
ÖZET
Amaç: Bu çal›flmada, normal glikoz toleransl› obez ka-
d›n hastalarda ultrason ile saptanan karaci¤er ya¤lan-
mas› ile  insülin direnci  aras›ndaki iliflkinin incelenme-
si amaçland›. 
Gereç ve Yöntemler: Çal›flmaya beden kitle indeksi
(BK‹) 30 ve üstü ultrasonografi ile karaci¤er ya¤lanma-
s› saptanan 38 kad›n hasta ve 14 sa¤l›kl› kontrol al›nd›.
Hastalar›n açl›k kan flekeri, kolesterol, trigliserid, LDL-
kolesterol, HDL-kolesterol, insülin ve CRP düzeylerine
bak›ld›. Hastalar›n insülin direnci HOMA-IR (homeasta-
sis model assement of insülin resistance) metodu ile
saptand›. 
Bulgular: Hasta grubunda 2. saat kan flekeri, triglise-
rid, insülin, CRP ve HOMA-IR de¤erleri kontrol grubu-
na göre anlaml› derecede yüksek (s›ras›yla; p<0,05,
p<0,001, p<0,01, p<0,001, p<0,05) ve HDL-kolesterol
düzeyi düflük bulundu (p<0,01). Çal›flmaya al›nan va-
kalar›n HOMA-IR düzeyleri için 2,2 de¤eri insülin rezis-
tans› varl›¤› için alt s›n›r olarak de¤erlendirildi. HOMA-
IR>2,2 olan vakalarda HOMA-IR<2,2 olan vakalara gö-
re trigliserid düzeyi anlaml› derecede yüksek saptand›
(p<0,05). Ultrasonografik incelenme ile belirlenen ya¤-
lanma düzeyleri HOMA-IR>2,2 olan hastalarda daha
yüksek bulundu. 
Sonuç: Sonuç olarak çal›flmam›zda obeziteden ba-
¤›ms›z flekilde sadece insülin direncinin art›fl› bile he-
patosteatoza yol açan bir etken olarak saptanm›flt›r.
Glikoz tolerans› normal olan obezlerde insülin rezistan-

s›n›n derecesi karaci¤er ya¤lanmas›n›n erken tan›s›nda
önemli bir belirteç olabilece¤i bulunmufltur.
Anahtar kelimeler: ‹nsülin, insülin direnci, hepatos-
teatoz

RELATIONSHIP BETWEEN INSULIN 
RESISTANCE AND HEPATIC STEATOSIS 
IN OBESE WOMEN W‹TH NON DIABETIC
SUMMARY
Objectives: Hepatosteatosis is frequently seen in
middle-aged women who mostly are obese and have
insulin resistance. In this study, we investigated the
relationship between hepatosteatosis detected on so-
nography and insulin resistance in obese women with
normal glucose tolerance.
Method: Thirthy eight patients and fourteen healthy
people aged 30 and over were included in the study. A
sonographic examination was performed to diagnose
hepatosteatosis. Also, serum fasting glucose level,
cholosterol, triglyceride, LDL- cholosterol and HDL-
cholosterol, insulin and CRP levels checked for the
study. The insulin resistance in patients were detected
by HOMA-IR method (homeastasis model assessment
of insulin resistance).  
Results: In the patient group, serum glucose level at
2nd hour, triglyceride and insulin levels, CRP and HO-
MA-IR were significantly high (p<0,05, p<0,001,
p<0,01, p<0,001, p<0,05, respectively) but HDL-cho-
losterol levels was low (p<0,01). The lower limit for
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HOMA-IR was determined as 2,2. Triglyceride level
was significantly higher in patients with HOMA-IR>2,2
than in patients with HOMA-IR<2,2. The level of hepa-
tosteatosis detected by sonography was higher in the
patients with HOMA-IR level>2,2. 
Conclusion: It was shown that the increase in insulin
resistance was the one of the reasons of hepataste-
atoses even if obesity was considered as an indepen-
dent factor. The level of insulin resistance triggerred
hepatosteatosis in obese patients with normal gluco-
se tolerance.
Key words: Insulin, Insulin resistance, Hepatosteatosis

1980 y›l›nda Ludwig ve ark.1 alkolik hepatit bulgular›-
na benzemesine ra¤men alkol kullanmayan kiflilerde
görülen bir karaci¤er hastal›¤›n› tan›mlay›p buna ‘’No-
nalcoholic steatohepatitis’’ ismini vermesi karaci¤er
ya¤lanmas› konusuna yeni bir yaklafl›m›n   bafllang›c›-
n› teflkil etmifltir. Bu hastal›¤›n s›kl›kla orta yafll›larda ve
kad›nlarda görüldü¤ü, hastalar›n ço¤unun obez oldu-
¤u  veya insülin direnci bulundu¤u bildirilmifltir.
Bu veriler bafllang›çta hastal›¤›n patogenezinin anlafl›l-
mas›nda da yol gösterici olmufltur. Bu gözlemlerden
hareketle  karaci¤er ya¤lanmas›n›n temelinde insülin
direncinin bulundu¤u kuram› ortaya at›lm›fl, bu kuram
sonradan yap›lan klinik çal›flmalar ve hayvan deneyle-
ri ile de do¤rulanm›flt›r.2,3 Sonradan ileri sürülen two
hits hipotezine göre birinci darbeden sorumlu etken ile
karfl›laflan  karaci¤erde ya¤lanma süreci bafllamakta
hasta baflka bir ek faktörle karfl›laflmad›kça bu süreç
ya¤lanma olarak devam etmektedir. Ya¤lanma ile du-
yarl› hale gelmifl olan karaci¤er ikinci darbe ile karfl›-
laflt›¤›nda iltihabi infiltrasyon ve fibrozis süreci baflla-
maktad›r.4,5,6,7 Bu modelde birinci darbeden sorum-
lu tutulan faktör insülin direncidir.3,8 Bu nedenle insü-
lin direncinin mevcut oldu¤u hastalardaki ya¤lanmay›
daha a¤›r düzeyde gösteriyor olmalar› beklenilen bir
neticedir.
Biz bu çal›flmam›zda; normal glikoz toleransl› obez ba-
yan  hastalarda ultrason ile saptanan karaci¤er ya¤-
lanmas› ile  insülin direnci  aras›ndaki iliflkiyi inceleme-
yi amaçlad›k. 

Gereç ve Yöntemler
Taksim E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi 2. dahiliye po-
liklini¤ine baflvuran BK‹ 30 ve üstü ultrasonografi ile
karaci¤er ya¤lanmas› saptanan 38 kad›n hasta (yafl
ortalamas›; 44,71 ± 8,8 y›l) ve 14 sa¤l›kl› kontrol (yafl
ortalamas›; 45,57 ± 9,5 y›l) al›nd›. Tüm vakalar nonal-

kolik ya¤l› karaci¤er hastal›¤› tan›s› konmadan önce
di¤er olas› karaci¤er hastal›klar›n› d›fllamak amac›yla
klinik ve laboratuvar yönünden de¤erlendirildi. 
Alkol al›m›n› d›fllamak için ayr›nt›l› öykü al›nd›. Kad›n-
larda günde 20 gr üzerindeki dozlar alkol al›m› olarak
kabul edildi. Otoimmun hepatitleri d›fllamak için AMA
(anti-mitokondriyal antikor), ANA (antinükleer antikor),
ASMA (anti düz kas antikoru), anti LKM (anti liver/kid-
ney antikor) bak›ld›. Viral hepatitleri ekarte etmek için
hepatit B (Hepatit B yüzey antijeni, anti HBs, total an-
tiHBc) ve hepatit C (anti HCV) serolojisi incelendi. Si-
roz; hipoalbuminemi, protrombin zaman› uzamas›, hi-
perbilirubinemi gibi laboratuvar bulgular›n›n olmama-
s›yla; asit ve portal hipertansiyonun di¤er bulgular›n›n
bulunmamas›yla d›flland›.
Tüm hastalar›n boy ve kilolar› ölçülerek a¤›rl›k (kg) /
boy2 (m2) formülü ile beden kitle indeksleri hesaplan-
d›. BK‹ 30 ve üstü  olan olgular obez olarak de¤erlen-
dirildi.
Ultrasonografik incelemelerde ya¤lanma düzeyi Grade
I, Grade II, Grade III olarak ifade edildi: Grade I (Hafif
derecedeki vakalar): Hepatik ekojenitede minimal dif-
fuz bir art›fl vard›r. ‹ntrahepatik damar s›n›rlar› ve diyaf-
ragma net bir flekilde izlenir. Grade II (Orta derecede-
ki vakalar): Hepatik ekojenitede orta derecede diffuz
bir art›fl vard›r. ‹ntrahepatik damarlar›n ve diyafragma-
n›n görünümleri hafif derecede bozulmfltur. Grade III
(fiiddetli derecedeki vakalar): Hepatik ekojenite belir-
gin derecede artm›flt›r. Karaci¤er sa¤ lob posterior
segmenti, intrahepatik damarlar ve diyafragma ya hiç
görülmez ya da net olamayan bir flekilde görülebilir.

Laboratuar sonuçlar›: Hastalar›n açl›k kan flekeri, ko-
lesterol, trigliserid, LDL-kolesterol, HDL-kolesterol, in-
sülin ve CRP düzeylerinin saptanmas› için bir gecelik
açl›k sonras› antikoagulans›z tam kanlar› al›nd›, santri-
füjde 3000 rpm’de 10 dakika çevrildi ve serumlar› he-
men Taksim E¤itim ve Araflt›rma Hastanesi Biyokimya
laboratuar›nda standart metodlarla çal›fl›ld›. Açl›k kan
flekeri, total kolesterol, trigliserid ve HDL-kolesterol
düzeyleri; Roche Hitachi 911 Analizör sistemi ile Roc-
he kitleri kullan›larak ölçüldü. Serum insülin düzeyleri
Tosoh Analizör sistemi ile Chemiluminescent Micro-
particle Immunoassay (CMIA) yöntemiyle ve CRP dü-
zeyleri türbidimetrik metodla çal›fl›ld›. Açl›k kan flekeri
normal bulunan hastalara 75 gr glikoz ile WHO kriter-
lerine uygun olarak OGTT yap›ld›. OGTT’de 2. saat kan
flekeri < 140 mg/dl alt›ndakiler çal›flmaya al›nd›. Has-
talar›n insülin direnci HOMA-IR (homeastasis model
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assement of insülin resistance) metodu ( açl›k insülin
_U/ml _ açl›k glikoz mmol/L / 22,5 ) ile saptand›.

‹statistiksel analiz: Olgulara ait tüm parametrelerin
sonuçlar› ortalama ± standart sapma olarak verildi.
Gruplar›n da¤›l›mlar› Kolmogorov- Smirnov testi ile s›-
nanm›flt›r. Korelasyon analizleri düzenli da¤›l›m göste-
ren parametreler için Spearman’s korelasyon testi uy-
guland›. Birden fazla grubun birbiri ile karfl›laflt›r›lmas›,

nonparametrik de¤erlerinden dolay› Kruskal Walles
testi ile yap›ld›. p< 0,05 de¤erler istatistiksel olarak an-
laml› yorumland›. ‹statistiksel analizler için SPSS ( Sta-
tistical Package for Social Sciences) for Windows 11
program› kullan›ld›.     

Bulgular
BK‹ 30 ve üstü ultrasonografi ile karaci¤er ya¤lanmas›
saptanan hastalar ve sa¤l›kl› kontrol grubunun demog-

Tablo 1: Hasta ve kontrol grubundaki vakalar›n tan›mlay›c› özellikleri ve biyokimyasal parametreleri (Ortalama ± SD)

Tablo 2: Hepatosteatozlu hastalarda HOMA-IR de¤erine göre di¤er parametrelerin karfl›laflt›r›lmas›



rafik ve klinik laboratuar sonuçlar› tablo 1’de gösteril-
mifltir. Hasta grubunda 2. saat kan flekeri, trigliserid,
insülin, CRP ve HOMA-IR de¤eri anlaml› derecede
yüksek (s›ras›yla; p<0,05, p<0,001, p<0,01, p<0,001,
p<0,05) ve HDL-kolesterol düzeyi düflük bulundu
(p<0,01). 
Çal›flmaya al›nan vakalar›n HOMA-IR düzeyine bak›la-
rak 2,2’ nin insülin rezistans› varl›¤› için alt s›n›r de¤er
olarak de¤erlendirildi: 16 hastan›n HOMA-IR düzeyleri
2,2’den yüksek ve 22 hastan›n HOMA-IR düzeyleri
2,2’ den düflük bulunmufltur. Olgular›n yafl, kilo-boy,
BK‹ ve biyokimyasal özellikleri tablo 2’de özetlenmifl-
tir. HOMA-IR > 2,2 olan vakalarda HOMA-IR < 2,2
olan vakalara göre trigliserid ve insülin düzeyi (s›ras›y-
la; p< 0,05, p< 0,001) anlaml› derecede daha yüksek
bulunmufltur. (p< 0,001) (flekil 1). Ayr›ca HOMA-IR >
2,2 olan hastalarda saptanan ya¤lanma düzeyi daha
yüksek bulunmufltur  (Tablo 3, flekil 2 ). 
Hasta grubunda kilo ile açl›k kan flekeri, trigliserid, in-
sülin ve HOMA-IR aras›nda (+) korelasyon  (s›ras›yla;
p<0,01, p<0,05, p<0,05, p<0,01) saptand›.
5 ± 2,5 48,5 ± 10,7

Tart›flma
Nonalkolik ya¤l› karaci¤er (NAYKH) hastal›¤›n›n preva-
lans›; incelenen toplum ve çal›flmalara dahil edilen
hastalar›n özelliklerine göre % 6-40 aras›nda bildiril-
mifltir. NAYKH’li hastalar›n yaklafl›k olarak yar›s›nda
karaci¤er fibrozisi, % 15’inde siroz geliflmekte ve %
3’ü karaci¤er yetmezli¤ine veya karaci¤er transplan-
tasyonuna gitmektedir.9 Bu nedenle hastal›¤a prenek-
rotik dönemde tan› konulmal› ve olabildi¤ince erken
müdahale edilmelidir. NAYKH’de erken tan›nmas›nda
faydal› olabilecek belirteçlerden biri de insülin direnci-
dir.10,11
‹nsülin direnci; tip 2 diyabet ve obezitede s›k görül-
mekle birlikte obez olmayan ve normal OGTT’si olan
bireylerin % 25’ inde saptanm›flt›r. NAYKH’daki insü-
lin rezistans›n›n, hiperinsülinemi ile karaci¤er hastal›¤›

aras›ndaki iliflkinin bir parças› olmas› muhtemeldir.9
Fakat NAYKH, insülin rezistans› iliflkisinde aç›klanma-
s› gereken en önemli nokta, insülin rezistans› m›
NAYKH’a neden olmaktad›r yoksa tam tersi iliflki mi
söz konusudur sorusunun cevab›nda gizlidir.
Bizim çal›flmam›zda da NAYKH’l› hastalarda kontrol
grubuna göre insülin düzeyleri (p<0,01) ve HOMA-IR
de¤erlerini (p<0,05) anlaml› olarak yüksek bulduk.
Hasta grubunda insülin resistans› oran›n› % 42,11
saptad›k. Willner ve arkadafllar› NAYKH’l› 90 hastay›
incelemifl ve % 85’inde insülin rezistans› bulmufllar-
d›r.10 Ancak Willner ve arkadafllar›n›n çal›flmalar›nda
diabetik ve prediabetik hastalar› çal›flmalar›n›n bafl›n-
da ay›rmad›klar› için oran bu kadar yüksek ç›km›flt›r.
Venturi ve arkadafllar› da normal glikoz toleransl›
NAYKH’l› 86 obez hastalar› incelemifl; HOMA ve BK‹
aras›nda pozitif bir korelasyon saptam›fl; insülin dü-
zeyleri ve HOMA-IR de¤erlerini anlaml› düzeyde yük-
sek bulmufllard›r.11 Seppala ve arkadafllar› normal gli-
koz toleransl› NAYKH’l› hastalarda insülin düzeylerini
yüksek saptam›fllard›r.12 
Çal›flmam›zda uygulamas› kolay olan ve öglisemik hi-
perinsülinemik klemp testi ile korelasyon gösteren
HOMA-IR testini kulland›k.13 HOMA-IR testinde insü-
lin rezistans› aç›s›ndan s›n›r de¤er standardize edil-
memifltir. Gökçel ve ark.14 yapt›klar› çal›flmada HO-
MA-IR testinde 2,2’nin insülin rezistans› varl›¤› için alt
s›n›r de¤er oldu¤unu ve bu de¤erin cinsiyet fark› gö-
zetmedi¤ini bildirmifllerdir. Biz de çal›flmam›zda HO-
MA-IR de¤eri > 2,2 olan vakalar› insülin rezistans›
olanlar olarak kabul ettik. HOMA-IR > 2,2 olan vaka-
larda insülin (p<0,001) ve trigliserid (p<0,05) düzeyle-
rini, HOMA-IR < 2,2 olan vakalara göre anlaml› dere-
cede yüksek saptad›k. 
Altunkeser ve arkadafllar›n›n yapt›klar› çal›flmada ise
hepatosteatoz ile BK‹ ve trigliserid de¤erleri aras›nda
pozitif korelasyon saptanm›flt›r.15 Çal›flmam›zda kara-
ci¤er ya¤lanmas› ile BK‹ aras›nda anlaml› iliflki saptan-
m›fl (p<0,001); trigliserid yüksek (p<0,001)ve HDL-ko-
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Tablo 3: Çal›flmaya al›nan vakalar›n ultrasonografik incelenme ile belirlenen ya¤lanma düzeyleri ve HOMA-IR de¤erinin karfl›laflt›r›lmas›



lesterol düflük (p<0,01) bulunmufltur.
Çal›flmaya al›nan vakalar›n ultrasonografik inceleme-
sinde; 38 vakan›n % 47,37’si grade I’de, % 39,47’si
grade II’de ve % 13,16’s›n›n grade III’de olduklar› gö-
rüldü. HOMA-IR > 2,2 olan vakalarla HOMA-IR < 2,2
olanlar grade I’de ayn› say›dayken (n=9), grade III’de
HOMA-IR > 2,2’lar›n daha fazla oldu¤u saptanm›flt›r
(tablo 3).  Bu bulgu bize insülin direnci yüksek olan va-
kalar›n grade III’e ilerleme olas›l›¤›n›n daha fazla oldu-
¤unu göstermektedir. 
Sonuç olarak; çal›flmam›zda obeziteden ba¤›ms›z fle-

kilde sadece insülin direncinin art›fl› bile hepatosteato-
za yol açan bir etken olarak saptanm›flt›r. Glikoz tole-
rans› normal olan obezlerde insülin rezistans›n›n dere-
cesi karaci¤er ya¤lanmas›na katk›da bulunmufltur. Ça-
l›flmam›zda BK‹’si yüksek kiflilerde OGTT’si bozulma-
dan da insülin direci bafllad›¤› saptanm›flt›r. Bu neden-
le BK‹’si yüksek bireylerde non alkolik ya¤l› karaci¤er
hastal›¤›na e¤ilimi de¤erlendirmek için insülin resistan-
s›n›n iyi bir gösterge oldu¤u inanc›nday›z. Farkl› dere-
celerdeki glikoz tolerans›n›n karaci¤er yaralanmas›nda-
ki rolünü anlamak için ileri çal›flmalara ihtiyaç vard›r. 
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