de portal fibrozis ¢itli derecelerde
inflamasyon yok veya cok hafiftir. Bazen gyjenmitir. Evre 3’ de képriileme fibrozisi zon 3
lipogranulomlar, bazen de mikrogranulomlar gori- _ ;51 3 arasinda veya zon 3- zon 1 arasindgirgeli
lebilir. Bu Uc¢ evrede de fokal veya yaygin doku tutulumu
ORTA, GRADE 2: Steatoz daha belirgindir. gorulebilir,
Hepatositlerin %66’sinda veya daha fazlasinda Fibrozisin evrelemesiu sekildedir:
gorultr. Balonlama ve dizensizlik her zaman
vardir. Bu iki bulgu predominant olarak zon 3
hepatositlerde gorulir. Baloglaa genel olarak

Glikojene nukleus

2. Hepato§eIIUIer balon@a ve duizensizlik fibrozisi olmak Uzere 3 kategoriye ayrikr:

3. Intra-asiner (lobuler) inflamasyon 1. Perisiniizoidal Fibrozis: Steatohepatit igin
4. Portal trakt inflamasyonu karakteristiktir. Zon 3'iin katilimina gore 0’ dah 3
5. Mallory hyalinizasyonu e kadar skorlanmgtir. (O; hi¢ yok, 1; % 33’ e ka-
6. Asidofilik cisimcikler dar, 2; % 33-66 , 3; % 66'dan fazla)

7. PAS-D Kuppfer hiicreleri 2. Portal Fibrozis: Kronik hepatit gibi 0-4 a-
8.

9.

Lipogranulomlar
10. Hepatoselltler demir

Evre 1, zone 3 perisinlizoidal fibrozis
Evre 2, zone 3 perisinuzoidal fibrozis + portal

steatoz gefen hepatosite kogn hiicrelerde geir. fibrozis

intra-asiner inflamasyon daha dikkat cekicidir ve ~ EVre 3, zone 3 perisiniizoidal fibrozis + kopri-
tipik olarak zon 3 perisintizoidal fibrozis ileski- ~ lesme fibrozisi

lidir. Mikrogranulomlar ve lipogranulomlar hemen Evre 4, sirozdur (12).
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Klinik ve Tani Bacon ve arkadéari tarafindan yapilan bir ¢a-
Hastalarin buyiik bolimi asemptomatiktir llsmada serum ferritin  geeri ve transferrin
(%48-100). Bazilarinda, 6zellikle de cocuklarda saturasyonunda agtsaptannytir. Ancak higbirin-

belirsiz bir karin grisi veya sg lst kadran grn-  de idiopatik genetik hemokromatozise  ait
s1,dolgunluk hissi, halsizlik, giigsiizlik bulunabili  histopatolojik bulgu saptanmagtr.
Hastalarin ¢gu baka nedenlerle doktora pair- Kronik hepatit C enfeksiyonunda karaeide

makta ve rutin tetkikler sirasinda yapllan Ustrbat 0|U$an hasarin patognomonik 0|mayan bazi Ozel-
USG’sinde  tani konulmaktadir.  Aspartat |ikleri vardir. Bunlar:

aminotransferaz seviyesinde, Alanin aminotransfe- - .
. y o . 1) Karacierde makrovezikiler g degisik-
raz seviyesinde veya her ikisinde yiikselme nonal- .
. 9 N likler,
kolik yagh karacger hastaliinda en yaygin ve
genelliklede tek labaratuar bulgusudur(25). 2) Portal alanda lenfosit agregasyonlari,

3) Safra kanalikillerinde hasar ehoasidir.

Fizik muayenede en sik kronik kargei has- ~ Bunlarin yaninda hepatositlerde asidofilikzthe-

taligl bulgular olmaksizin hepatomegali saptanir likler, balon dejenerasyonu, dev hiicresalmu ve
(9-11,13). buzlu cam g6érinimind andiran mitokondriagide

o _ siklikler de gorilebilir (37).
Hepatosteatozun (¢ geik Klinik seyri vardir. _ _ _
Bunlar: Kronik hepatit C enfeksiyonuna gla olarak

karacgerde gelen histopatolojik dgsiklikler
1. Nonalkolik ygsli karacger; ok sik gori-  NASH ile cok benzer oldtundan her hastada kro-
Idr, genelde nonprogresif ve iyi prognoziudur. pik pepatit C enfeksiyonu ve muhtemelen kronik
Minimal yagli dejenerasyon veya hi¢ inflamasyon pepaiit G enfeksiyonu ekarte edilmelidir. Ayrica

ve fibrozis yoktur. ayirici tani igin HBsAg, Anti HBs, AntiHBc, seru-

2. Subakut (subfulminan) NASH; cok nadir loplazmin, a-1 antitripsin seviyesi ve fenotiple-
gorilur, alti aydan daha kisa siirede hepatik yetmesi, otoantikorlar (antimitokondrial antikor, duz
mezlik geliebilir. Submasif hepatik nekrozla kas antikoru, antinukleer antikor), demir profili
beraber ygl degisiklikler gérulir. (serum demir, transferrin saturasyonu, ferritin),

X N SH sk abril serum elektrolitleri, renal fonkiyon testleri bakil
3 Kronik NASH; sik gora ur yavaprogre-- aidir. Tim bu testler NASH'da normaldir
siftir. Genelde on yildan uzun surer. Bazi vakalar (15,16)

siroz ile sonlanabilir. Hafif ve orta derece

inflamasyon ve fibrozis ile birlikte & degisiklik- Radyolojik olarak karager ultrasonografisi,
ler g6rulir(2). hepatik ve portal damarlara Doppler USG yapilma-

hdir. NASH’da ultrasonografik olarak kargeir
hiperekoiktir, diffiz yali infiltrasyon nedeniyle
parlak goérinimdedir. Hepatosteatozun ultraso-
nografik gérinimd, & infiltrasyonun derecesine
ve diffiiz veya fokal olmasina gore tce ayrilir:

Plazma AST ve ALT deerlerinde 2-3 kat agti
vardir. NASH'da transaminaz yuksekli4 kattan
daha fazla daldir ve ALT degerindeki arty daha
belirgindir. AST ve ALT dgerleri kronik olarak
yliksek saptanan hastalarin kagacibiopsilerinde
%19, baka nedenlerle biopsi uygulananlarda ise
%7-9 oraninda nonalkolik steatohepatit saptanmi
tir. Alkalen fosfotaz hastalarin yarisindan azinda,
serum bilirubin dgerleri ise nadiren yluksek sapta-

1) Hafif yaglanma: karager ekojenitesinde
minimal yaygin ary; intrahepatik damarlarin ke-
narlari ve diafragma normal gériiniimde,

nir. Serum albumin derleri genellikle normaldir. 2) Orta derece yg@lanma: hepatik ekojenitede
Protrombin zamaninda ise atipik bir uzama sapta-orta derecede astiintrahepatik damarlarin kenar-
nabilir (1,14). lari ve diafragma ¢ok iyi gorilemez,
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3) Siddetli  yaslanma: parankim  eko- oksidatif stresini azaltarak olumlu etki yapha
jenitesinde belirgin argjkaracpger s& lobunun  dair kontolsiz bazi ¢camalar vardir(30-33).
posterior segmentine sesin penetre olmamasi veya NASH tedavisinde gelecekteki yakimlar si-
intrahepatik damarlarin ve diafragmanin gorile- tokrom p450 aktivitesinin azaltiimasi, hepatosit

memesi (26). ATP  depolarinin  korunmasi, proinflamatuar
Bilgisayarli Tomografi ve Magnetik Rezonans Sitokinlerin saliniminin énlenmesine yoneliktir.

tetkiklerinde de steatohepatiti dindiirecek bulgu- Sonuc olarak NASH toplumda en fazla goru-

lar saptanabilir (2). len, refah diizeyinin, hatali beslenmemin ve obezi-

Alkol tuketimi haftada 40 gramdan daha az tenin artmasiyla birlikte siki da artan bir karaci-
olan veya hic alkol tiketmeyen bir skde  &€r hastalgiidir. Bunun fibrozis ve siroza, daha
transaminazlarda 2-3 kat artisaptandinda, SOnra da karager yetmezigine ilerlemesi bilim
NASH tanisi konmadan 6nce transaminaz yiiksek-2damlarinin ilgisini cekmekte ve bu konuda a-
ligine neden olabilecek tim hastaliklar ekarte "atirmalar artmaktadir.
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