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OZET

Konya Ilindeki Eriskin Célyak Hastalarinin Epidemiyolojik, Klinik ve Laboratuvar
Bulgularmin Degerlendirilmesi, Dr. Muhammed Muhiddin Er, Uzmanhk Tezi,

Konya, 2018

Amac¢: Bu caligmada erigkin ¢olyak hastalarinin (CH) epidemiyolojik ve klinik
Ozelliklerini, diyetten fayda goriip gormediklerini ve laboratuvar parametrelerini

degerlendirilmeyi amacladik.

Yontem: Calismamizda 2011-2017 yillari arasinda Necmettin Erbakan Universitesi,
Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi, i¢ Hastaliklar1 ABD, Gastroenteroloji Bilim Dali Klinik
ve Polikliniginde c¢olyak tanisi ile takip edilen 18 yas ve tlizeri hastalarin hastane
otomasyon sistemi iizerinden retrospektif olarak degerlendirilmesi planlandi. Hastalarin
laboratuvar kayitlar1 incelendi ve anamnez kismindaki bilgilerden tan1 anindaki ve en son

kontroldeki klinik 6zellikleri kayit altina alind.

Bulgular:Calismaya toplam 155 ¢olyak hastasi dahil edildi. Hastalarin 119’u (%76.8)
kadin, 36’s1 (%23.2) erkekti ve yas ortalamalar1 37.1+£13.7°ti. Ortalama ¢Slyak tani siiresi
5.3+4.6 yildi. Hastalarin 54’iiniin (%34.8) ailesinde CH tanis1 mevcuttu. Hastalarin BKI
ortalamasi 24+4.4 kg/m” olarak hesaplandi. Hastalarin tam aminda ve son kontrolde en sik
sikayeti dispepsiydi (%71.6 ve %20). Konstipasyon tanida %25’inde mevcuttu. Diyete tam
uyum oranit %70.3 olarak hesaplandi. Hipotiroidi en sik eslik eden hastalikti (%9.6).
Toplam 22 (%14.1) farkli hastada en az bir otoimmiin hastalik saptandi. Serolojik testlerin
pozitiflik oran1 %33.5 ile %63.9 arasindaydi. Hastalarin %24’tinde demir eksikligi anemisi,

%71’inde vitamin D eksikligi tespit edildi.

Sonug¢: Colyak hastaligi hem tan1 aninda hem de takipte, klinik ve laboratuvar agisindan
oldukg¢a heterojen bir tablo ile karsimiza gikmaktadir. Ozellikle, oldukca sik eslik eden
immiin aracili hastaliklar konusunda takip eden hekimlerin daha dikkatli olmasi

gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Colyak hastaligi, atipik ¢olyak hastaligi, komorbidite, otoimmiinite



ABSTRACT

The Evaluation of Epidemiological, Clinical and Laboratory Findings of Adult Celiac
Patients in Konya Province, Dr. Muhammed Muhiddin Er, Specialty Thesis, Konya,
2018

Aim:In this study, we aimed to evaluate the epidemiologic and clinical features and
laboratory parameters of adult patients with celiac disease (CD), and whether they benefit

from diet.

Methods:In our study, it was planned to retrospectively evaluate the patients over the age
of 18 years who were followed up with the diagnosis of CD in Necmettin Erbakan
University, Meram Medical Faculty Hospital, Department of Internal Medicine and
Gastroenterology between 2011 and 2017 via hospital automation system. The laboratory
records of the patients were examined and the clinical features at the diagnosis and at the

latest control were recorded from the information in the anamnesis section.

Results:A total of 155 celiac patients were included in the study. 119 (76.8%) of the
patients were female, 36 (23.2%) were male and mean age was 37.1+13.7 years. Mean
duration of disease was 5.3+4.6 years. 54 (34.8%) of the patients had family history of CD.
The mean BMI of the patients was 24+4.4 kg/m”. The most common complaint was
dyspepsia at the time of diagnosis and at the last follow-up(71.6% and 20%, respectively).
Constipation was present in 25% of the casesat the time of diagnosis. The rate of exact
adherence to diet was 70.3%. Hypothyroidism was the most common accompanying
disease (9.6%). At least one autoimmune disease was detected in 22(14.1%) patients.
Serological test positivity ranged from 33.5% to 63.9%. 24% of the patients had iron

deficiency anemia and 71% had vitamin D deficiency.

Conclusion:Celiac disease is confronted with a very heterogeneous picture in terms of
clinic and laboratory both at the time of diagnosis and in the follow-up. In particular,
physicians should be more cautious about immuno-mediated diseases, which are quite

often accompanied.

Keywords:Celiac disease, atypical celiac disease, comorbidity, autoimmunity
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1. GIRIS ve AMAC

(Colyak hastaligi (CH), genetik yatkinligi olan bireylerde bugday, arpa, ¢avdar gibi
tahil triinlerinde bulunan ‘gluten’ bilesenin alinmasi ile tetiklenen ve sonucunda ince
bagirsak hasar1 ile sonuglanan otoimmiin bir hastaliktir [1]. Non-tropikal sprue, ¢dlyak
sendromu, idiopatik steatore ve primer malabsorbsiyon sendromu gibi tanimlamalar

kullanilsa da siklikla ¢6lyak hastaligi terimi kullanilmaktadir.

Klinik olarak atipik CH, sessiz CH ve tipik CH olmak tizere 3 farkli sekilde ortaya
cikar. Atipik CH sadece ekstraintestinal semptomlar mevcuttur (anemi, osteoporoz,
infertilite ve benzeri). Sessiz CH semptom yoktur fakat serolojik olarak pozitiftir. Tipik
CH ise malabsorbsiyon ve gastrointestinal semptomlar ile karakterizedir. Hastaligin klinik
spektrumu oldukg¢a heterojendir. Tipik klinik bulgular abdominal distansiyon, gelisme
geriligi ve kronik ishal seklinde prezente olabilir [2]. Colyak hastaliginda yasam kalitesi;
abdominal agri, diyare, viicut agirligi kaybi, yorgunluk gibi fiziksel semptomlar,
ekstraintestinal semptomlar ve uzun donemli tedavi siireci nedeniyle de olumsuz

etkilenebilmektedir [3, 4].

Colyak hastaligr 6zellikle beyaz irkin hastaligidir. Siyah irkta nadiren gozlenir.
Kadinlarda erkeklere gore 2-3 kat kadar daha sik goriiliir. En sik olarak Bati Avrupa’da

gozlenmektedir.

Yapilan calismalarda prevalans Amerika ve Avrupa’da 9%0,5 ile %1 arasinda
saptanmistir [5, 6]. Birinci derece akrabalarinda CH olan bireylerde prevalans %10-15’e
kadar c¢ikmaktadir. Monozigotik ikizlerde %70-100 arasinda oranlar izlenmistir.
Ulkemizde de yapilan calismalarin prevalans oranmmin Avrupa ile benzer oldugu

sOylenebilir.

Diyette gluten bulunmadig1 siirece CH ortaya ¢ikmaz. Bu yiizden Avustralya, iran,
Israil, Yeni Zelanda, Suriye ve Tiirkiye gibi tahil tiiketiminin fazla oldugu iilkelerde sik
goriiliirken, Cin ve Japonya gibi tahil tiiketiminin neredeyse olmadig: iilkelerde hemen

hemen hi¢ goriilmez[7].

Glutensiz diyetin 6miir boyu uyum gerektirmesi hem hasta bireyler hem de aileleri
icin zorlu bir tedavi yontemidir. Bu nedenle hastalarin bir kismi diyete uyum
saglayamamaktadir. Ancak var olan bilgiler 1s18inda degerlendirildiginde en iyi yasam

kalitesine ulagsmanin tek yolu glutensiz diyet tedavisinin diizenli uygulanmasidir [8].



Biz de bu calismada, Konya ilindeki hastanelerde takipli olan ¢dlyak hastalarinin
epidemiyolojik ve klinik 6zelliklerini, diyetten fayda gorlip gormediklerini ve laboratuvar

parametrelerini degerlendirilmeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Colyak hastahi@inin tanim ve tarihgesi

(Colyak hastaligi, genetik olarak duyarli bireylerde, gluten maruziyeti sonucu ortaya
cikan ve diyetten glutenin ¢ikarilmasi ile iyilesme gosteren mukozal inflamasyon, villoz
atrofi ve kript hiperplazisi ile karakterize, bir¢ok sistemi etkileyebilen bir ince bagirsak

hastaligidir [9].

(Colyak hastaligi, literatiirde ilk kez Samuel Gee tarafindan 1888 yilinda
tanimlanmistir. Ancak, milattan sonra 2. yiizyillda Kapadokya bdlgesinden Aretaeus,
kronik malabsorbsiyon ile seyreden benzer bir klinik tablo tanimlamistir [10]. Hastaligin
etiyolojisi ve tedavisi ile ilgili ilk olarak,Alman pediatrist Willem K. Dicke ekmek ve tahil
tiiketimi ile tekrarlayan ishal arasindaki iliskiyi fark etmistir.ikinci diinya savasi sirasinda
hastaligin relapslarinin azaldigini ancak savastan sonra relapslarin arttigini gozlemlemis ve
bunun savas sirasinda tahil tiiketiminin azalmasina baglh oldugunu belirtmistir[11]. Bu
tespit ileriki donemlerde kullanilan ampiriksaf meyve, patates, siit, muz ve et diyetlerinin

onciisii olmustur.

(Colyak hastaliginin lezyonlari ilk kez Paulley tarafindan 1954 yilinda, ince bagirsak
proksimalinde, mukozal inflamasyon, kript hiperplazisi ve villoz atrofi seklinde
tanimlanmistir [12]. Endoskopik biyopsi yontemlerinin gelismesi ile CH ve eriskin non-
tropikal sprue hastaliginin ayni klinik ozelliklere ve patogeneze sahip oldugu
anlagilmistir[13]. 1992 yilinda ise Marsh tarafindan histolojik simiflandirma sistemi

tanimlanmistir[ 14].
2.2. Colyak hastaliginin epidemiyolojisi

Colyak hastaligi, siklikla beyaz irkta goriilen bir hastaliktir. Taninin klinik
prezantasyon ile konuldugu yillarda Avrupa bolgesinde prevalanst 1:4000-8000 araliginda
bildirilirken, 1970’1i yillarda oligosemptomatik hastalar hakkinda farkindaligin artmasi ve
gliadin ve endomisyuma karsi serolojik testlerin gelistirilmesi ile bildirilen hastalik
prevalansi artmistir. Ornegin, Danimarka’da yapilan bir ¢alismada prevalansi 1:10.000’den
1:300’e yiikseldigi bildirilmistir [15]. Serolojik testlerin biyopsi ile dogrulandig: giincel
epidemiyolojik c¢aligmalarda ise birgok iilkede prevalans 1:70-1:300 araliginda
bildirilmistir [16]



Ulkemizde ise CH siklig1 ile ilgili genis capli arastirma sayist son yillarda artmaya
baslamistir. Ertekin ve ark. tarafindan 2005 yilinda yapilan 1263 ¢ocugun degerlendirildigi
biyopsi ile desteklenen bir ¢alismada prevalans 1:158 olarak bildirilmistir [17].
Eriskinlerde yapilmis olan en genis ¢caligmalardan birisinde de 2000 saglikli kan donoriinde
serolojik tarama yapilmis ve bunlarin 23 (%]1.3) tanesinde serolojik test pozitif
bulunmustur. Endoskopi ve biyopsi yapilmasini kabul eden 12 hastanin 10’unda CH ile
uyumlu bulgular saptanmistir [18].

Bu sonuglar, iilkemizde CH prevalansinin diger iilkelere benzer bir noktada

(yaklasik % 1) oldugunu gostermektedir.
2.3. Colyak hastaliginin patogenezi

Colyak hastaliginin,aile i¢i bireylerde daha sik izlenmesi ve HLA-DQ2 ve DQS
genleri ile belirgin iliskisinin tespit edilmesi, hastaligin giinlimiizde anlasildig1 sekilde
genetik olarak yatkin bireylerde cevresel ajan (glutenin gliadin komponenti) tarafindan
tetiklenen immiinolojik bir hastalik oldugu fikrinin temelini olusturmustur[19, 20]. HLA
(insan 10kosit antijeni) doku gruplarinin tek yumurta ikizlerinde hastalik gelisimine katkis1
%36 olarak tahmin edilmektedir[21]. DQ2 (DQA1*05; DQB1*02) ve DQ8 (DQA1*03;
DQB1*0302) i¢in HLA doku tiplemesi ince bagirsak biyopsi bulgular1 siipheli olan
hastalarda oldukg¢a kullanighdir, ¢linkii her ikisinin negatif oldugu durumlarda hastalik

olas1 degildir[22].

Serolojik ¢alismalar arttk CH tanisinin dogrulanmasi i¢in yaygin kullanilmaktadir.
Bunlar, gliadine karsi olusmus IgA antikorlarinin ELISA yoOntemi ile Ol¢iilmesi ve
endomisyuma kars1 olusmus IgA antikorlarinin immiinofloresans yontemi ile 6l¢iilmesini
icerir. Endomisyum, diiz kaslarin bag dokusunda bulunur ve buna kars1 olusmus antikorlar
hastalik i¢in patognomoniktir[23]. Endomisyum igerisinde otoantikor olarak doku
transglutaminaz (doku-TG) tespit edilmistir [24]. Bu iki yapiya kars1 olusan IgA antikorlari
hastalik i¢in oldukga sensitif ve spesifiktir[25]. Bu testlerin yaygin kullanilmasi erken
tantya, genis capli popiilasyon calismalarina ve hastaligin daha iyi anlagilmasinda imkan

saglamigtir.

Doku transglutaminazi hiicre i¢inde yaygin bulunur ve mekanik iritasyon ve
inflamasyon sonucu endotel ve fibroblastlardan salinir. Salindiktan sonra, bugdaydaki
gluten proteini gibi glutaminden zengin proteinler ile ¢apraz baglanir. Bunun neticesinde,
glutendeki glutamin kalintilarin1 glutamik aside deamide eder. Deamidasyon, gluten
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peptidlerinde negatif yiik olusturur ve HLA-DQ2 ve DQS8’e baglanmalarini artirir.
Boylelikle, glutenin T hiicrelerini uyarma kapasitesi artmis olur[26]. ilk calismalarda, T
hiicre cevabini olusturan dominant epitopun deamide glutamin kalintilar1 oldugu iddia
edilse de, sonraki ¢alismalarda ¢ok fazla sayida gliadin peptidinin T hiicreler tarafindan

taninabildigi ortaya konmustur [27].

Gliadin tiizerindeki epitoplarin ortak o6zelligi prolinden zengin olmasidir.
Gastrointestinal peptidazlara direngli, 33 amino asitli bir peptid olan A-gliadin
tanimlanmistir. Bir ¢alismada bu peptidin kontrol grubunda tamamen sindirildigi fakat
¢olyak hastalarinda kismen sindirilebildigi gdsterilmistir. Gliadin peptidlerinin proteolize
direncli olmasi veya kismen sindirilebilmesi, inflamatuvar cevabin ve toksik etkilerin

baslamasini kolaylastiran onemli bir tetikleyici faktordiir [28].

Aktif hastaligi olan bireylerde, baslica gama-delta T hiicre reseptoriine sahip
intraepitelyal lenfosit sayist artmig bulunmaktadir. Bu hiicrelerde interferon gama ve IL-10
ekspresyonu artmistir [29]. Ancak, lamina propriadaki lenfositler ile kiyaslandiginda bu
lenfositlerin patogenetik rolii tartismalidir. Enterik enfeksiyonlar, ila¢ ve gida allerjileri
gibi CH ile iliskisi olmayan bir¢ok inflamatuvar durumda intraepitelyal lenfosit sayisi

artmaktadir [30].

Intestinal epitel hiicrelerindeki gliadin reseptdrleri ile gliadin peptidlerinin, T hiicre
aktivasyonunun olusacagi lamina propriaya gecisine aracilik edebilecegi iddia edilmistir.
Bir ¢alismada, transferin reseptorii olan CD71’in ¢olyak hastalarinda enterositlerin apikal
poliinde eksprese oldugu bulunmustur. Normalde bu resptdr bazal ve lateralpolde bulunur.
IgA yapisindaki anti-gliadin antikoru ile baglanan gliadinin sindirimden kurtuldugunu ve
reseptOr araciligi ile lamina propriaya tasindigi iddia edilmistir. Bu reseptorii hedefleyen
ilaglarin  gelistirilmesi ile hastaliin diyet disinda tedavi yontemleri ile kontrol

edilebilecegini 6ne stirmiislerdir [31].
2.4. Colyak hastaliginin klinik bulgulari

(Colyak hastalign klasik olarak yeni dogan hastaligi olarak bilinse de giiniimiizde
siklikla 10-40 yas araliginda prezente olmaktadir. Yasami tehdit eden malabsorbsiyon
tablosu yerine genellikle eriskin yasta atipik klinik ile ortaya ¢ikmaktadir. Bu durumun
anne siitli ile daha uzun beslenme ve glutenin daha gec tiikketilmeye baslanmasi ile ilgili

olabilecegi diisliniilmektedir.



Subklinik hastaligin tanisin1 koymak 6zellikle su 4 sebepten dolay1 6nemlidir:
1-Malignite riski
2-Nutrisyonel eksikliklerin tespiti
3-Etkilenen annelerin bebeklerinin diisiik dogum agirlikli olma riski
4-Eslik eden otoimmiin hastaliklar

Subklinik hastalikta malignite riski ile ilgili yeterli ¢calisma yoktur. Glutensiz diyet
ile remisyonda seyreden hastalarda malignite riski normal popiilasyona yaklasmaktadir
[32]. Baz1 c¢alismalarda, otoimmiin hastalik (Tip 1 DM, kollajen doku hastaliklari,
otoimmiin tiroidit) prevalansinin CH tanisinda gecikme ile iliskili oldugu bulunmustur.

Yirmi yasindan sonra tani konulanlarda %30’lara vardig: bildirilmistir [33].

2.4.1 Gastrointestinal sistem bulgulari

Hastalar, klasik olarak steatore ve gaz nedeniyle kotii kokulu, kopiikli ve bol
miktarda ishal ile prezente olurlar. Bu semptomlar,malabsorbsiyonun sonucu olarak
cocuklarda biiyiime geriligi, kilo kaybi, ciddi anemi, vitamin B eksikliklerine bagl
norolojik bulgular ve vitamin D ve kalsiyum eksikligine bagli osteopeni ile paralellik

gosterir[34].

Ancak, gliniimiizde klinik prezantasyonda klasik CH’dan atipik semptomlara veya
asemptomatik prezantasyona bir kayis vardir. Ornegin bir meta-analizde, 3383 ¢olyak
hastasinin sadece %38’inde intestinal semptomlar bildirilmistir[35]. Tan1 almamis erigkin

¢olyak hastalar1 nadiren belirgin ishal ve ciddi metabolik bozukluklar ile prezente olur[36].

2.4.2 Gastrointestinal sistem dis1 bulgular

Colyak hastalarinda birgok gastrointestinal sistem dis1 bulgu bildirilmistir (tablo
2.1). Baz1 hastalarda bu bulgular prezantasyon semptomu olabilmektedir ve serolojik

testler i¢in uyarict olmalidir.



Tablo 2.1. Colyak hastaliginda gastrointestinal sistem dis1 bulgular [37]

Infertilite
Romatolojik hastaliklar
Vitamin D ve kalsiyum eksiklikleri
Osteoporoz
Osteomalasi
Norolojik hastaliklar
Depresyon
Epilepsi
Migren
Anksiyete
Intihar egilimi
Karpal tiinel sendromu

Miyopati

Bas agris1, periferal ndropati, ataksi, depresyon, distimi, anksiyete ve epilepsi gibi
norolojik ve psikiyatrik bozukluklar ile CH arasinda iligki tanimlayan bir¢ok yayin
vardir[38-40]. Noropatilerin vitamin B1, B2, B3, B6, B12 ve E eksiklikleri ile iligkili
olabilecegi bildirilmistir. Glutensiz diyet ile bas agris1 ve distimi semptomlarinda azalma

bildirilmistir [41].

Colyak hastalign demir eksikligi anemisinin olduk¢a sik bir nedenidir. Bir
calismada demir eksikligi anemisi ile tetkik edilen 93 hastanin 11’inde (%12) ince bagirsak
biyopsisi ile dogrulanmis ¢dlyak tanisi konmustur [42]. Bazi ¢aligmalarda ise CH’nin
gastrointestinal sistemden sizint1 seklinde kanama ile iliskili oldugunu iddia edilmislerdir

[43]. Ancak sonraki ¢alismalarda bu hipotez desteklenememistir [44].

Metabolik kemik hastaliklar1 ¢Olyak hastalarinda sik gozlenen bir tablodur.
Gastrointestinal semptomlar olmadan da ortaya ¢ikabilir[45]. Bir ¢alismada, 77 ¢olyak

hastas1 ve 157 saglikli kontrol kemik mineral dansitometrisi ile karsilagtirilmis. Colyak



hastalarinda lomber degerlendirmede osteoporoz kontrol grubuna gore anlamli diizeyde
daha sik tespit edilmis (%26 vs %5) [46]. Bu hastalarda vitamin D eksikligine atfedilen
sekonder hiperparatiroidizmin de sik oldugu izlenmis [47]. Colyak hastalarinda, benzer
sekilde vitamin D eksikligine bagli osteomalazi de bazen tespit edilmektedir ancak bunun

prevalansi tam olarak bilinmemektedir [48].

Patogenezi bilinmemekle birlikte CH ile iliskili bircok hiposplenizm olgusu

bildirilmistir. Bu nedenle bu hastalarda profilaktik pndmokok asis1 onerilmistir [49].

Toplum bazli ¢alismalarda CH ile kanser riski arasinda bir iligki tespit edilmistir.
En sik lenfoma ve gastrointestinal kanserler ile birliktelik bildirilmistir. Ingiltere’de
yiirlitiilen bir ¢aligmada, 4.732 ¢olyak hastasi ve 23.620 kontrol hastasi 1987 ve 2002
yillar1 arasinda takip edilmis. Colyak hastalarinda kanser riski %30 daha fazla bulunmus.
Kanser tanilarinin ¢ogu tanidan sonraki bir yil igerisinde konulmus [50].Glutensiz diyetin
kanser gelisimi iizerine olumlu etkisi ise net degildir. Bir ¢aligmada, 5 yil boyunca diyete

uyulmasina ragmen artmis non-Hodgkin lenfoma riskinin devam ettigi bildirilmistir [51].
2.5. Colyak hastaligina eslik eden klinik durumlar

(olyak hastaliginda siklikla dermatitis herpetiformis, Down sendromu, selektif IgA
eksikligi ve Tip 1 DM, tiroid ve karaciger hastaliklar1 gibi otoimmiin bir¢ok hastalik ile
birliktelik gostermektedir.

Dermatitis herpetiformisin klasik bulgusu gruplar halinde ¢ok sayida ¢ok kasintili
papiil ve vezikiillerdir. Dirsek, dorsal 6n kol, diz, sacli deri ve sirt lezyonlarin en sik
gelistigi yerlerdir (sekil 2.1). Tanis1 etkilenmemis subepidermal bazal membranda graniiler
IgA depolanmasinin histolojik olarak gdsterilmesi ile konur. Colyak hastalarina benzer
sekilde doku-TG’a kars1 antikor diizeyleri yiiksektir. Bu otoantikorlar baglica epidermal
transglutaminaza karsi olusmustur [52]. Finlandiya’da yapilan bir ¢alismada, 398 ¢olyak
hastasinin  %?24’linde dermatitis herpetiformis tespit edilmistir. Ancak dermatitis
herpetiformis hastalarinda CH siklig1 hakkinda yapilmis genis capli ¢alismalar olmamakla
beraber %85 civarinda oldugu tahmin edilmektedir [53]. Glutensiz diyet ile dermatitis
herpetiformis bulgular1 gerilemektedir ancak sadece diyet ile bu iyilesme aylar

siirebilmektedir [54].
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Sekil 2.1. Dirsek derisinde vezikiil, biil, erozyon ve kabuklanmalar (www.visualdx.com)

(Colyak hastalign Tipl DM ve otoimmiin poliglandular sendrom ile yakindan
iliskilidir. Bir ¢ok calismada, Tip 1 DM hastalarinda endomisyuma veya doku-TG’a karsi
IgA tipi otoantikor varligr %?2.6-7.8 araliginda bildirilmistir. Bununla birlikte birgok
hastada CH’nin agikar klinik bulgular1 yoktur. Glutensiz diyet ile diyabet gidisatinin
diizelip diizelmedigini konusu ise heniiz net degildir. Bu konuda yapilmis, hasta sayis1 az
iki caligmada, sessiz ¢olyak hastaligi olan Tip 1 DM hastalarinda beden kitle indeksinde
(BKI) artma egilimi bulunmasina ragmen folik asit ve hemoglobin degerleri ile insiilin

ihtiyacinda degisiklik olmamuistir [55, 56].

(Colyak hastaliginin tanisinda kullanilan farkli yontemler nedeniyle selektif IgA
eksikligi ile CH birlikteligi konusunda yapilmis ¢alismalarin sonuglar1 degiskendir. Bir
caligmada, selektif IgA eksikligi tanisi ile takip edilen cocuklarda yapilan bir tarama
programinda %7.7 oraninda biyopsi ile dogrulanmis sekilde CH tanisi konmustur [57].
Diger taraftan, CH tanisi olan bireylerde ise selektif IgA eksikligi siklig1 %1-2 araliginda
bildirilmis ve bu grupta CH tanis1 i¢in IgG tipi doku-TG antikorunun kullanilmasi

Onerilmistir [58].



Down sendromu ile CH birlikteligi sik¢a izlenmektedir. Biyopsi ile dogrulanmis
CH prevalansinin yaklasik %16 oldugu ve normal popiilasyondan 20 kat daha fazla oldugu
bildirilmistir [59].

Colyak hastalarinda non-spesifik hafif diizeyde transaminaz yiiksekligi
gozlenebilmektedir. Bir meta-analizde, yeni tant konmus ¢olyak hastalarinin %27’sinde
anormal serum transaminaz degerleri tespit edilmis ve bu grup glutensiz diyet ile 1 yil
takip edildiginde %90’inda transaminaz diizeylerinin normal seviyelere geldigi
gozlenmistir [60]. Colyak hastaligi ile ileri diizeyde karaciger hastaligi arasinda bir iliski
oldugu bildirilmistir. Bir calismada, tedavi edilmemis CH ve ileri diizeyde karaciger
hastalig1 olan 4 hasta degerlendirilmis, glutensiz diyet ile hepatik fonksiyon bozuklugunun
diizeldigi tespit edilmistir [61]. Karaciger hastalifi gelisme riskinin arastirildigr bir
caligmada, 13.818 ¢olyak hastasinin verileri 1964-2003 yillar1 arasinda kontrol grubu ile
karsilagtirmis ve akut hepatit, kronik hepatit ve primer sklerozan kolanjit agisindan artmis

risk tespit edilmistir [62].

Inflamatuvar bagirsak hastaliklar1 (IBH) ile CH arasinda iliski oldugunu bildiren
bircok olgu serisi vardir. Ulseratif kolit, Crohn hastaligindan daha fazla birliktelik
gostermektedir. Bir vaka-kontrol ¢alismasinda, CH olan bireylerde IBH gelisme riski 10
kat fazla bulunmustur. Ayn1 ¢alismada, IBH olan bireylerde ise CH gelisme riski kontrol
grubu ile benzer bulunmustur [63].

Tedavi edilmemis ¢olyak hastasi kadinlarda ge¢ menars, erken menopoz, sekonder
amenore, tekrarlayan diislik, infertilite, erken dogum ve diisiik dogum agirlikli bebek
dogurma goriilebilmektedir. Tedavi ile bu hastaliklarin goriilme siklig1 azalmaktadir[64,
65]. Erkek ¢olyak hastalarinda ise sperm motilite ve morfoloji anormallikleri bildirilmistir

[66].
2.6. Colyak hastaligimin siniflandirilmasi

Colyak hastaligina uzun yillar boyunca klasik klinik bulgular ile tan1 konmaktaydi.
Ancak serolojik, genetik ve histolojik bilgilerin kesfi ile CH’nin iki alt simnifi daha

tanimlanmaistir.

2.6.1. Klasik ¢olyak hastahig

Klasik CH’nin tanimui su ii¢ kriteri igerir:
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1- Villoz atrofi

2- Malabsorbsiyon semptomlari; kilo kaybi, steatore veya besin ve vitamin

eksikliklerinin bulgulari

3- Gluten igeren gidalarin diyetten ¢ikarilmasi ile mukozal lezyon ve

semptomlarin gerilemesi

Ince bagirsaktaki histolojik degisiklikler, her zaman klinik bulgular ile korelasyon
gostermeyebilir. Histolojik bulgular1 siddeti degiskenlik gosterir. Artmis intraepitelyal
lenfosit ile karakterize hafif degisiklikler (tip O lezyon) gelisebilecegi gibi, total mukozal
atrofi, tam villus kaybi, artmis apopitoz ve kript hiperplazisi ile karakterize diiz mukoza da
geligebilir (tip 3 lezyon). Tip 4 lezyonda ise lamina propriada hiperplazi yerine hipoplazi
izlenir, diger bulgular tip 3 ile aynidir [67].

Glutensiz diyet ile iyilesme olmamasi genellikle diyet uyumunun kotii olmasina
veya altta yatan baska bir malabsorptif bozukluga baglidir. Bazi olgularda ise sebep
enteropati iligkili T hiicreli lenfoma veya subepitelyal kollajen birikimi ile karakterize

kollajenez sprue olabilmektedir [68].

2.6.2. Atipik colyak hastahigi

Bu hastalarda sadece minor gastrointestinal sikayetler mevcuttur. Anemi, dis enema
defektleri, osteoporoz, artrit, transaminaz yiiksekligi, nérolojik semptomlar veya infertilite
gelisebilir. Ancak bu gruptaki hastalarin ¢ogunda ciddi mukozal hasar vardir ve ¢6lyak

spesifik antikor paterni mevcuttur.

2.6.3. Asemptomatik (sessiz) ¢olyak hastahgi

Hastalar siklikla gliadin veya doku-TG’ye karsi antikor taramalarinda insidental
olarak tespit edilirler. Intestinal mukozada genellikle CH’nin karakteristik yapisal
degisiklikleri (kript hiperplazisi, villoz atrofi) bulunmasina ragmen klinik bulgular
izlenmez. Bu hastalara glutensiz diyet yaptirilir ise mindr semptomlarin iyilestigi fark

edilebilir (yorgunluk halinin ge¢mesi gibi).

2.7. Colyak hastaliginin tanisi

Colyak hastaligi tamisal yaklagimi icin Amerikan Gastroenteroloji Enstitii’sii

tarafindan yayinlanan algoritma sekil 2.2° de gosterilmistir. Bu algoritmada belirtilen
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testlerin tamami glutenin serbest oldugu diyet altinda yapilmalidir. Biitiin bireylerde tek

basma CH tanisi koyabilecek giivenilirlikte bir test mevcut degildir. Tan1 asamasinda en

Oonemli baslangi¢c basamagi hastalik ile uyumlu klinik 6zelliklerin farkina varilmasidir.

High probability

Low probability

(>5 percent) (<5 percent)
TTGA Igh +
IgA level
Y + Y +
Duodenal biopsy Positive TTGA Negative TTGA Megative TTGA
GA Igh Low Igh MNormal Iga
Duodenal TTGA IgG Celiac disease
biopsy DGP IgG unlikely
L{ Any p-uEltwe | All nagative
¥ v v
| Both negative | | Both positive | Biopsy/serclogy
+ disagreement
Celiac disease #* HLA DQ2 and DQE genotyping
unlikely * Measure Igh level £ TTGA/DGP IaG

# Work-up for other causes of villous atrophy

DGP: deamide gliadin peptidi, HLA: insan 16kosit antijeni, TTGA: doku transglutaminaz
antikoru

Sekil 2.2. Amerikan Gastroenteroloji Enstitli’slinlin ¢olyak hastaligi i¢in tani algoritmasi
[69]

2.7.1. Serolojik degerlendirme

Genel kural olarak degerlendirmeye serolojik testler ile baslanmalidir. Iki yasinin

tizerindeki bireylerde Onerilen baslangic testi IgA tipi doku-TG antikorunun
degerlendirilmesidir. Colyak hastalig1 icin klinik sliphe yiiksek ise (>%S5), dzellikle IgA
temelli serolojik testler negatif ise total IgA da dl¢lilmelidir. Bir diger yaklasim da IgA ve
IgG temelli testleri birlikce calismaktir. IgA diizeyi diisiik olan veya selektif IgA eksikligi
tespit edilen bireylerde IgG temelli testler (tercihen IgG-deamide gliadin peptidi)

yapilmalidir [69].
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Bu testlerin klinik 6nemini anlamak i¢in sensitivite ve spesifite degerlerini bilmek

onemlidir[70, 71];

IgA anti-endomisyum: sensitivite %85-98,spesifite %97-100
IgA doku-TG: sensitivite %90-98, spesifite %95-97

IgA deamide gliadin peptidi: sensitivite %94, spesifite %99

IgG deamide gliadin peptidi: sensitivite %92, spesifite %100

Glutensiz diyet yapmakta olan bireyleri serolojik olarak degerlendirirken sonuglar
dikkatli incelemek gerekir. Ornegin, zayif antikor pozitifligi, siki bir diyet ile haftalar
icerisinde negatif olabilir [72]. Bu bireylerde, bazal antikor testleri (IgA doku-TG veya IgA
anti-endomisyun) Ol¢iilmeli, pozitif ¢ikanlara ince bagirsak biyopsisi yapilmalidir.
Serolojisi negatif tespit edilenlere ise HLA DQ2/DQS8 genetik testleri yapilmalidir. Bu
sonu¢ da negatif ise CH diglanabilir.

Glutensiz diyet yapmakta iken HLA DQ2/DQ8 ve serolojik testleri pozitif olan
fakat histolojik bulgulari normal olan veya tanisal olmayan bireylere modifiye gluten
provokasyonu yapilmali (2 hafta siire ile 3 gr gluten/giin), tolere ederler ise tam gluten
provokasyonu (6 hafta daha 3 gr gluten/giin) sonrasi duodenal biyopsi yapilmasi
Onerilmektedir. Provokasyon sonrasi seroloji tekrar edilmeli, negatif ise 2-8 hafta sonra

tekrarlanmalidir [69].

2.7.2. ince bagirsak biyopsisi

Serolojik testleri pozitif olan bireylereve CH ihtimali yiliksek olan bireylere
serolojiden bagimsiz olarak, CH tanisim dogrulamak i¢in ince bagirsak biyopsisi
yaptlmalidir (sekil 2.3). Duodenum mukozasi katlantilarin kaybolmasi sonucu atrofik
goriiniimde olabilir, fissiirler, nodiiler goriintii veya tarak disine benzer katlantilar

izlenebilir (sekil 2.4).
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Sekil 2.3. Bir Colyak hastasinin ince bagirsak biyopsisi; diizlesmis mukoza ve normal

villus yapisinin tama yakin kaybi1 (www.uptodate.com)

Sekil 2.4. Colyak hastaliginda tarak disi benzeri duodenal katlantilar (www.uptodate.com)
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Bu histolojik bulgular biitiin hastalarda izlenmeyecegi gibi diger hastaliklarda da
ortaya cikabilir. Intestinal villoz atrofiye neden olabilecek hastaliklar tablo 2.2
Ozetlenmistir[73]. Boyama teknikleri ve yiiksek c¢oziiniirliikklii biiyiitmeye sahip
endoskopiler ile villoz atrofi i¢in biyopsi noktalar1 daha iyi belirlenebilir. Kapsiil

endoskopi ile daha distal ince bagirsak segmentleri goriintiilenebilir.

Tablo 2.2. intestinal villz atrofinin ¢dlyak dis1 nedenleri

e Bakteriyel asir1 gogalma e Tropikal sprue

e Crohn hastalig e Zollinger-Ellison sendromu

e Inek siitii veya soya intoleransi * Yaygm degisken immiin yetmezlik

e FEozinofilik gastroenterit ¢ Otoimmiin enteropati

e Giardiazis e AIDS enteropatisi

e intestinal lenfoma o llaglar (6r: olmesartan)

e Peptik duodenit *  Whipple hastaligi

e Post-gastroenterit B Yo

e intestinal tiiberkiiloz e  Qraft versus host hastalig

Histolojik degerlendirme i¢in siklikla modifiye Marsh siniflandirmasi kullanilir
(tablo 2.3) [74]. Kantitatif histolojik degerlendirme [villus yiiksekligi, kript derinligi, 100
enterosit basma intraepitelyal lenfosit (IEL) yogunlugu] daha duyarli sonuglar verir ve

zaman i¢in hastalik aktivitesini takip etmek i¢in de uygun bir yontemdir [75].

Tablo 2.3. Colyak hastalig1 i¢in histolojik siniflandirmanin 6zeti[69]

. Histolojikkriterler
Modifiye Marsh Artmig [EL* Kript hiperplazisi Villoz atrofi
Tip 0 Yok Yok Yok
Tip 1 Var Yok Yok
Tip 2 Var Var Yok
Tip 3a Var Var Var (kismi)
Tip 3b Var Var Var (subtotal)
Tip 3¢ Var Var Var (total)

*100 enterosit basina >40 [EL
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Seroloji ve biyopsi bulgulart arasinda uyum var ise tani biiyiik oranda konmus olur.

Glutensiz diyet ile klinik bulgularin gerilemesi ile tani dogrulanmis olur. Histolojik

bulgularin normale dondiigiinii géstermek her zaman gerekli degildir. Hatta, bir¢ok hastada

diyete sik1 uyuma ve semptomlarin gegmesine ragmen kismi villoz atrofi devam eder [76].

(Colyak hastaligi klinigi ile uyumlu ancak serolojik testler negatif olan hastalar igin

baslica 4 ihtimal vardir;

Hastada selektif IgA eksikligi olabilir. Bu bireylerde deamide gliadin peptidine
kars1 IgG tipi antikor bakilmalidir. Daha az duyarli olmakla beraber, IgG tipi doku-
TG antikoru ve/veya anti-endomisyum bakilabilir.

Hasta halihazirda gluten diyeti yapiyor olabilir. Bu durumda yaklagim yukarida
anlatilmistir.

IgA tipi doku-TG antikoru yanlis negatif ¢ikmis olabilir. Bu durum o6zellikle,
histolojisinde hafif hastalik olan hastalarda yaygindir. IgA veya IgG deamide
gliadin peptidi antikoru bakilabilir. Tan1 koyabilmek i¢in ince bagirsak biyopsisi
gerekmektedir.

Hastada ¢olyak hastaligi yoktur, semptomlarin nedeni olabilecek diger hastaliklar
(irritabl bagirsak sendromu, non-¢dlyak gluten duyarlilii veya bugday allerjisi)

veya villoz atrofi yapabilecek diger klinik durumlar arastirilmalidir[77].

Yukarida sayilan durumlara ragmen bazi nadir hastalarda tani net olmayabilir. Boyle

durumlarda HLA haplotip testi uygulanmalidir. Colyak hastalariin %99’unda HLA DQ2

ve/veya DQ8 mevcuttur. Bu oran genel popiilasyonda yaklasik %40’tir. Haplotiplerin

negatif oldugu hastalarda CH olas1 degildir [78].

2.8. Colyak hastahiginin tedavisi ve takibi

Colyak hastaliginin yonetiminde 6 anahtar basamak vardir;

Deneyimli bir diyetisyen konsiiltasyonu

Hastalik hakkinda egitim

Omiir boyu glutensiz diyet

Nutrisyonel eksikliklerin belirlenmesi ve tedavisi
Hastanin bir dayanisma grubuna dahil olmasi

Multi-disipliner bir ekip ile uzun donem siirekli takip planlanmasi
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2.8.1. Diyet planlamasi

(Colyak hastaliginin  tedavisinin  kdse tasini diyetten glutenin ¢ikarilmasi
olusturmaktadir. Bu yiizden tedavinin ilk basamagini diyet konsiiltasyonu olusturur. Is
birligi yapilan diyetisyenin CH konusunda yeterli bilgi ve tecriibeye sahip olmasi

onemlidir. Biitiin ¢6lyak tiplerine glutensiz diyet Gnerilmesi gerekir.

Diyetsel glutenin primer kaynaklar1 bugday, cavdar ve arpadir. Glutensiz diyet i¢in
onemli bir yasam stili degisikligi gerekmektedir ¢iinkii bat1 tipi beslenmede bir¢ok gidada

gluten mevcuttur. Asagidaki 6neriler biitiin ¢6lyak hastalarina sdylenmelidir;

e Arpa, bugday ve cavdar igeren gidalardan uzak durulmalidir

e Soya fasulyesi, piring, misir ve patates giivenli gidalardir

e Hazir gidalar tiiketilirken i¢indekiler kismi dikkatlice okunmalidir

e Bira ve malt igeceklerde gluten igeren tahillar bulunabilecegi i¢in tiiketilmemelidir

e Sekonder laktoz intoleransi gelisebilecegi igin ilk donemlerde siit iiriinleri tolere
edilemeyebilir

e Yulaf iceren gidalar tiiketilirken dikkatli olunmalidir, ciddi hastalig1 olanlar

yulaftan da uzak durmalidir.

Diyetten gluten eliminasyonu ciddi yasam tarzi kisitlamalari gerektirdigi ig¢in
hastalar arasinda diyet uyumu her zaman yeterli degildir. Bunun bir sebebi de bazi
hastalarin remisyona girdikten sonra az miktarda gluteni tolere edebilmesi, bazilarinin ise
cok az miktarlarda bile semptomatik hale gelmesidir [79]. Farkli klinik cevaplara ragmen
tiim hastalar siki diyet konusunda motive edilmelidir. Hasta klinik olarak kendini iyi
hissetse bile degisen oranlarda mikro-nutrient eksiklikleri gelisebilir. Ornegin vitamin D
eksikligine sekonder kemik kayiplar1 gelisebilir. Diger bir 6nemli neden ise, ¢6lyak
hastalarinda artmis mortalite ve kanser riski mevcuttur. Bir¢ok calismada siki glutensiz

diyet ile bu risklerin azaldig1 gosterilmistir [80, 81].

Glutensiz olarak etiketlenen {iriinlerde eser miktarda gluten bulunabilir. Ancak, az
miktarda gluten iceren gidalar1 istemeden tiiketmek tedavi basarisizligr ile sonuglanmaz.
Farkina varmadan gluten tiiketiminin sonuglarinin incelendigi 76 c¢olyak hastasin
kapsayan bir ¢alismada, gluten kontaminasyonunun 30 mg/giine kadar histolojik olarak
hasara neden olmadig1 tespit edilmistir [82]. Ilaglar da eser miktarda gluten igerebilir

ancak klinik olarak 6nemli degildir.

17



2.8.2. Glutensiz diyete cevabin izlenmesi

Diyete cevap siiresi bireysel degiskenlik gosterebilir. Hastalarin yaklasik %70’inde
2 hafta icerisinde belirgin klinik iyilesme izlenir. Genel kural olarak, semptomlar
histolojiden daha hizl1 diizelir. Ozellikle de proksimal duodenumdan biyopsi almir ise bu
durum daha belirgindir. Bunun nedeni tam olarak anlasilamamistir, ancak muhtemelen
distal duodenumun glutene daha az maruz kaldig1 i¢in daha az hasarlanmasi, proksimal

kisimda hasarin daha siddetli olmas1 seklinde agiklanmaktadir [83].

Diyete basladiktan 4-6 hafta sonra hastalarin degerlendirilmesi, tam kan sayimi,
folik asit, vitamin B12, demir ve karaciger parametreleri c¢aligilmasi Onerilmektedir.
Kadinlar hastalar, diyete basladiktan sonra 3 ay boyunca memelerde hassasiyet olabilecegi
konusunda uyarilmalidir. Hastalar diizenli araliklar ile yeni semptom gelisimi, diyete uyum

ve hastaligin komplikasyonlar1 agisindan takip edilmelidir[83, 84].

Diyete uyumun izlenmesinde IgA tipi doku-TG antikoru veya IgA (veya IgG)
deamide gliadin peptidi diizeylerinin 6l¢iilmesi onerilmektedir. Hangi parametre kullanir
ise kullanilsin tedavi Oncesi antikor diizeyi kayit altina alinmalidir. Bu antikorlarin yari
omrii 6-8 haftadir ve diyetten glutenin ¢ikarilmasi ile kademeli olarak seviyeleri diiser [69].
Normal diizeylere genellikle 3-12 ay icerisinde geriler. Normal diizeyleri villz atrofinin
tamamen diizeldigini gostermez. Normal diizeye gelmemesi hastanin isteyerek veya

yanliglikla gluten tiikettiginin gostergesidir [85].

Ozellikle serolojik testlerin kullanilabilmesi ile, klinik iyilesmenin oldugu
hastalarda biyopsi ile takip edilmesi konusu tartismalidir. Diyete basladiktan sonra taniyi
dogrulamak ve de diyete yeterli cevap olup olmadigint degerlendirmek icin 4-6 ay sonra
tekrar biyopsi yapilmasin1 6neren kilavuzlar da vardir. Bunlarin yaninda, glutensiz diyete
cevap vermeyen ve semptomlarin relaps oldugu hastalarda tekrar list GIS endoskopisi

onerilmektedir [69].
2.8.3. Glutensiz diyete cevap vermeyen hastalarin degerlendirilmesi

Iki yil siireyle glutensiz diyete ragmen semptomlart veya serolojik ve/veya
histolojik anormallikleri devam eden hastalar cevapsiz olarak kabul edilir. Hastalarin
biiyiik ¢ogunlugu diyete cevap verir iken yaklasik %5°1 vermez. Bu hastalar1 degerlendirir

iken, CH’ nin biitlin komponentlerinin diyete ayn1 hizda cevap vermedigini unutmamak
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gerekir. Ornegin, sekonder hiperparatiroidiye bagl kemik kaybi1 ve periferal noropati
diyete ragmen sadece kismi iyilesme gosterebilir. Diyete cevap vermeyen hastalart 5

kategori igerisinde degerlendirebiliriz[ 86-88]:

e Diyete uyumun kotii oldugu veya yanliglikla gluten tiikketiminin oldugu hastalar
(>%90’1n1 olusturur)

e Klinik ve histolojik bulgular1 CH ise oOrtiisen ancak baska hastaliklarin sorumlu
oldugu durumlar

e Ayni zamanda baska bir hastalig1 olanlar

e Refrakter hastalig1 olanlar

e Ulseratif jejunit veya intestinal lenfomas1 olan hastalar

Diyete uyumsuzluk veya yanliglikla gluten tiiketimi semptomlar1 veya histolojik
anormalliklerin devam etmesinin en sik nedenidir. Bu hastalarda ayrintili diyet anamnezi
tekrar alinmali ve CH konusunda egitime almis ve tecriibeli bir diyetisyen ile isbirligi

yaptilmalidir.

IgA tipinde anti-gliadin antikorlari, normal bireylerde %5 oraninda tespit
edilebilecegi i¢in, serolojik agidan yanlis pozitiflige eslik eden villoz atrofiye neden

olabilecek hastaliklar, diyete cevapsiz olan hastalarda tekrar degerlendirilmelidir [73].

Diyete uyuma ragmen kliniginde ve histolojisinde iyilesme olmayan hastalarda
eslik edebilecek diger hastaliklar da degerlendirilmelidir. Bir ¢alismada, glutensiz diyet ile
en az 12 ay takip edilen 78 hastanin %17’sinde AIDS dahil eslik eden hastaliklara baglh
persistan diyare saptanmistir [89]. Bu hastalarda eslik eden hastaliklar olarak, sekonder
laktoz intoleransi, irritabl bagirsak sendromu, bakteriyel asir1 ¢ogalma, pankreatik

yetmezlik ve mikroskobik kolit bildirilmistir [90-92].

2.8.4. Tedavinin diger basamaklari

Hastalarda ferritin, vitamin A, D, E, B12, bakir, ¢inko ve vitamin K eksikligi i¢in
protrombin zamani diizeyleri dl¢lilmelidir. Eksiklik tespit edilenler replase edilmelidir.
Bazi hastalarda glutensiz diyet ile ciddi konstipasyon gelisebilmektedir. Bu hastalarin

diyetine uygun miktarda lifli yiyecekler eklenmelidir [69].
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Siklikla osteopeni ve daha nadiren osteoporoz ¢dlyak hastalarinda izlenmektedir.
Gastrointestinal semptomlar olmadan da ortaya ¢ikabilir. Kemik kaybi biiyiik oranda
vitamin D eksikligine sonucu gelisen sekonder hiperparatiroidiye baghdir. Tan1 konulan

hastalarda kemik dansitometri ¢ekilmeli ve yillik takip yapilmalidir [93].

(Colyak hastalarinda hiposplenizm geligebilecegi icin profilaktik pndmokok asist da

Onerilmektedir.

Colyak hastalariin akrabalarinda CH gelisme riski artmistir. Tek yumurta
ikizlerinde bu oran %75 iken, birinci derece akrabalarda %5-11 araliginda bildirilmistir.

Bu nedenle birinci derece akrabalarda CH taramasi dnerilmektedir [94].

Biz de bu ¢alismada,Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde takipli olan erigkin ¢olyak
hastalarinin epidemiyolojik ve klinik 6zelliklerini, diyetten fayda goriip gormediklerini ve

laboratuvar parametrelerini degerlendirilmeyi amagladik.
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamizda 2011-2017 yillar1 arasinda Necmettin Erbakan Universitesi, Meram
Tip Fakiiltesi Hastanesi, i¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali, Gastroenteroloji Bilim Dali Klinik
ve Polikliniginde CH tanisi ile takip edilen 18 yas ve iizeri hastalarin hastane otomasyon
sistemi olan hastane bilgi yonetim sistemi (HBYS)iizerinden (tan1 kodu, K90.0)retrospektif

olarak degerlendirilmesi planlandi.

Hastalarin laboratuvar kayitlarinin incelenmesive anamnez kismindaki bilgilerden

tan1 anindaki ve en son kontroldeki klinik 6zelliklerinin kayit altina alinmasi planlandi.

3.1. Klinik degerlendirme

Hastalarin adi, soyadi, yasi, cinsiyeti, dogum yeri, 6grenim durumu, medeni hali,
evliyse ¢ocuk sahibi olup olmadiklari, diyetine uyumu, tan1 konma zamani, tan1 sirasindaki
sikayetleri ve aktif sikayetleri (kilo kaybi, ishal, kabizlik, dispepsi), BKI, var ise ek
sistemik hastaliklar1 (6zellikle malignite ve otoimmiin hastaliklar), ailede ¢6lyak hastaligi

Oykiisti degerlendirildi.
3.2. Laboratuvar degerlendirmesi

Laboratuvar kayitlart olarak,hastane sistemindeki son hemoglobin, vitamin D, total
protein, albumin, alanin aminotransferaz (ALT), aspartat aminotransferaz(AST), eritrosit
sedimantasyon hizi, ¢Olyak antikorlari, tiroid stimiilan hormon(TSH), demir, demir

baglama kapasitesi ve ferritin seviyeleri degerlendirildi.

3.3. istatistiksel degerlendirme

Istatistiksel analizler icin IBM SPSS Versiyon 21.0 paket programi kullanildi.
Sayisal degigkenler ortalama =+ standart sapma ile kategorik degiskenler ise say1 ve yiizde
ile gosterildi. Retrospektif tanimlayici bir ¢alisma oldugu i¢in temel olarak tanimlayici
istatistiksel testler kullanildi. Bagimli gruplarin kategorik degisimlerini karsilastirmak igin

McNemar testi kullanildi. Istatistiksel olarak p<0.05 degeri anlaml1 kabul edildi.

3.4. Etik kurul onay1

Calismaya Necmettin Erbakan Universitesi, Meram Tip Fakiiltesi, ilag ve Tibbi
Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 09.02.2018 tarih ve 2018/1182 sayili etik kurul
onay1 alindiktan sonra baglanmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Tamimlayici ve klinik bulgular

Calismaya toplam 155 ¢dlyak hastasi dahil edildi. Hastalarin 119°u (%76.8) kadin,
36’s1 (9%23.2) erkekti ve yas ortalamalar1 37.1£13.7 (en kiiciik 18, en biiylik 70) olarak
hesaplandi. Hastalarin ortalama ¢olyak tani siiresi 5.3+4.6yi1ld1 (1-27 yil). Hastalarin
54°iiniin (%34.8) ailesinde CH 6ykiisii mevcuttu. Hastalarm BKI ortalamas1 24+4.4 kg/m2
olarak hesaplandi. On (%6.4) hasta BKI degerine zayif, 41 (%26.4) hasta asir1 kilolu, 16
(%10.3) hasta ise obez olarak degerlendirildi. Hastalarin temel demografik ve klinik

verileri tablo 4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Hastalarin temel demografik ve klinik verileri

Parametre N (Ortalama+SD) %
Yas 37.1£13.7
Cinsiyet (K/E) 119/36 76.8/23.2
BKi 24+4 4
Zayif 10 6.4
Asir kilolu 41 26.4
Obez 16 10.3
Tan siiresi (Y1l) 5.314.6
CH aile oykiisii 54 34.8

Hastalarin egitim durumunu inceledigimizde, en fazla ilkokul mezunu birey
mevcuttu (n=58, %37.4). Medeni durumlarina gore hastalarin 111’1 (%71.6) evli, 44’0
(%28.4) bekardi (tablo 4.2).
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Tablo 4.2. Hastalarin egitim ve medeni hal durumlan

Parametre N %

Egitim durumu

Okuryazar degil 6 3.9
OKkuryazar 3 1.9
Ilkokul 58 374
Ortaokul 16 10.3
Lise 42 27.1
Universite 30 19.4

Medeni durum

Evli 111 71.6

Bekar 44 28.4

Tam aninda hastalarin 148’inde (%95.5) herhangi bir sikayet mevcuttu. En sik
sikayet dispepsiydi (n=111, %71.6). Diger sikayetler ve oranlar1 tablo 4.3’te gosterilmistir.

Tablo 4.3. Hastalarin tan1 anindaki sikayetleri

Parametre N %
Dispepsi 111 71.6
Halsizlik 100 64.5
Kilo kayb1 48 31
Ishal 68 43.9
Konstipasyon 39 25.2

Hastalara son kontrollerinde sikayetleri arastirildiginda, 58 (%37.4) hasta aktif
sikayet bildirmistir. Tan1 an1 ile benzer sekilde, bu sikayetler arasinda en sik olan

dispepsiydi (n=31, %20) (tablo 4.4). Hastalarin tan1 anindaki ve son kontroldeki sikayet
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oranlar1 karsilastirildiginda, son kontrolde sikayet oranlarinin istatistiksel olarak anlamli

diizeyde azaldig1 bulunmustur (% 95.5 vs %37.4) (p<0.001).

Tablo 4.4. Hastalarin son kontrol muayenesinde sikayetleri

Parametre N %
Dispepsi 31 20
Halsizlik 30 19.4
Kilo kayb1 3 1.9
Ishal 14 9
Konstipasyon 12 7.7

Hastalarin glutensiz diyete uyumu arastirildiginda, 109 (%70.3) hastanin diyete tam

uydugu, 21 (%13.5) hastanin kismen uydugu ve 25 (%16.1) hastanin ise diyete uymadigi
ydugu ydugu y y g

tespit edildi (sekil 4.1).

Diyet Uyumu

Sekil 4.1. Hastalarin glutensiz diyete uyum profili

Hastalarin ek hastaliklar1 arastirildiginda ise, en sik olarak, 15 (%9.6) hastada

hipotiroidi saptanmistir ve bunlarin 13’iiniin (%86.6) etiyolojisini Hashimoto tiroiditi
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olusturmaktaydi. U¢ (%1.9) hastada malignite (2 meme kanseri, 1 kronik lenfositer
l6semi), 6 (%3.8)hastada osteoporoz, 4 (%?2.5) hastada Sjogren sendromu, 2 (%1.2)
hastada iilseratif kolit, 1 (%0.6) hastada dermatitis herpetiformis, 1 (%0.6) hastada
Guillain-Barre ve 1 (%0.6) hastada karaciger sirozu tespit edilmistir. Toplam 22 (%14.1)
farkl1 hastada en az bir otoimmiin hastalik saptanmistir. Ayrica evli olan 111 hastadan

2’sinde (%1.8) tan1 konmus infertilite mevcuttu (tablo 4.5).

Tablo 4.5. Hastalarin eslik eden diger hastaliklari

Hastahk n %
Hipotiroidi 15 9.6
Hipertansiyon 8 52
Diyabetes Mellitus 6 3.9
Astim 7 4.5
Osteoporoz 6 3.9
Ulseratif kolit 2 1.2
Sjogren sendromu 4 2.5
Malignite 3 1.9
IgA nefropatisi 1 0.6
Primer sklerozan kolanjit 1 0.6

4.2. Laboratuvar bulgular

Hastalarin tamaminda ¢6lyak serolojik testleri calisilmisti. En sik pozitif tespit
edilen test IgA-antigliadin antikoruydu (n=99, %63.9). Diger testlerin pozitiflik oranlari
tablo 4.6’da gdsterilmistir.
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Tablo 4.6. Colyak serolojik testlerinin pozitiflik oranlar:

Test n %
IgA-antigliadin 99 63.9
Anti-endomisyum 93 60
IgA-doku TG 80 51.6
IgG-doku TG 52 335

Hastalarin hemoglobin ortalamasi 12.9+1.6 g/dLolarak hesaplandi. Otuz sekiz

(%24.5) hastada ise demir eksikligi anemisi mevcuttu.

Hastalarin vitamin D ortalamas1 16.7+11.7 mg/dL olarak hesaplandi. Hastanemiz
laboratuvar referans araliklarina gore alt sinir 20 mg/dL kabul edildiginde 111 (%71.6)

hastada vitamin D eksikligi mevcuttu.

Hastalarin ALT ve AST ortalamalari normal smirlarda olmakla birlikte, 11 (%7)
hastada ALT, 29(%18.7) hastada AST degeri laboratuvar iist limitinden yliksekti.

Hastalarin diger laboratuvar parametreleri tablo 4.7’ de verilmistir.
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Tablo 4.7. Hastalarin laboratuvar parametreleri

Parametre OrtalamaSD
Hgb (g/dL) 12.9+1.6
Hct (%) 38.7+4.7
Eritrosit sedimantasyon hizi1 (mm/sa) 16+13
Total protein (g/dL) 7+0.4
Albumin (g/dL) 4.2+0.3
ALT (U/L) 28.9+£22.9
AST (U/L) 27.5+424.3
Vitamin D (mg/dL) 16.7+11.7
TSH (1U/mL) 2.4+1.5
Ferritin (mg/dL) 30.9+44.2
Demir (mg/dL) 59.5£39.6
Demir baglama kapasitesi (mg/dL) 280.9+88.2
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5. TARTISMA

(Colyak hastaligr tim diinyada oldugu gibi iilkemizde de yaygin olan bir kronik
hastaliktir. Son 20 yilda, yeni tanisal yontemlerin gelistirilmesi ve hastalikla ilgili
farkindaligin artmasi1 sonucu hastalifin prevalansi artmaktadir[95]. Ancak, giiniimiizde
dahi tani konulamamis hastalarin sayisinin tant konmus hastalardan fazla oldugu
diisiiniilmektedir[96]. Colyak hastaliginda tan1 koymak kadar tani sonrasi hastaligin
yonetimi de 6nemlidir. Zira, hastalik bir¢ok sistemi etkiledigi ve dmiir boyu tedavi ve takip
gerektirdigi ic¢in, hastalarin bir¢ok brans tarafindan koordineli bir sekilde izlenmesi
gerekmektedir. Biz de bu calisma ile Meram Tip Fakiiltesi Hastanesi’nde CH tanisi ile
takip edilmekte olan eriskin hastalarin tani sonrasi klinik ve laboratuvar agidan durumlarini

degerlendirmeyi amacglamistik.

Colyak hastaligr yash popiilasyon da dahil olmak iizere tiim yas gruplarimi
etkileyebilmektedir ve gecmiste yeni dogan hastaligi olarak bilinmesinin aksine her yasta
tan1 konabilmektedir. Oyle ki, yeni tan1 konulan hastalarin %70’ini 20 yas iizeri hastalar
olusturmaktadir [97]. Italya’da yapilan bir calismada ise yeni tan1 konulan hastalarm
%15’inin 65 yasindan biiyiik oldugu ve bu hastalarin tanit 6ncesi ortalama 11 yildir
semptomlarinin oldugu bildirilmistir[98]. Finlandiya’da yapilan bir ¢aligmada ise 52-74
yas araliginda toplam 2815 kisi CH acisindan serolojik olarak taranmis ve pozitif
bulunanlara ince bagirsak biyopsisi uygulanmistir. Biyopsi ile dogrulanmak kaydiyla
calisma grubunun %?2’sine CH tanis1 konmus ve bu oranin genel popiilasyondan yiiksek
oldugu ve tant konulmamis olgularin hastalik iliskili morbiditeler ile karsi karsiya
kalabilecekleri yorumu yapilmistir [99]. Bu ve benzeri ¢alismalar neticesinde yas ile
birlikte CH prevalansinin arttig1 goriilmektedir. Bizim ¢alismamizda ise yas ortalamasi 37
ve ortalama tan1 sliresi 5 yildi. Literatiir ile uyumlu olacak sekilde bizim hastalarimizin da

bliylik ¢ogunluguna eriskin yasta tan1 konulmustur.

(Colyak hastaliginda, cinsiyet dagilimi ile ilgili ¢aligmalar incelendiginde kadin
erkek orant 2-4:1 araliginda bildirilmektedir[100, 101]. Ancak ilging olarak, tarama
caligmalarinda ise bu fark genellikle bulunamamaktadir[6, 102]. Baz1 ¢alismalarda ise
cinsiyete gore hastalik baglangi¢c yasmin farkli oldugu iddia edilmistir[103]. Kadinlarda
prevalansinin daha fazla bildirilmesini agiklamak i¢in birkac¢ hipotez ileri siirlilmiistiir.
Birincisi, kadinlarda romatoid artrit ve otoimmiin tiroidit gibi diger otoimmiin hastaliklar

daha sik izlenmektedir. Bu durum, siklikla hormonal farkliliklar ve gebelik siireci ile
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aciklanmaktadir[104]. Ikincisi, kadinlar erkeklere gére saglik hizmet sunucularina daha sik
basvururlar ve sonucta CH icin tanisal testler kadinlarda daha fazla ¢aligilmaktadir [105].
Son olarak ise ¢Olyak hastasi kadinlarin erkeklere goére daha semptomatik olmasidir [106].

Bizim ¢alismamizda ise kadin erkek orani 3.3:1 bulundu ve literatiir ile uyumluydu.

Birinci derece akrabalarinda CH olmasi hastalik gelisimi i¢in olduk¢a dnemli bir
risk faktoriidiir (yaklasik %10). Bu risk azalmakla beraber ikinci derece akrabalar igin de
devam etmektedir. Birden faza bireyin etkilendigi ailelerin diger bireyleri CH agisindan
yiiksek riskli kabul edilmektedir. Bu ailelerde ikinci derece akrabalar dahil hastalik
taramas1 Onerilmektedir[107]. Yeni tanm1 konulan hastalara birinci derece akrabalarina
hastaligi hakkinda bilgi vermesi ve aile bireylerinin de hastalik agisindan taranmasi
gerektigi soylenmelidir. Hekimlerin yeni tan1 koyduklar1 her hastada ailesinde ¢dlyak
semptomlar1 olan bireyleri sorgulamasi 6nerilmektedir[69]. Ilging olarak, aile taramasinda
testler ve biyopsi sonucu CH tanisi konulan bireylerin %50’si asemptomatiktir[ 108], ancak
bu bireylerin bircogu glutensiz diyet sonrasi klinik olarak daha iyi olduklarint (yeni
normallik) ifade etmektedirler ve glutensiz diyete devam etmektedirler[109]. Bizim
serimizde hastalarin yaklasik iicte birinde aile Oykiisii mevcuttu. Ancak, calismamiz
retrospektif oldugu i¢in, bu aile dykiisiiniin derecesini (birinci, ikinci derece vb.) ve kag
hastaya aile taramasi sonucu tani konuldugunun bilgisine ulagilamamistir. Bu durum
calismamiz i¢in bir kisithilik olarak bildirilebilir. Ayrica aile Oykiisii oranimiz yine de
literatiir verilerine gore yliksek goriinmektedir. Bu durumu, Konya ili de dahil olmak {izere
tilkemizde bat1 iilkelerine gore daha fazla akraba evliligi ger¢eklesmesi ile agiklayabiliriz.
Akraba evliliginin daha yaygin olmasi, CH tanisi olan bireylerde aile taramasinin énemini
de artirmaktadir.Ek olarak, bu sonuclardan yola ¢ikarak, hem hastalarin hem de doktorlarin
¢Olyak hakkinda farkindaligin1 ve bilgilerini degerlendirmek i¢in kesitsel bir anket
caligmasi ile CH acisindan iilkemizin durumuna 1s1k tutacak bir ¢alismaya ihtiyag oldugu

yorumu yapilabilir.

(Colyak hastaligi klasik olarak malabsorbsiyon ve kilo kaybi ile iliskili olarak
bilindigi icin, klinisyenler genel olarak obez hastalarda ¢6lyak tanisina ilk planda ihtimal
vermezler. Ancak, yeni ¢alismalar gostermistir ki tan1 aninda asir1 kilolu ve obez oram
zay1f hastalardan daha fazladir [110, 111]. Obezite ve ¢6lyak hastalig1 glinlimiizde siklig1
artan hastaliklardir, fakat aralarinda bir sebep-sonug iligkisi olup olmadig1 konusu heniiz

netlik kazanmamistir [112]. Ingiltere’de yapilan bir ¢alismada, 187 ¢dlyak hastasin tani
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anindaki ortalama BKI degeri 23.6 kg/m® olarak hesaplanmis ve hastalarm %44’iniin
degeri 25 kg/m”>’den ve %13iiniin degeri 30 kg/m”’den biiyiik oldugu ve sadece %3 {iniin
18 kg/m2’den kiiciik oldugu bildirilmistir[112]. Benzer bir ¢alismada, 371 hastanin BKI
degeri tan1 aninda ve diyet sonras1 2. yilda degerlendirilmis. Tan1 aninda ortalama deger
24.6 kg/m2 iken hastalarin %39’u asir1 kilolu veya obez olarak siniflandirilmus. ikinci yilin
sonunda hastalarin %81’ kilo almis ve ortalama BKI degeri 25.9 kg/mz’a cikmig[111].
Bizim ¢alismamizda da, hastalarm BKI ortalamasi normal araligin {ist sinira yakindi (24
kg/m?) ve literatiir ile benzer sekilde hastalarin %36.7si asir1 kilolu veya obez ve %6.4’ii
zayif olarak siniflandirildi. Biz hastalarm sistemdeki son BKI degerini kullandigimiz igin
tan1 anina gore degisimi hesaplayamadik. Ancak, hastalarin bagvuru ve son sikayetleri
incelendiginde kilo kaybinin %31°den %1.9’a diistiigiinii dikkate alir isek, hastalarin tani

aninda daha zayif oldugu yorumunu yapabiliriz.

Ishal, kilo kaybi ve halsizlik (yorgunluk) ¢dlyak icin klasik sikayetler arasinda
siralanmaktadir. Dispepsi ve konstipasyon ise genellikle klasik olmayan sikayetlerdendir.
Zaman i¢inde klasik olmayan sikayetleri olan hastalarin orani, klasik malabsorptif
semptomlar1 olan hastalar1 gecmistir. Bizim ¢alismamizda da bagvuru anindaki sikayetler
arasinda en yiiksek oran %71 ile dispepsiydi. Hastalarin son kontroliinde bu oranin %20’ye
gerilemesi, kesin olmamakla beraber,dispepsi sikayetinin biiyiik oranda CH ile iliskili
oldugunu diisiindiirmektedir. Ancak, dispepsi ile bagvuran hastalarda ilk planda CH
diistinmek icin heniiz yeterli kanit yoktur. Dispepsi ile bagvuran hastalarda biyopsi ile
dogrulanmis CH prevalansi genel popiilasyona benzer sekilde %1 bulunmustur [113]. Bu
durumda olan hastalarin ilk olarak dispepsi icin tedavi edilmesi ve tedavi yaniti
olmayanlarda CH taramasi1 diisliniilmesi ve bu hastalara dispepsi nedeniyle yapilacak {ist

GIS endoskopide duodenum biyopsisi dnerilmektedir [107].

Calismamizda, basvuru anindaki sikayetler arasinda konstipasyon bildiren hasta
orani %25’ti. Almanya’da 412 hasta ile yapilan bir ¢calismada ise basvuru aninda bu oran
%10.2 olarak bildirilmistir [114]. Dispepsi, ishal ve konstipasyon gibi irritabl bagirsak
sendromu (IBS) semptomlar1 ¢dlyak hastalarinda siklikla bildirilmektedir. Bir meta-
analizde ¢dlyak hastalarinda IBS semptom prevalansi ve bunun glutensiz diyet ile iliskisi
arastirilmis. Toplam 3383 ¢dlyak hastasinda bu oran %38 ile normal popiilasyondan
yiiksek bulunmus. Diyete uymayanlarda ise bu oran daha da yiiksek bulunmus (%46.9)
[35].
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Glutensiz diyet CH nin oldukga basarili ve tek tedavi yontemidir. Ancak, tedavinin
etkinligine ragmen bir takim zorluklari vardir. Ornegin; glutensiz iiriinler daha pahalidir,
gida paketlerinde belirtilen gluten muhteviyati ile ilgili agiklamalar yetersizdir, seyahat ve
restoranlarda yenilen yemeklerde gluten maruziyeti ihtimali yiiksektir ve ilaglarda bulunan
gluten miktarinin 6nemi kesin degildir. Diyete uyma orani, kullanilan yontem, demografik
ve klinik faktorlere bagli olarak calismalar arasinda farklilik gostermektedir ve %36-96
araliginda bildirilmistir [115]. Bizim ¢alismamizda ise bu oran literatiir oranlarina benzer
sekilde %70 olarak bulunmustur. Diyete uymayanlarda, osteoporoz ve malignite gibi
onemli komplikasyonlarin gelisme ihtimali artacagindan, bu hastalarin hastalik ile ilgili
algilar1 ve bilgi durumlar sorgulanmali ve diyete uyuma engel durumlar belirlenerek

¢Ozlim yollar1 arastirilmalidir.

Colyak hastalig ile birgok immiin mekanizmali hastalik ve malignite arasinda iligki
bildirilmigtir. Normal popiilasyonda prevalansi %3-11.6 olan immiin aracili hastaliklarin
¢Olyak hastalarinda prevalansi yaklasik %30 olarak bildirilmistir [116]. Bunlar arasinda ise
en sik bildirilen otoimmiin tiroidit hastaliklaridir (%5-26) [117]. Hollanda’da 412 ¢6lyak
hastas1 ile yapilan bir kohort c¢aligmasinda, hastalarin %25’inde en az bir immdiin
mekanizmali hastalik, %12.9’unda malignite, %11.6’sinda osteoporoz ve %0.6’sinda
infertilite tespit edilmis[114]. Bizim ¢aligma grubumuzda ise literatiir ile benzer sekilde
yiiksek oranda immiin aracili hastalik (%14) ve hastalarin %1.8’sinde infertilite tespit
edildi. Osteoporoz ve malignite oranimiz ise nispeten dislikti (%3.8 ve %1.9).
Hastalarimizin yas ortalamasinin nispeten kiigiik olmasi bu durumun bir sebebi olabilir.
Ancak ilerleyen yillarda yeni ortaya c¢ikabilecek immiin hastaliklar ve maligniteler

acisindan hastalarin bilgilendirilmesi ve diizenli takip edilmesi gerekmektedir.

Colyak hastaligi tanisinin temelini, hastalik klinigine eslik eden biyopsi ve seroloji
pozitifligi olusturmaktadir. Bizim c¢alismamizda hastalarin %64’linde IgA-antigliadin
antikoru pozitif tespit edildi. En spesifik test olarak kabul edilen IgA-doku TG antikoru ise
%351 hastada pozitifti. Genel olarak seroloji pozitiflik oranimiz diisiik gériinmektedir. Bu
durumun en olasi nedeni; biitlin hastalara bizim hastanemizde tani konulmamistir ve
hastalik siliresi uzun olan hastalarin ilk serolojik bulgularina hastane sisteminde
ulagilamadigl icin taniya en yakin degerleri ¢alisma igin degerlendirilmistir. Colyak
hastalarinda yillar icerisinde glutensiz diyet ile pozitif olan serolojinin titresinin diistiigl

hatta birgok hastada negatiflestigi bilinmektedir. Oyle ki, hasta takibinde diyete uyumun
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bir gostergesi olarak kullanilmasini 6neren kilavuzlar mevcuttur [107]. Ancak, histoloji ile

korelasyonu diisiik oldugu i¢in faydasinin kisitli oldugunu savunanlar da vardir [118].

Colyak hastalarinda anemi klasik bulgular arasinda yer almaktadir ve anemi ig¢in
tetkik edilen hastalarda CH da mutlaka diisiiniilmelidir. Tan1 aninda hastalarin yaklasik
yarisinda anemi mevcuttur. Bizim ¢alismamizda hastalarin hemoglobin ortalamasi normal
olmasinda ragmen %?24’iinde demir eksikligi anemisi vardi. Sistemdeki son laboratuvar
parametreleri degerlendirildigi i¢in basvuru anindaki anemi prevalansi hesaplanamadi.
Ancak, bu oran normal popiilasyondan yiiksektir. Diyete tam uymayan hasta oraninin %30
olmasi bu durumu agiklayabilecek bir faktor olabilir. Hastalarimizin yaklasik tigte ikisinde
vitamin D diizeyi diisiik tespit edildi ve bu oran olduk¢a yiiksektir. Tan1 aninda ve
kontrollerde vitamin D diizeyinin 0Ol¢iilmesi ve eksik olanlarda replase edilmesi
onerilmektedir. Hastalik seyrinde gelisen osteoporozun en Onemli sebebi olarak
siralanmaktadir [69]. Bizim serimizde prevalansin bu kadar yiiksek olmasini; diyete tam
uymayan hasta oraninin %30 olmasi ve iilkemizde vitamin D eksikliginin olduk¢a yaygin
olmasi ile agiklayabiliriz. Transaminaz yiiksekligi tan1 aninda siklikla tespit edilebilen bir
durumdur. Ancak, genel olarak gluten ile iliskili subklinik bir bulgu olarak degerlendirilir
ve asikar karaciger hastaligi nadirdir. Sebebi agiklanamayan transaminaz yiiksekliginde
CH taramasi da onerilmektedir. Glutensiz diyet ile %95 oraninda normale gelmektedir[69].
Bizim ¢aligmamizda, ALT ve AST yiiksekligi sirasiyla %7 ve 18 hesaplanmistir. Diyete
tam uymama bu durumun bir nedeni olabilecegi gibi diger etiyolojik faktdrlerin de

aragtirtlmasi gerekmektedir.

Sonug olarak, bu ¢alismada hastanemizde takip edilen eriskin ¢olyak hastalarinin
klinik ve laboratuvar acisindan durumlarini ortaya koymaya amagcladik. Sonuglarimiz
tekrar gostermistir ki, CH hem tan1 aninda hem de takipte,klinik ve laboratuvar agisindan
oldukca heterojen bir tablo ile karsimiza ¢ikmaktadir. Hastalarin klinikler arast multi-
disipliner yaklasim ile takip edilmesi gerekmektedir. Ozellikle, oldukca sik eslik eden
immiin aracili hastaliklar konusunda CH takip eden hekimlerin daha dikkatli olmasi

gerekmektedir.
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6. SONUCLAR

- Hastalarimizin yas ortalamasi 37 ve ortalama tani siiresi 5 yildi. Colyak hastalig

gecmiste bilinen aksine artik daha geg¢ yaslarda prezente olmaktadir.

- (Colyak hastaligit diger otoimmiin hastaliklar gibi kadinlarda daha sik

goriilmektedir.

- Hastalarimizin {igte birinde Cdlyak hastaligr aile dykiisii mevcuttu. Colyak tanist
olan her hasta ailede benzer sikayetleri olan bireyler agisindan sorgulanmali ve birinci
derece akrabalarina ¢6lyak taramasi Onerilmelidir. Sayet akraba evliligi var ise bu tarama

genisletilmelidir.

- Tan1 aninda, asir1 kilolu ve obez hasta orani artmaktadir. Colyak 6n tanisi sadece

zayif bireylerde akla gelmemelidir.

- Klasik ¢o6lyak hastaligr bulgularinin yani sira hastalarin tan1 aninda iigte ikisinde
dispepsi ve dortte birinde konstipasyon mevcuttu. Bu bulgular ile basvuran hastalarda ilk

sirada olmasa bile 6n tanilarda ¢élyak bulunmalidir.

- Glutensiz diyete uyum diger iilkelerde oldugu gibi bizim hastalarimiz i¢in de

Oonemli bir problem olarak devam etmektedir.

- Hastalarimizin %14’{inde en az bir immiin aracilt hastalik tespit edilmistir. Takip
ve tedavide sadece diyet Onerisi yetersiz kalacaktir. Eslik edebilecek heterojen hastaliklar

konusunda dikkatli olmak gerekmektedir.

- Colyak tanisinda seroloji ¢ok onemli olmakla beraber, zaman iginde diyete tam

uyum ile pozitiflik oraninin diisecegi unutulmamalidir.

- Anemi ve osteoporoz takipte mutlaka arastirilmasi gereken bulgulardir ve diyete

uyumsuzlugun bir gostergesi olabilirler.
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