HEPATOLOJIDEBU HAFTA

MAYIS 2021 SAYI 1

Hazirlayan: Dr. Nergiz Ekmen

Notrofiller kolanjiositlerle etkilesime girerek alkolik hepatitdeki kolestatik degisikliklere sebep olur

Neutrophils interact with cholangiocytes changes in alcoholic hepatitis to cause cholestatic
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Alkolik hepatitin hepatoseliiler hasardan kaynaklandigi distnidlmektedir, ancak kolestazin varligi prognozu
kotllestirmektedir, bu nedenle safra kanallarinin bu hastaligin patogenezine katilip katilmadigini arastirmak
amaciyla bu calisma dizenlenmistir. Notrofil ekstrakte etmek icin periferik kan 6rnekleri ve karaciger
biyopsisi yapilan saghkh gondlliler, alkolik hepatit tanisi alanlar ve alkolden yoksun alkolik sirozlu hastalarin

dahil edildigi calisma, alkolik hepatit olusturulmus bir fare modeli ile de 6zetlenmistir.

insan safra kanallarindan tiiretilen kolanjiyositler, AH'li hastalardan veya kontrollerden alinan nétrofillerle
birlikte kiiltirlenmis ve kolestatik degisiklikleri yansitmak icin, kolanjiyosit sekresyonu igin gerekli olan apikal
hiicre ici kalsiyum kanal olan tip 3 inositol 1,4,5-trisfosfat reseptoriiniin (ITPR3) kaybi kullaniimistir. Safra

kanallari ile temas halindeki notrofiller, AH'li hastalardan ve kontrollerden alinan karaciger biyopsilerinde



kantitatif olg¢lilmis ve klinik ve patolojik bulgularla iliskilendirilmistir. Elde edilen sonuglara gére AH’li
hastalarin karacigerinde kolestazin biyokimyasal ve histolojik parametreleri ile iliskili olan.safra kanallari ile
temas halinde olan nétrofiller gosterilmis ve noétrofiller ile birlikte kiltiire edilen kolanjiositler ITPR3
kaybettigi ve alkolik hepatit hastalarinin nétrofilleri kontrole gére daha potent oldugu tespit edilmistir.
Hayvan modelinde kolanjiyositler (izerindeki integrin B1 (ITGB1)in, nétrofillerin kolanjiyosit ITPR3

ekspresyonunu azaltma yetenegini bloke ettigi tespit edilmistir.

Bu calismanin sonucunda nétrofiller, AH'de kolestaza katkida bulunmak icin kolanjiyositler Gizerindeki
ITGB1'e baglandigi gosterilmis ve kolanjiyositlerin daha dnce bilinmeyen bu roli, hastaligin patogenezine
iliskin anlayisimizi degistirmekte ve yeni terapotik hedefleri belirlemekte, bize yon verebilecegi fikrine

ulasiimistir.
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Karaciger nakli adaylarinda bekleme listesinde goriilen mortalitenin belirlenmesi i¢in optimal Karaciger
Kinilganlik (Frailty) indeksi cutoff’'u saptanmasi.
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1405 olguda yapilan galismada, karaciger kirilganlk indeksi (Liver Frailty Index — LFI) cutoff’lari 3 aylik mortalite igin 4.4;
6 ve 12 ay icin ise 4.2°dir. LFI'in MELDNa’ya eklenmesinin 3 aylik mortaliteyi gosterme basarisi icin egri altinda kalan alani
0.79°dur ve MELDNa'ya gore daha dogru bir gostergedir.
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