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Terminoloji

Eski Adı Yeni Adı

Alkolsüz yağlı karaciğer 
hastalığı (NAFLD)

Metabolik disfonksiyonla ilişkili steatotik karaciğer 
hastalığı (MASLD)

Alkol dışı steatohepatit
(NASH)

Metabolik disfonksiyonla ilişkili steatohepatit
(MASH)

Steatotik karaciğer hastalığı (SLD)

Temmuz 2023’te, Uluslararası Karaciğer Dernekleri’nin uzlaşısı 

Chua, D., Low, Z. S., Cheam, G. X., Ng, A. S., & Tan, N. S. (2022). Utility of Human Relevant Preclinical Animal Models in Navigating NAFLD to MAFLD Paradigm. International Journal of 
Molecular Sciences, 23(23), 14762.3.06.2025



Steatotik Karaciğer Hastalığının
Sınıflaması

EASL–EASD–EASO Clinical Practice Guidelines on the management of metabolic dysfunction-associated steatotic liver disease (MASLD) Tacke, Frank et al. (2024) Journal of Hepatology, Volume 

81, Issue 3, 492 – 542.3.06.2025



Steatotik Karaciğer Hastalarında 
Tanısal Yaklaşım ve Kardiyometabolik

Kriterler
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MASLD ve MASH 

MASLD

• Görüntüleme yöntemleri 
ve/veya karaciğer biyopsisi 
ile hepatositlerde en az %5 
hepatik steatoz varlığı,

• Kilolu olmak ya da obezite, 

• Tip 2 diyabetes mellitus
(T2DM) 

• Metabolik disfonksiyon 
kriterlerinden en az bir 
tanesinin olmasıyla MASLD 
tanısı konulmaktadır.

MASH

• Hepatosit balonlaşması 
(hepatosit hasarının belirtisi) 
ve fibrozisli veya fibrozissiz
karaciğer iltihabı.

• MASH hastalarının 
çoğunluğu kardiyovasküler 
hastalıktan (KVD) ölür.
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NAFLD Prevalansı (Global)

1 9 90 - 2 0 19  Y I LL A R I  A R A SI N D A  D Ü N YA D A  N A F LD  P RE V E LA N S I

Younossi, Zobair M.1,2,3; Golabi, Pegah1,2,3; Paik, James M.1,2,3; Henry, Austin1; Van Dongen, Catherine1; Henry, Linda1,2,3. The global epidemiology of nonalcoholic fatty liver disease
(NAFLD) and nonalcoholic steatohepatitis (NASH): a systematic review. Hepatology 77(4):p 1335-1347, April 2023. 3.06.2025



NASH Prevalansı

20 yaş üstü popülasyonda NASH prevelansı
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NAFLD Prevalansı (Türkiye)

Değertekin B, Tozun N, Demir F, Söylemez G, Parkan Ş, Gürtay E, Mutlu D, Toraman M, Seymenoğlu TH. The Changing Prevalence of Non-Alcoholic Fatty Liver Disease (NAFLD) in Turkey in the
Last Decade. Turk J Gastroenterol. 2021 Mar;32(3):302-312. 3.06.2025



NAFLD Prevalansı 
(Türkiye-Bölgelerarası)
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MASLD Prevalansı Irklara Göre Neden 
Farklılık Gösterir?

Farklı etnik gruplarda patatin benzeri fosfolipaz alanı içeren protein 3 
(PNPLA-3) geninin belirli bir alelini (rs738409; I148 M) içeren bir varyant 
gibi genetik varyantların farklı sıklığından kaynaklanıyor olabilir.

Bu gen, yağ hücrelerinde enerji tüketimi ve depolanmasında rol oynayan bir 
lipaz proteinini kodlar. 

PNPLA-3 geninin hatalı aleline sahip olan kişilerde, aleli olmayanlara göre 
iki kat daha fazla hepatik lipid içeriği görülebilir
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MASLD Patogenezi Nasıl 
Açıklanmaktadır?

Uzun yıllar boyunca, "iki vuruş hipotezi" 
NAFLD patogenezinin en yaygın modeliydi. 

"İlk vuruş" hepatositlerde lipid birikimi olarak 
tanımlanır. 

Bu vuruş, karaciğerin "ikinci vuruşu" 
oluşturan ve hepatik hasarı, iltihabı ve fibrozu
teşvik eden birçok faktöre karşı duyarlılığını 
artırır.

Bununla birlikte, NAFLD patogenezinin 
geleneksel "iki vuruş" hipotezi, NAFLD'nin
çeşitli moleküler ve metabolik değişikliklerini 
açıklamak için "çoklu vuruş" hipoteziyle 
değiştirilmiştir
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MASLD Patogenezi Nasıl 
Açıklanmaktadır?

"Çoklu vuruş" hipotezi, yalnızca iki vuruş yerine birden fazla birbirine bağlı süreci
içerdiğinden NAFLD patogenezinin daha doğru bir açıklamasını sağlamıştır.

◦ İnsülin direnci,

◦ Lipotoksisite,

◦ Doğuştan gelen bağışıklık aktivasyonu,

◦ Genetik (PNPLA3),

◦ Diyet (doymuş yağ ve fruktoz)

◦ Hareketsiz yaşam tarzı

◦ Mikrobiyom,

NAFLD ilerlemesine yol açan çoklu faktörlerdir.
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Hepatosteatoz
Patogenezinde 
Rol Alan 
Faktörler
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MASLD Patogenezi(Çoklu Vuruş Hipotezi)

PNPLA-3; patatin benzeri fosfolipaz alanı içeren protein 3 

TM6SF2; Transmembran 6 süperfamilya üyesi 2
GCKR; glukokinaz düzenleyicisi

Chua, D., Low, Z. S., Cheam, G. X., Ng, A. S., & Tan, N. S. (2022). Utility of Human Relevant Preclinical Animal Models in Navigating NAFLD to MAFLD Paradigm. International Journal of 
Molecular Sciences, 23(23), 14762.3.06.2025



MASLD Patogenezi

Rao Guocheng , Peng Xi , Li Xinqiong , An Kang , He He , Fu Xianghui , Li Shuangqing , An Zhenmei TITLE=Unmasking the enigma of lipid metabolism in metabolic dysfunction-associated
steatotic liver disease: from mechanism to the clinic. Frontiers in MedicineVOLUME=Volume 10 - 20233.06.2025



MASLD Patogenezi

Habibullah, M., Jemmieh, K., Ouda, A., Haider, M. Z., Malki, M. I., & Elzouki, A. N. (2024). Metabolic-associated fatty liver disease: a selective review of pathogenesis, diagnostic approaches, and
therapeutic strategies. Frontiers in medicine, 11, 1291501. https://doi.org/10.3389/fmed.2024.12915013.06.2025



MASLD Patogenezi

Habibullah, M., Jemmieh, K., Ouda, A., Haider, M. Z., Malki, M. I., & Elzouki, A. N. (2024). Metabolic-associated fatty liver disease: a selective review of pathogenesis, diagnostic approaches, and
therapeutic strategies. Frontiers in medicine, 11, 1291501. https://doi.org/10.3389/fmed.2024.12915013.06.2025



Yağ asidi alımı ve de novo lipogenez MAFLD'de yukarı düzenlenebilir (yeşil oklar), yağ asidi ihracatı ve yağ asitlerinin mitokondri ve peroksisomlar

tarafından oksidasyonu ise MAFLD'de azalır (kırmızı oklar); ACC, asetil-CoA karboksilaz; DAG, diasilgliserol; FAS, yağ asidi sentaz; SCD1, stearoyl-CoA

desatüraz-1; VLDL, çok düşük yoğunluklu lipoprotein

MASLD’de Trigliserit Sentezi

Chui, Z. S. W., Xue, Y., & Xu, A. (2024). Hormone-based pharmacotherapy for metabolic dysfunction-associated fatty liver disease. Medical review (2021), 4(2), 158–168. 
https://doi.org/10.1515/mr-2024-00073.06.2025



MASLD'nin Metabolik Nedenleri

Rohit Loomba, Scott L. Friedman, Gerald I. Shulman,Mechanisms and disease consequences of nonalcoholic fatty liver disease, Cell, Volume 184, Issue 10, 2021, Pages 2537-2564,
3.06.2025



MASLD Patogenezinde Bağırsak 
Flora Değişiklikleri

İnsan çalışmaları bağırsak 
disbiyozunun NAFLD 

hastalarında belirgin olduğunu 
göstermiştir. 

NAFLD ve NASH'li hastalar, ince 
bağırsakta bakteriyel aşırı 

büyüme, daha düşük bakteriyel 
çeşitlilik, Enterobacter ve 

Streptococcus zenginleşmesi ve 
azalmış Bacteroidetes ile 

karakterize edilen değişmiş bir 
bağırsak mikrobiyomu sergiler.

Firmicutes'un Bacteroidetes'e
oranının yükselmesi, steatozda

rol oynayan triasilgliserol
metabolizması ve yağ asidi 

oksidasyonunu içeren enerji 
homeostazının bozulmasından 

sorumludur

NASH'li hastalar, NASH'siz
bireylerle 

karşılaştırıldığında Prevotella
copri ve Bacteriodes vulgatus'un

değişmiş konsantrasyonlarını 
sergilemektedir

Lactobacillus casei ile 
zenginleştirilmiş probiyotiklerin

uygulanması da dahil olmak 
üzere mikrobiyota

modülasyonu, bir fare modelinde 
inflamasyonu azaltmış ve hepatik

metabolizmayı iyileştirmiştir.
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MASLD 
Patogenezinde 
Bağırsak Flora 
Değişiklikleri

Bağırsak mikrobiyatasının
NAFLD'ye çeşitli 

mekanizmalar yoluyla 
katkıda bulunabileceğini öne 

sürmektedir.

1) Değişen enerji hasadı ve 
azalan mikrobiyal çeşitlilik 

2) Artan dallı zincirli ve 
aromatik amino asit düzeyleri

3) Fenilasetik asit ve etanol 
gibi metabolitlerin 

mikrobiyal üretiminin 
artması, bu da in vitro ve in 
vivo hepatik lipid birikimini 

artırabilir.

4) İnflamasyona katkıda 
bulunabilen mikrobiyal

endotoksinlerin artması. 

5) Bozulmuş bir bağırsak 
bariyeri, bağırsak 
bakterilerinin ve 

endotoksinlerin bağırsak-
karaciğer ekseni yoluyla 
taşınmasını artırabilir ve 

hepatik inflamasyonu
tetikleyebilir.
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MASLD’de Skorlamaların Spesifite ve 
Sensitivitesi

Thomson, E. S., Oommen, A. T., S, S. V., & Pillai, G. (2024). Comparison of Non-invasive Liver Fat Scoring Systems as Markers of Metabolic Dysfunction-Associated Liver
Disease. Cureus, 16(10), e72222. 3.06.2025



Karaciğer Fibrozisinin Değerlendirilmesinde 
Kullanılan Skor ve Formüller

Maroto-García, J., Moreno Álvarez, A., Sanz de Pedro, M., Buño-Soto, A. & González, Á. (2024). Serum biomarkers for liver fibrosis assessment. Advances in Laboratory Medicine / Avances en 
Medicina de Laboratorio, 5(2), 115-1303.06.2025



FIB-4 Skoru

F1-F2 FIB 4 < 1.45 siroz yok

FIB 4 1.45 – 2.67 arasında

kesin olmayan olarak kabul edilir

F3-F4 FIB 4 > 2.67 siroz

Düşük puanlı hastaların karaciğer 
biyopsisi yaptırmaları GEREKMEZ.

Yüksek puanlı hastaların karaciğer 
hastalığı tanısını doğrulamak için 
biyopsi yaptırmaları GEREKEBİLİR.

Bir hastanın puanı yüksekse VE son 
evre karaciğer hastalığına ilerlemenin 
diğer klinik veya görüntüleme 
belirtileri varsa, biyopsi artık gerekli 
olmayabilir.
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Karaciğer Fibrozisinin Değerlendirilmesinde 
Kullanılan Dolaylı ve Doğrudan Serum 

Belirteçleri

Guerra-Ruiz, A. R., Casals, G., Iruzubieta, P., Lalana, M., Leis, A., López, R. M., Crespo, J., & Morales-Ruiz, M. (2021). Biochemical assessment of metabolic associated fatty liver disease. Advances
in laboratory medicine, 2(2), 199–219. https://doi.org/10.1515/almed-2021-00093.06.2025



MASLD Tedavi Yaklaşımları

Mitrovic, B., Gluvic, Z. M., Obradovic, M., Radunovic, M., Rizzo, M., Banach, M., & Isenovic, E. R. (2022). Non-alcoholic fatty liver disease, metabolic syndrome, and type 2 diabetes mellitus: 
where do we stand today?. Archives of medical science : AMS, 19(4), 884–894. 3.06.2025



Badmus, O. O., Hillhouse, S. A., Anderson, C. D., Hinds, T. D., & Stec, D. E. (2022). Molecular mechanisms of metabolic associated fatty liver disease (MAFLD): functional analysis of lipid 
metabolism pathways. Clinical science (London, England : 1979), 136(18), 1347–1366.

MASLD Tedavi Yaklaşımları

3.06.2025



A global view of the interplay between non-alcoholic fatty liver disease and diabetes Stefan, Norbert et al. The Lancet Diabetes & Endocrinology, Volume 10, Issue 4, 284 - 296

MASLD Tedavi Yaklaşımları

3.06.2025



Hannah, W. N., Jr, & Harrison, S. A. (2016). Lifestyle and Dietary Interventions in the Management of Nonalcoholic Fatty Liver Disease. Digestive diseases and sciences, 61(5), 1365–1374. 
https://doi.org/10.1007/s10620-016-4153-y

MASLD Tedavi Yaklaşımları

3.06.2025
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