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OZET

Inflamatuar Barsak Hastahg Tamsi ile Takipli Hastalarda Eklem Tutulumunun

Degerlendirilmesi, Dr. Cigdem Kucur Yonet, Uzmanhk Tezi, Konya, 2020

Amag: Inflamatuar barsak hastalig1 seyrinde baska organlarin etkilendigi ekstra-intestinal
manifestasyonlar sik goriiliir. Bu ¢alismada, hastanemizde IBH tanisi ile takipli hastalarda

eklem tutulumu sikligmin ve tipinin degerlendirmesi amaglanmustir.

Yontem: Calismaya, Ocak 2014 ve Aralik 2019 tarihleri arasinda Meram Tip Fakiiltesi
Hastanesi, Gastroenteroloji ve Romatoloji Klinigi ve Poliklinigi’nde takip edilen IBH tanil
hastalar dahil edildi. Retrospektif olarak, hastane otomasyon sistemi kullanarak radyoloji
goriintlileri ve raporlarindan hastalarin eklem tutulumlari, demografik, laboratuvar ve
kolonoskopi bulgular1 kayit altina alindi. Eklem tutulumu varhigi ve tipi ile hastalarin

demografik, klinik ve laboratuvar parametreleri arasindaki iliski aragtirildu.

Bulgular: Calismaya iBH tanisi ile takip edilen toplam 290 hasta (189 UK, 101 CH) dahil
edildi. Hastalarin 120’si (%41.4) kadin, 170’1 (%58.6) erkekti (E/K: 1.4) ve yas degeri
ortalama 45.1+14.5 olarak hesaplandi. Hastalarin 29’unda (%10) AS, 13’iinde (%4.5) izole
sakroileit ve 20’sinde (%6.9) periferal artropati tanisi/bulgusu mevcuttu. Periferal
artropatisi olan 1 (%5), izole sakroileiti olan 4 (%30.7) hastanin romatoloji bagvurusu
olmadig: tespit edildi. Aksiyel tutulum ve AS sikligi Crohn hastalarinda anlaml diizeyde
daha yiiksek bulundu (sirastyla, p=0.003 ve p=0.044). Pankolit olan UK hastalarinda
olmayanlara gore aksiyel tutulum siklig1 anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (%16.7’ye
karsin %6.5, p=0.027). Periferal artropatisi ve aksiyel tutulumu olan hastalarda ESH ve

CRP degerleri anlaml1 diizeyde daha yiiksek bulundu.

Sonug: Inflamatuar barsak hastaligi takip eden gastroenteroloji kliniklerinin, hastalari
eklem tutulumu acisindan da degerlendirmesi, daha fazla sayida hastanin erken
donemlerde romatoloji kliniklerine yonlendirilmesini saglayacaktir. Bdylelikle, uzun
donem tedavisiz kalan eklem hastaliklariin olusturacagi deformite ve sakatliklarin 6niine

gecilebilir.

Anahtar kelimeler: Crohn hastalifi, Inflamatuar barsak hastaligi, inflamatuar barsak
hastalig1 iliskili artrit, Ulseratif kolit



ABSTRACT
The Evaluation of Joint Involvement in Patients Followed with the Diagnosis of
Inflammatory Bowel Disease
Dr. Cigdem Kucur Yonet, Specialty Thesis, Konya, 2020
Aim: In the course of inflammatory bowel disease, extra-intestinal manifestations are
frequently seen, in which other organs systems are affected. In this study, it was aimed to
evaluate the frequency and type of joint involvement in patients followed up with the

diagnosis of IBD in our hospital.

Methods: The study included patients diagnosed with IBD, who were followed in Meram
Medical Faculty Gastroenterology and Rheumatology Clinics and Outpatient Clinics
between January 2014 and December 2019. Retrospectively, the patient's joint
involvement from radiology images and reports, demographic, laboratory and colonoscopy
findings were recorded using a hospital automation system. The relationship between the
presence and type of joint involvement and the demographic, clinical and laboratory

parameters of the patients were investigated.

Results: A total of 290 IBD patients (189 UC, 101 Crohn) were included in the study. 120
(41.4%) of the patients were female, 170 (58.6%) were male (M/F: 1.4) and the median
age was calculated as 44 (19-86). 29 (10%) patients had AS, 13 (4.5%) patients had
isolated sacroileitis and 20 (6.9%) patients had peripheral arthropathy diagnosis or
findings. It was determined that 1 (5%) patient with peripheral arthropathy and 4 (30.7%)
with isolated sacroileitis did not have rheumatology admission. Axial involvement and AS
frequency were significantly higher in Crohn's disease patients (p=0.003 and p=0.044,
respectively). The frequency of axial involvement was found to be significantly higher in
UC patients with pancolitis than those without (6.5% vs. 16.7%, p=0.027). ESR and CRP
levels were significantly higher in patients with peripheral arthropathy and axial

involvement.

Conclusion: The evaluation of patients in terms of joint involvement at gastroenterology
clinics following inflammatory bowel disease, will ensure that more patients are directed to
rheumatology clinics in the early stages. Thus, deformity and disability caused by joint

diseases that remain untreated for a long time can be prevented.

Keywords: Crohn's disease, Inflammatory bowel disease, Inflammatory bowel disease

associated arthritis, Ulcerative colitis
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KISALTMALAR

AS
BT
CH
CRP
ESH
GIS
HLA
iBH
MRG
NEU
RA

UK

: Ankilozan spondilit

. Bilgisayarli tomografi

: Crohn hastalig1

: C-reaktif protein

: Eritrosit sedimantasyon hizi

: Gastrointestinal sistem

: Insan 16kosit antijeni

: Inflamatuar barsak hastalig

: Manyetik rezonans goriintiileme
: Necmettin Erbakan Universitesi
: Romatoid artrit

- Ulseratif kolit



1. GIRIS ve AMAC

Inflamatuar barsak hastaliklar1 remisyon ve relaps dénemleriyle karakterize,
otoimmiin ve inflamatuar bir grup hastaliktir (Cosnes 2002). inflamatuar barsak hastalig
(IBH) immiin aracili kronik bir durumdur. ki ana hastaliktan olusur; iilseratif kolit (UK)
ve Crohn hastalign (CH). Ulseratif kolit kolonu etkiler iken, CH gastrointestinal sistemin
(GIS) agizdan perianal bolgeye kadar herhangi bir bilesenini tutabilir (Cosnes 2011).

Ulseratif kolitin baslica semptomlar1 ishal, rektal kanama, tenesmus, mukus gegisi
ve kramp seklinde karin agrisidir. Semptomlarin siddeti, hastaligin derecesi ile iliskilidir
(Gionchetti 2015). Crohn hastaliginda hastalik yeri klinik bulgular etkiler. En yaygin
inflamasyon bdlgesi terminal ileum oldugundan, ileokolitin olagan semptomlari, sag alt
kadran agris1 ve ishalin tekrarlayan ataklar1 6ykiide bulunur. Kolon tutulumunda ise yaygin
karin agrisi, kanli mukuslu ishal birlikteligi goriilebilir. Gastroduodenal tutulumun eslik
ettigi Crohn hastaliginda, 6nde gelen semptomlar bulanti, kusma ve istahsizlik, perianal

hastalikta ise siddetli perianal agr1 ve piiriilan akintili fistiil agizlar1 goriilmektedir (Van

Assche 2010, Cosnes 2011).

Inflamatuar barsak hastaliginda baska organlarin tutulumunun eslik ettigi durumlara
‘ekstra-intestinal manifestasyonlar’  denilmektedir. Inflamatuar artropatiler, IBH
hastalarinda en sik goriilen ekstraintestinal manifestasyonlardir. Periferal ve aksiyel olmak
tizere ikiye ayrilir. Periferal artropatiler kendi igerisinde tip | ve tip 1, aksiyel artropatiler
ise ankilozan spondilit (AS) ve izole sakroileit olmak {izere iki farkli formda incelenir.
Baz1 yazarlar aksiyel eklem tutulumu ve periferik eklem tutulumunun birlikte oldugu

olgulari Tip III olarak siniflandirmiglardir (Smale 2001).

Bu calismada, hastanemizde IBH tamisi ile takipli hastalarda eklem tutulumu

sikligiin ve tipinin degerlendirmesi amaglanmaistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. inflamatuar Barsak Hastahklar:

Inflamatuar barsak hastaliklar1 remisyon ve relaps donemleriyle karakterize,
otoimmiin, inflamatuar ve kronik bir grup hastaliktir (Cosnes 2002). Ulseratif kolit ve
Crohn hastalig1 olmak iizere iki ana hastaliktan olusur. Ulseratif kolit kolonu etkiler iken,
Crohn gastrointestinal sistemin agizdan perianal bolgeye kadar herhangi bir bilesenini

tutabilir (Cosnes 2011).

Ulseratif kolit, kolonun mukozal tabakasi ile smirli inflamasyon ataklarinin
tekrarlanmas1 ve iyilesmesi ile karakterize kronik bir inflamatuar durumdur. Hastalarin
tamamina yakininda rektum etkilenir, kolonun daha proksimal kisimlar1 devamlilik arz
edecek sekilde tutulur. Ulseratif kolitin siddeti genellikle hafif, orta veya siddetli hastalik
olarak siniflandirilir; bununla birlikte, hastalik aktivitesinin tanimlar1 kullanilan spesifik

endekse veya puana bagli olarak degisebilir (Silverberg 2005).

Crohn hastalig1, transmural inflamasyon ve atlamali tutulma alanlar1 (yani, hastalik
alanlartyla kesintiye ugramis normal goriinen barsak segmentleri) ile karakterizedir. Crohn
hastaliginin transmural inflamatuar dogasi, fibroz ve darliklara ve {ilseratif kolitli
hastalarda tipik olarak goriilmeyen obstruktif klinik tablolara yol acabilir. Transmural
inflamasyon, mikroperforasyon ve fistiil olusumuna yol agan siniis yollarina da neden
olabilir. Crohn hastaligi siklikla ileum ve proksimal kolon bolgesinde tutuluma sebep
olmaktadir (Silverberg 2005).

Etiyoloji ve patogenez kesin olarak aydinlatilmis degildir. Fizyolojik kosullarda,
normal olarak barsaklarin i¢ kismini tutan epitel hiicreleri (barsak epitel hiicreleri),
komensal mikrobiyota, dokulardaki bagisiklik hiicreleri arasinda bir denge bulunur.
Yaygin kani, siiperorganizma olarak birlikte islev goren bu ii¢ ana konak¢1 boliimiiniin her
biri spesifik ¢evresel (6rnegin, sigara igme, antibiyotikler, enteropatojenler) ve genetik
faktorlerden etkilenir, duyarli bir konak¢ida bu durum kiimiilatif ve etkilesimli olarak
dengeyi bozar, bunun sonucunda kronik diizensiz bir inflamasyon meydana gelir (Cosnes

2011).

Inflamatuar barsak hastaligi tedavisinde, steroidler, immiinomodiilatorler (6-
merkaptopiirin, metotreksat veya azatiyoprin gibi) ve/veya biyolojik ilaglar (infliksimab,

adalimumab, certolizumab veya natalizumab dahil) kullanilmaktadir. Tedavideki amag,

2



komplikasyon olusumunu engellemek ve indiiksiyon olusturup bunun devamini

saglamaktir.

2.2. inflamatuar Barsak Hastaliklarimin Epidemiyolojisi

Inflamatuar barsak hastalig1 insidans1 ve prevalansi bazi bolgelerde artmaktadir ve
ayn1 zamanda cografi bdlgeye gore de degismektedir. Ornegin, Rochester Epidemiyoloji
Projesi verilerinin kullanildig1 bir ¢alismada, hem UK hem de CH prevalans1 2000 ve 2011
yillar1 arasinda artmis bulunmustur. Bu ¢alismada, UK icin %34, Crohn igin ise %41°lik
artis bildirilmistir. Bu duruma, ortalama yasam siiresinin uzamasinin da katkida bulundugu

diistiniilmektedir (Loftus 2007, Shivashankar 2017).

Kuzey Amerika'da, IBH insidans oranlar1 UK icin 100.000 kisi-y1l basina 2.2 ile
19.2 vaka ve CH igin 100.000 kisi-y1l basina 3.1 ile 20.2 vaka arasinda degismektedir
(Shivashankar 2017). Crohn hastalig1 ve UK insidans1 ve prevalansi Asya ve Orta Dogu'da
daha diisik goriinmektedir; ancak Afrika, Asya ve Giliney Amerika'daki bazi yeni
sanayilesmis iilkelerde, IBH insidans1 artmaktadir (Molodecky 2012, Ng 2018).

Kuzey ve giiney yarmm kiire arasinda insidans farki mevcuttur. Kuzeyde hem UK
hem de CH insidansi daha yiiksektir (Nerich 2006, Khalili 2012). Bu egilimin, diigiik giines
15181 ve D vitamini diizeylerinin IBH agisindan risk faktorii olmas: ile iliskili olabilecegi

diistiniilmektedir (Nerich 2011, Ananthakrishnan 2012).

Inflamatuar barsak hastaliklar her yasta prezante olabilir. Ancak, hem UK hem de
Crohn hastalarinin ¢ogunda hastalik 15-30 yaslart arasinda baglamaktadir. Bazi
caligmalarda ise her iki hastalik i¢in bimodal yas dagilimi tarif edilmis ve olas1 ikinci pikin

50-80 yaslar1 arasinda oldugu ifade edilmistir (Ekbom 1991, Bernstein 2006).

Cinsiyete gore IBH insidansinda kiiciik farkliliklar oldugu diisiiniilmektedir. Eriskin
baslangicli Crohn hastaliginda, hormonal faktorlerin etkisine isaret edecek sekilde hafif
kadin cinsiyet baskinlig1 oldugu, UK hastalarinda ise hafif erkek baskinligi oldugu
bildirilmistir (Loftus 2000, Shivashankar 2017).

Inflamatuar barsak hastaliklar1 yahudilerde daha yaygin olarak izlenmektedir
(Karlinger 2000). Siyahlarda ve Hispanik niifusta beyaz irka gore insidansi daha diistiktiir
(Sonnenberg 1991). Ancak, etnik ve 1rksal farkliliklar ¢evresel faktorler ve yasam tarzi ile

de iliskili olabilir (Khalili 2012). Ornegin, Avrupa ve Amerika yahudilerinde Asya ve



Afrika’dakilere goére IBH siklign daha yiiksektir. Ek olarak, IBH insidansi beyaz irktan
olmayip sehirlerde yasayanlarda artmakta ve bazi durumlarda beyaz irki gegebilmektedir

(Niv 1991).

Ulkemizden yapilan IBH prevalans calismalarinda farkli sonuglar bildirilmistir.
2003 yilinda Trakya bolgesinde gerceklestirilen ¢alismada, UK prevalansi 100.000°de 4.9,
insidans1 ise 100.000’de 0.59-0.89 bulunmustur (Tezel 2003). inflamatuar barsak hastalig
calisma grubunun 2009 yilinda bildirdigi ¢ok merkezli ¢alismada, UK igin insidans
100.000’de 4.4, Crohn hastalig1 i¢in ise 100.000°de 2.2 olarak bulunmustur (Tozun 2009).

2.3. Ulseratif Kolit
2.3.1.Klinik Bulgular

Ulseratif koliti olan hastalar siklikla ishal ile prezente olurlar. Bu durum kanli ishal
seklinde de olabilir. Rektal inflamasyona bagli olarak barsak hareketleri artmistir ve gaita
voliimii diisiiktiir. Kolik tarzda karmn agrisi, tenesmus ve inkontinans eslik edebilir. On
planda distal tutulumu olanlarda sik kan ve mukus atiliminin eslik ettigi konstipasyon da

gelisebilir (Silverberg 2005).

Semptomlarin baslamasi1 genellikle tedricidir ve haftalar icerisinde semptomlar
progresyon gosterir. Semptomlar baslamadan haftalar veya aylar 6nce rektal kanama
Oyktisl olabilir. Semptomlarin siddeti, hafif hastalik tablosunda giinde 4 defadan az kanl
veya kansiz diskilama seklinde olabilecegi gibi, agir hastalik durumunda ciddi kramplarin
ve siirekli kanamanin eslik ettigi giinde 10 defadan fazla diskilama seklinde de ortaya

cikabilir (Silverberg 2005).

Hastalarin ates, yorgunluk ve kilo kayb1 gibi sistemik semptomlar1 olabilir. Hatta
bazi hastalarda demir eksikligi anemisi, kronik hastalik anemisi veya otoimmiin hemolitik
anemi sonucu dispne ve carpint1 da gelisebilir. Sistemik semptomlarin varlig1 ve siddeti

intestinal hastaligin klinik siddeti ile iliskilidir (Silverberg 2005).

Ozellikle hafif hastalig1 olanlarda fizik muayene siklikla normaldir. Orta veya agir
hastalig1 olanlarda palpasyon ile abdominal hassasiyet, ates, hipotansiyon, tagikardi ve
solukluk izlenebilir. Rektal muayene ile kanama varlig tespit edilebilir. Uzun siiredir ishali
olanlarda malniitrisyona sekonder olarak kas kaybi, cilt alt1 yag dokusu kayb1 ve periferal

O6dem bulgulart ortaya ¢ikabilir (Silverberg 2005).



Hastaligin tedavisini yonetebilmek ve uzun donem sonuglarini 6ngdrmek igin
hastalik siddetini belirlemek Onemlidir ve bu amagla klinik hastalik aktivite indeksleri
kullanilmaktadir. Sik kullanilan Montreal siniflandirmasinda hastalar ishal siklig1 ve
siddeti, sistemik semptomlarin varligi ve laboratuvar anormalliklerine goére hafif, orta ve

agir seklinde kategorize edilir (Satsangi 2006).

Hafif; kanli veya kansiz glinde 4 veya daha az ishal, sistemik semptomlar yok ve eritrosit
sedimantasyon hiz1 (ESH) normal. Hafif kramp seklinde agri, tenesmus ve konstipasyon

periyotlari.

Orta; sik, kivamsiz ve kanli ishal (>4/giin), transfiizyon gerektirmeyecek sekilde hafif
anemi ve ¢ok siddetli olmayan karin agrisi. Diisiik diizeyde ates dahil minimal sistemik

semptomlar. Yeterli niitrisyon genellikle saglanir ve kilo kayb1 olusmaz.

Agr; tipik olarak sik kivamsiz ve kanli ishal (6>/giin). Ciddi kramplar ve ates (>37.5°C),
tasikardi (>90/dk), anemi (Hgb<10.5 g/dl) veya ESH yiiksekliginin (=30 mm/h) oldugu

sistemik toksisite bulgulari.

Bununla birlikte, cogu UK hastas: hafif siddette atak ile prezante olur. ik basvuru
aninda hastalarin yaklasik %27’sinde orta diizeyde, %1’inde agir diizeyde hastalik
mevcuttur (Langholz 1991).

Hastaligin yayiliminm belirlemek, uygun tedavi algoritmas1 belirlemek i¢in anahtar
role sahiptir. Bu amag¢ i¢in gelistirilen Montreal smiflamasinda, hastalik yayilimi

tanimlanmasinda endoskopik olarak ti¢ alt grup belirlenmistir (Satsangi 2006).

Ulseratif proktit; tutulum rektum ile smirlidir (inflamasyonun proksimal yayilimz,

rektosigmoid bileskenin distalindedir).
Sol tarafh UK (distal UK); tutulum splenik fleksuranin distalindeki kolorektal bolgededir.
Ekstensiv UK (pankolit); tutulum splenik fleksuranin proksimaline uzanir.

2.3.2. Laboratuvar ve Goriintiileme

Ulseratif kolit hastalarinda anemi, ESH yiiksekligi, diisiik albiimin diizeyi, ishal ve
dehidratasyona sekonder elektrolit bozukluklari gelisebilir. Primer sklerozan kolanjit

gelisen hastalarda serum alkalen fosfataz diizeylerinde yiikseklik izlenebilir (Silverberg
2005).



Ulseratif kolit tanis1 i¢in abdominal gériintiileme yapmaya gerek yoktur. Ancak,
kolit semptomlari ile bagvuran hastalarda uygulanabilir. Hafif ve orta diizeyde hastaligi
olanlarda siklikla abdominal radyografi normaldir. Proksimal konstipasyon, mukozal
kalinlasma veya 6deme sekonder “parmak izi” goriintiisii ve agir veya fulminan UK

hastalarinda kolonik dilatasyon bulgulari tespit edilebilir (Gourtsoyiannis 2006).

Bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans goriintiilleme (MRG) ile barsak
duvarinda belirgin kalinlagsma izlenebilir ancak bu bulgu spesifik degildir. Hafif ve erken
mukozal hastalik durumunda baryum enema goriintiilemesi, BT ve MRG’ye gore daha
sensitiftir. Agir hastalik durumunda ise bu {i¢ yontemin duyarliligi esit kabul edilir (Sailer
2005).

Doppler ultrasonografi ile aktif UK olgularinda kalinlasmis hipoekoik mukozal
tabaka goriintiilenebilir. Daha ciddi olgularda, transmural barsak duvari kalinlagmasi
izlenebilir. Ancak, bu sonografik bulgular UK icin spesifik degildir ve diger sebeplere
bagli kolitlerde de ortaya ¢ikabilir (Silverberg 2005).

2.3.3. Tam

Ulseratif kolit siiphesi ile degerlendirilen bir hastada, kolitin diger sebepleri ekarte
edilmeli, UK tanis1 konulmali ve hastaligin yayilim ile siddeti belirlenmelidir (Silverberg
2005).

Ulseratif kolit tamis1 i¢in dort haftadan uzun siiren kronik ishal, endoskopi ile aktif
inflamasyon ve biyopside kronik degisikliklerin varligi gerekmektedir. Bu bulgularin UK
icin spesifik olmamas1 nedeniyle tani i¢in diger kolit nedenlerinin hikaye, laboratuvar ve

kolon biyopsisi ile diglanmasi da gerekmektedir (Silverberg 2005).

Tibbi oOykiide, kolitin diger sebepleri sorgulanmalidir. Burada, amibiazis dahil
parazitik enfeksiyonlarin endemik oldugu boélgelere yakin zamanda ziyaret dykiisii, yakin
zamanda antibiyotik kullanimi, cinsel yolla bulasan hastaliklar (Neisseria ve herpes
simpleks virlisii proktit yapabilir) acisindan risk faktorleri arastirilmalidir. Aterosklerotik
hastalik veya ge¢miste iskemik epizodlar kronik kolonik iskemi varligini1 diisiindiirebilir.
Abdominal/pelvik radyasyon ve non-stereoid antiinflamatuar ilag maruziyeti sonrasi da
kolit gelisebilmektedir. Immiin-kompromize hastalarda, sitomegaloviriis UK tablosunu
taklit edebilir (Silverberg 2005).



Laboratuvar incelemede, gaita orneklerinde polimeraz zincir reaksiyonu ile C.
Difficile toksini, rutin gaita kiiltiirii (Salmonella, Shigella, Campylobacter, Yersinia),
mikroskopi ile ova ve parazit bakisi ve silipheli seyahat Oykiisii olanlarda gaitada Giardia
antijen testi uygulanmalidir. Ek olarak, cinsel yolla bulasan hastaliklar agisindan riskli olan
gruplarda C. trachomatis, N. gonorrhoeae, HSV ve Treponema pallidum basta olmak iizere
mikrobiyolojik ve serolojik testler yapilmalidir. Hastalik aktivitesini degerlendirmek icin
tam kan saymmi, elektrolitler, albiimin ve inflamasyon belirte¢leri [ESH veya C-reaktif
protein (CRP)] ¢alisilmalidir (Rubin 2019).

Ulseratif kolit hastalarinda endoskopik bulgular nonspesifiktir. Kolon biyopsisi,
inflamasyonun kronikligini gostermek ve diger kolit sebeplerini dislamak i¢in mutlaka
gereklidir. Tleokolonoskopi, terminal ileumun inflamasyon acisindan degerlendirilmesine
imkan sunar. Boylelikle, Crohn hastaligi agisindan da degerlendirme ve kolonik hastaligin
yayilimi ve siddetinin tespiti saglanmis olur. Bununla birlikte, hastanede yatan agir kolit
olgularinda toksik megakolon veya perforasyon riskinden dolay1 kolonoskopi yapilmamali,
bu durumdaki hastalarin rektum ve distal sigmoid kolonlar1 fleksibl sigmoidoskopi ile

degerlendirilmelidir (Travis 2012).

Endoskopik degerlendirmede, vaskiiler hatlarin kaybolmasi ve eritematéz goriiniim
tespit edilebilir. Ek olarak, mukozal graniilarite, petesi, eksiida, 6dem, erozyon ve spontan
kanama odaklari izlenebilir. Daha agir olgularda, makro tilserasyonlar, belirgin kanama ve
bol eksiida goriintiilenebilir. Hastalik tutulum bolgelerinde, 6nceki inflamasyona sekonder

non-neoplastik psddopolipler mevcut olabilir (Samuel 2013).

Biyopside kript absesi, kript dallanmasi, kisalmasi ve diizensizligi ile kript atrofisi
UK diisiindiiren 6zelliklerdir. Musin depolanmas1 ve Paneth hiicre metaplazisi gibi epitel
hiicre bozukluklar1 gozlenebilir. Artmis lamina propria seliileritesi, bazal plazmositozis,
bazal lenfoid agregatlar ve lamina propriada eozinofil varlig1 ortaya ¢ikabilecek UK ’ya ait
inflamatuar ozelliklerdir. Bu 6zelliklerin higbirisi UK’ya spesifik olmamakla birlikte, iki
veya daha fazlasinin varligi UK igin oldukca yiiksek ihtimale isaret etmektedir. Bazal
plazmositozis, mukozasi iyilesmis iyi kontrollii oldugu diisiiniilen hastalarda, relaps

acisindan bir prediktor olarak degerlendirilmektedir (Jenkins 1997, Nikolaus 2007).

Inflamasyon siklikla rektumu tutmaktadir ve proksimale dogru siireklilik arz edecek
sekilde devam eder. Tutulan ve tutulmayan mukoza arasinda keskin bir patern ile sonlanir.

[k atakta, hastalarin %30-50’sinde UK rektuma veya sigmoid kolona, %20-30‘unda sol
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kolona yayilmis durumdadir ve %?20’sinde splenik fleksuranin proksimalini ve ¢ekumu
etkileyecek sekilde pankolit seklindedir. Daha nadir olarak, bazi hastalarda apendiks
girisinde kolonun geri kalan kismindaki inflamasyon ile devamlilik gostermeyecek sekilde
fokal inflamasyon (¢ekal yama) mevcut olabilir. ileal inflamasyon (backwash ileitis), aktif
sag tarafli koliti olan hastalarda nadiren tespit edilebilir. Crohn hastaligina bagh ileit
tablosunda gozlenen yamasal tutulumun aksine, tipik olarak diffiiz bir tutulum izlenir.
Ancak, sistemik tedavi (steroid) alan UK hastalarinda da yamasal ileal inflamasyon
goriilebilir (Kim 1999, Rubin 2019).

Ayirict tanida; Crohn hastaligi, enfeksiyoz kolitler, radyasyon koliti, diversiyon
koliti (cerrahi eksizyon sonrasi), soliter rektal iilser sendromu, graft versus host hastaligi,
divertikiiler kolit, ilag iligkili kolit (nonsteroid antiinflamatuvar ilaglar, retinoik asit,
mikofenolat ve altin) ve yaygin degisken immiin yetmezlik hastalarinda ortaya ¢ikan kolit

tablosu diistiniilmelidir (Kim 1999, Rubin 2019).

2.4. Crohn Hastah@
2.4.1. Klinik Bulgular

Crohn hastalig1 olan hastalarin tanidan yillardan once semptomlar1 baglayabilir
veya akut bir sekilde prezante olabilirler (Burgmann 2006). Hastaligin kardinal
semptomlari; karin agrisi, ishal (kanli veya kansiz), yorgunluk ve kilo kaybidir

(Lichtenstein 2018).

Hastalik yerlesiminden bagimsiz olarak kramp seklinde karin agris1t CH’nin yaygin
bir bulgusudur. Distal ileuma sinirlt hastaligi olanlar sag alt kadran agris1 ile prezante olur.
Hastaligin inflamatuar siireci transmural ilerledigi igin fibrotik striktiirler gelisir. Bu
striktiirler siklikla tekrarlayan karin agrisi ataklaria ve ince barsak obstriiksiyonuna sebep
olur. Daha nadiren ise kolonik obstriiksiyon gelisebilir. Bazi hastalarda, liimenin daralip
karin agris1 ve obstriiksiyonun ilk belirtileri (barsak hareketlerinde azalma) ortaya ¢ikana

kadar hicbir semptom izlenmeyebilir (Lichtenstein 2018).

Ishal yaygm bir prezantasyon seklidir, ancak barsak semptomlar1 zaman igerisinde
dalgalanma gdsterir. Masif kanamanin olmadigi, aralikli ancak persistan ishale eslik eden
IBH’nin diger bulgular (cilt, goz veya eklem bulgular1) CH tanismi diisiindiiriir. Crohn
hastalig1 ile iligkili ishalin bircok sebebi vardir; inflame barsak nedeniyle asir1 sivi

sekresyonu ve bozulmus sivi emilimi, inflame terminal ileum nedeniyle safra tuzu emilim



bozuklugu, safra tuzlarinin kaybi ile iligkili steatore ve enteroenterik fistiiller sonucu
emilim ylizeyinin bypass edilmesi. Gaita iceriginde siklikla mikroskobik kanama tespit
edilir. Kolonik tutulumu olan hastalarda ise masif kanli ishal gelisebilir (Lichtenstein
2018).

Yorgunluk, Crohn hastalarinda sik karsilasilan bir semptomdur. Kilo kaybi,
genellikle azalmis oral alim ile iliskilidir. Zira, obstruktif barsak segmenti olan hastalar
yemek yemediklerinde daha iyi hissederler. Emilim bozuklugu sonucu da kilo kaybi
gelisebilmektedir. Ates nadiren izlenir ve inflamatuar siire¢ ile iliskili olabilecegi gibi,
intestinal perforasyon sonucu gelisen intra-abdominal abse ile de iliskili olabilir
(Lichtenstein 2018).

Transmural barsak inflamasyonu, fistiil ve flegmon olusumu ile sonuglanabilecek
siniis yollarinin gelismesine sebep olabilmektedir. Siniis yollarinin serozayi penetre etmesi
sonucu fistiil olusur. Barsak duvarinin penetrasyonu, siklikla yavas bir siire¢ seklindedir
(indolent) ve akut baslangicli bir karin agrisina sebep olmaz. Fistiil, epitel doseli iki organ
arasindaki baglantiy: tarif eder ve barsak ile mesane, deri, barsak veya vajina arasinda
gelisebilir. Tutulan bolgeye gore klinik bulgular ortaya cikar. Ornegin, enteroenterik
fistiiller asemptomatik olabilecegi gibi palpabl kitle seklinde de prezante olabilir. Biitiin
siniis yollar1 fistiil gelismesi ile sonu¢lanmaz ve flegmon (etrafi duvar ile ¢evrili, bakteriyel
enfeksiyonun eslik etmedigi inflamatuar kitle) seklinde de prezante olabilir ve fizik
muayene ile palpe edilebilir. Crohn hastalig1 seyrinde hastalarin %40’ma yakininda
perianal hastalik ile ilgili semptom ve belirtiler ortaya ¢ikabilir. Perianal fistiilii olanlarda,
perianal agr1 ve akinti, perianal apsesi olanlarda ise perianal agri, ates ve piiriilan akinti

gelisebilir (Lichtenstein 2018).

Gastrointestinal sistemin diger bolgelerindeki tutulumlara sekonder klinik bulgular
daha nadir de olsa ortaya cikabilir. Ornegin, oral tutuluma bagh aftdz iilser veya agri,
0zofageal tutuluma bagli odinofaji veya disfaji, gastroduodenal tutuluma bagh st karin

agrist, bulant1 ve/veya post-prandiyal kusma gelisebilir (Sands 2004).

Ince barsak tutulumu ve safra tuzu emilim bozuklugu olan hastalarda gelisen sulu
ishal ve steatore sonucu protein kalori malniitrisyonu, hipokalsemi, vitamin eksikleri ve
metabolik kemik hastalig1 gelisebilir (Lichtenstein 2018).



Fizik muayene normal olabilir veya kilo kaybi gibi non-spesifik belirtiler
izlenebilir. Daha spesifik bulgu olarak; cilt katlantis1 (skin tag), siniis yolagi, abdominal

hassasiyet veya palpabl abdominal kitle ortaya ¢ikabilir (Lichtenstein 2018).

2.4.2. Tam, Laboratuvar ve Goriintiileme

Crohn hastaligindan stliphelenilen olgularda tamisal degerlendirmede amag,
semptomlarin diger sebeplerinin diglanmasi, CH’nin tanisinin konmasi ve hastalik
siddetinin belirlenmesidir. Hastalik ile uyumlu klinik bulgular, semptomlar (sag alt kadran
agrisi, kronik intermittan ishal, yorgunluk ve kilo kaybi vb.) ve laboratuvar bulgularin
(anemi, vitamin B12 ve D eksikligi vb.) oldugu hastalarda CH tanisi1 diisiiniilmelidir

(Lichtenstein 2018).

Tani, klinik olarak uyumlu hastalarda radyolojik, endoskopik ve histolojik bulgular
(gastrointestinal sistem liimeninde segmental ve transmural inflamasyon) ile konur.
Laboratuvar degerlendirme, hastalik siddetini ve komplikasyonlar1 ortaya koymada
yardimeidir, tani i¢in mutlak gerekli degildir. Stiphelenilen olgularda, laboratuvar testleri,
ince barsagin goriintiillemesi (MR enterografi) ve terminal ileum goriintiilendigi ve
mukozal biyopsilerin alindig1 kolonoskopi tanisal yontemleri ile degerlendirmeye baslanir

(Lichtenstein 2018).

Tek basina CH tanisi koyacak bir laboratuvar bulgusu yoktur. Kan testlerinden; tam
kan saymmi, elektrolitler, renal fonksiyonlar, karaciger testleri, glukoz, serum demir,
vitamin D ve BI12 diizeyleri ve CRP bakilmalidir (Menees 2015). Gaita tetkiklerinde,
kiiltiir, ova ve parazit bakisi, yakin zamanda antibiyotik kullanimi olanlarda C. Difficile
toksini ¢aligtlmalidir (Lichtenstein 2018). Gaitada bakilan inflamatuar belirteclerden
kalprotektin ve laktoferrin CH tamisinda rutin olarak kullanilmaz, ancak intestinal
inflamasyonu gdsterdigi i¢in fonksiyonel barsak hastalig1 ayirici tanisinda yardimcei olabilir

(Sipponen 2013).

Terminal ileumun goriintiilendigi ve mukozal biyopsilerin alindig1 kolonoskopide,
normal goriinen mukoza etrafinda fokal {ilserasyonlar ve nodiiler mukozal degisiklikler
sonucu kaldirim tas1 goriiniimii izlenebilir. Normal goériinen barsak segmentleri arasinda
atlayarak tutulum gosteren genis hastalikli alanlar tipik goriiniimdiir. Psodopolipler de
izlenebilir. Crohn hastalarinda, rektal mukoza siklikla normal goriiniimdedir. Kolonoskopi

esnasinda, normal goriiniimde olsa bile histolojik olarak inflamasyon degerlendirmesi i¢in,
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sag ve sol kolon ile rektumdan biyopsiler alinmalidir. Histolojik olarak, fokal iilserasyon,
akut ve kronik inflamasyon tespit edilebilir. Bu bulgular tanisal olmaktan ziyade
destekleyicidir. Hastalarin yaklasik %30’unda graniiloma tespit edilebilir. Bu bulgu, tani
icin gerekli degildir, ancak destekleyici bir histolojik bulgu olarak degerlendirilmelidir
(Lichtenstein 2018).

Ust GIS semptomlar1 (dispepsi, erken doyma, bulant1 ve kusma) olan hastalarda, iist
GIS endoskopi ile mide ve ince barsak biyopsisi uygulanir. Endoksopik olarak, 6zefagusda
iilserasyon, gastrik inflamasyon ve duodenal tlser tespit edilebilir. Video kapsiil
endoskopi, ince barsagin radyasyon olmadan goriintiilenmesine imkan saglar. Ancak,
striktiir  sliphesi olan olgularda liimeni gegemeyebilecegi ic¢in uygulanmamalidir

(Lichtenstein 2018).

Endoskopik yontemler ile ince barsagin biiyiik kismi goriintiilenemedigi icin,
tanisal degerlendirme ve hastalifin yayilimini ortaya koymada radyolojik goriintiilemeler
kullanilmaktadir. Bu amacla, MR enterografi radyasyon yaymadigi ve BT ile benzer
tanisal degere sahip oldugu icin yaygin olarak kullanilmaktadir. Nétral kontrast madde ile
uygulanan MR enterografi barsak inflamasyonu, komplikasyonlar ve hastalik yayilimini
ortaya koyar. Ince barsak inflamasyonu varhiginda, barsak duvarinda artmis kontrast
tutulumu, duvar kalinlagmasi, hiperintensite ve mukozal lezyonlar (iilser gibi) goriilebilir.
Crohn hastaligma bagli inflamasyonun gosterilmesinde, MR enterografinin duyarlilig

%90’ tstiindedir (Masselli 2008, Church 2015).

Ayirict tanida, enfeksiydz kolit, UK, divertikiiler kolit, ¢lyak hastaligi, iritabl
barsak sendromu ve laktoz intoleransi diisiiniilmelidir (Melmed 2007, Lichtenstein 2018).

2.5. Inflamatuar Barsak Hastaliklariin Ekstra-intestinal Bulgular

Ulseratif kolit primer olarak barsaklar1 tutmasina ragmen diger organ sistemlerinde
de bulgularin ortaya ¢ikmasina sebep olmaktadir. Ik bagvuruda hastalarin %10 undan
azinda ekstra-intestinal bulgular olmasina ragmen, hastalarin %25’inde hayatlar1 boyunca
bu bulgular gelismektedir. Primer sklerozan kolanjit ve ankilozan spondilit hari¢ olmak
lizere, ekstra-intestinal bulgular kolitin klinik gidisati ile korelasyon gosterir (Monsen
1990). Crohn hastaliginda ise genel olarak ekstra-intestinal bulgular, inflamatuar hastalik
aktivitesi ile korelasyon gosterir (Peyrin-Biroulet 2011). Ulseratif kolit ve CH’de sik ve

nadir goriilen ekstra-intestinal bulgular tablo 2.1°de 6zetlenmistir (Das 1999).
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Tablo 2.1. inflamatuvar barsak hastahklarinda izlenebilen ekstra-intestinal bulgular

Yaygin bulgular

Kas-iskelet

Anrtrit — Kolitik tip, ankilozan spondilit, sakroileit gibi izole eklem tutulumu

Hipertrofik osteoartropati — Clubbing, periostit, metastatik Crohn hastaligi

Diger — Osteoporoz, aseptik nekroz, polimiyozit, osteomalazi

Deri ve ag1z

Reaktif lezyonlar — Eritema nodosum, piyoderma gangrenosum, aftoz iilser,
vezikiilopiistiiler eriipsiyon, kutan6z vaskiilit, notrofilik dermatoz, metastatik
Crohn hastalig, epidermolizis bullosa acquisita

Spesifik lezyonlar — Fissiir ve fistiil, oral Crohn hastaligy, ilag dokiintiisii

Nutrisyonel eksiklikler — Akrodermatitis enteropatika (¢inko), purpura
(vitamin C ve K), glossit (vitamin B), sa¢ dokiilmesi ve kirilgan tirnak

Mliskili hastaliklar — Vitiligo, psériazis, amiloidozis, epidermolizis bullosa
acquisita

Hepatobilyer

Spesifik komplikasyonlar — Primer sklerozan kolanjit ve safra kanali
karsinomu, kolelitiazis

Iliskili inflamasyon — Otoimmiin kronik aktif hepatit, perikolanjit, portal
fibrozis ve siroz, Crohn hastaliginda graniilloma

Metabolik — Yaglh karaciger, ileal Crohn hastalig iligkili safra tas

Goz Uveit, iritis, episklerit, skleromalazi, korneal iilser, retinal vaskiiler hastalik,
retrobulbar nérit, Crohn keratopatisi
Metabolik Cocuk ve adolesanlarda biiytime geriligi, gecikmis cinsel gelisim

Daha nadir bulgul

ar

Kan ve damarlar

Demir, folat veya vitamin B12 eksikligine bagli anemi, otoimmiin hemolitik
anemi, kronik hastalik anemisi, trombositopenik purpura, lokositoz ve
trombositoz, tromboflebit ve tromboembolizm, arterit, arterial okliizyon,
poliarteritis nodoza, Takayasu arteriti, kutanoz vaskiilit, antikardiolipin
antikoru, hiposplenizm

Renal ve Ileal hastalikta iiriner oksalat taslari, iireter veya mesaneyi tutacak sekilde

genitoiiriner Crohn hastaliginin lokal yayilmasi, amiloidoz, ilag iligkili nefrotoksisite

sistem Bazi enzimlerin (beta N-asetil-D-glukozaminidaz gibi) artmus tiriner atilimma
bagli renal tiibiiler hasar

Norolojik Hastalarin  yaklagik %3’iinde iyatrojenik olmayan periferal noropati,
miyelopati, vestibiiler disfonksiyon, psodotiimdr serebri, miyasteni gravis ve
serebrovaskiiler hastalik

Havayolu ve Pulmoner fibrozis, vaskiilit, bronsit, nekrobiotik nodiil, akut laringotrakeit,

akciger interstisyel akciger hastalg1, sarkoidoz.

parankimi Klinik semptom olmadan anormal pulmoner fonksiyon testleri (olgularin
yaklagik %50’sinde)

Kardiyak Perikardit, miyokardit, endokardit ve kalp blogu — UK’da Crohn
hastaligindan daha sik
Sulfasalazin tedavisine bagli perikardit

Pankreas Akut pankreatit — Crohn hastaliginda daha sik

Otoimmiin Ilag iliskili lupus ve anti-TNF alfa tedavisine sekonder otoimmiin hastaliklar

Pozitif ANA, anti-dsDNA, lupusun kutanéz ve sistemik bulgulari
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2.5.1. inflamatuar Barsak Hastahklar iliskili Eklem Bulgular

Inflamatuar barsak hastaliklari, barsagin enfeksiydz hastaliklari, ¢olyak hastaligs,
birgok parazit enfeksiyonu, psddomembran6z kolit, Whipple hastaligi ve intestinal bypass
cerrahisi sonrasi gibi birgok barsak hastaligt ve durumu sonrasi artrit tablosu
gelisebilmektedir (Picchianti-Diamanti 2020).

Inflamatuar barsak hastaliginda, kas ve iskelet sistemi tutulumu en sik ortaya ¢ikan
ekstra-intestinal bulgudur. Genel olarak, IBH hastalarinda artrit siklig1 %6-46 araliginda
bildirilmistir (Atzeni 2014). Karreman ve arkadaslari tarafindan 2016 yilinda bildirilen ve
spesifik olarak eklem tutulunun degerlendirildigi bir meta-analizde 71 g¢alismanin verileri
incelenmis ve periferal artropati sikligi %13, sakroileit siklig1 %10 ve AS siklig1 ise %3

olarak bulunmustur (Karreman 2017).

Eklem ve GIS arasinda iligski oldugu ilk defa 1922 yilinda Smith tarafindan, bir
hastada kolektomi sonrasi artrit bulgularinin gerilemesi ile tariflenmistir (Picchianti-
Diamanti 2020). Eklem ve GIS’de es zamanli inflamasyon gelismesi ile ilgili birgok
mekanizma tanimlanmistir, ancak kesin patogenetik yolaklar tam olarak bilinmemektedir.
lleri siiriilen mekanizmalar arasinda GIS bariyerinin bozulmasi ilk ve primer siire¢ olarak
ifade edilmektedir. Ortak genetik ve ¢evresel faktorlerin barsaklar ve eklem gibi farkli
organlarda inflamatuar siirece sebep olmasi alternatif iddialar arasinda 6ne ¢ikmaktadir. Ek
olarak, parazitik romatizmal hastaliklarda oldugu gibi patojenlerin translokasyonunun da
rolii olabilir. Yersinia reaktif artritinde oldugu gibi kanda dolasan mikrobiyal elemanlarin
da etkisinin olabilecegi diisiiniilmektedir. insan Idkosit antijeni (HLA) ve non-HLA
genleri, farkli artikiiler tutulum fenotipleri ile iliskilendirilmistir. ~Ornegin,
spondilit/sakroileit olgularinda HLA-B27 sikligi artmustir. intestinal bypass cerrahisi
sonras1 gelisen artrit tablosunda GIS mikroorganizmalarina karsi olusan immiin cevabin
igerisindeki dolasan immiin komplekslerin rolii oldugu iddia edilmektedir (Said-Nahal
2000, Gracey 2019). integrin ¢alismalarinda, GIS immiin hiicrelerinin karakteristik trafik
konsepti tanimlanmistir. Buna gore, mukoza iligkili T hiicreler AS hastalarinin sinoviyal
stvilarinda tespit edilmistir (Gracey 2016). Alfad-beta7integrin gibi integrinlerin GIS ve
eklem dokusu arasindaki lenfosit trafiginde rol aldig1 diisiiniilmektedir. Ankilozan spondilit
hastalarinin eklemlerinde integrin eksprese eden T hiicrelerin arttig1 gosterilmistir (Qaiyum

2019). Ayrica, spondiloartropati hastalarinin bilyiik kisminda klinik olarak asikar olandan
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cok daha fazla oranda subklinik GIS inflamasyonu olmasi, IBH ve spondiloartropati

arasinda daha yakin bir iligki olduguna isaret etmektedir (Van Praet 2013).

Inflamatuar barsak hastaligi iliskili artrit, primer aksiyel tutulum (spondilit ve
sakroileit), periferal eklem tutulumu veya her ikisinin birlikte tutulumu seklinde bulgu
verebilir. Periferal artrit, siklikla akut ve tekrarlayan paternde (tip ), veya daha az siklikla
daha agir alevlenmeler ile seyreden kronik paternde (tip Il) olabilir. Entezit ve daha
nadiren daktilit tablosu da gelisebilir (Wordsworth 2000).

Periferal artrit degerlendirmesinde tarihsel olarak iki patern tanimlanmistir. Ancak,
romatologlar tarafindan bu smiflandirma yaygin olarak kullanilmamaktadir ve her iki alt

tip periferal artropati olarak degerlendirilmektedir (Wordsworth 2000).

Tip I artropatide, periferik artrit akut ve pauciartikiiler olma egilimindedir (alt1 veya
daha az eklemi etkiler). Tipik olarak, hastaligin erken donemlerinde ortaya ¢ikar, kendi
kendini sinirlar ve erozyon birakmaz. Diz, en sik tutulan eklemdir. Tip | artropati,
inflamatuar barsak hastaligi tanisi alan hastalarin yaklagik %5'ini etkiler. Eklem
semptomlar1 IBH semptomlarinin baslamasindan énce ortaya cikabilir ve bu artrit formu

genellikle barsak hastaliginin alevlenmeleri ile iligkilidir (Wordsworth 2000).

Tip II artropatide, hastalar poliartikiiler hastaliga sahiptir, metakarpofalangeal
eklemler ozellikle tutulur. Etkilenen hastalarin yaklasik yarisinda gezici artrit tablosu
mevcuttur. Aktif sinovit aylarca siirebilir ve erozyon birakmaz. Alevlenme ve remisyon
epizodlar1 yillarca siirebilir. Tip Il artropati IBH hastalarmin %3-4'{inii etkiler. Eklem
tutulumu nadiren IBH’dan &nce baslar ve tipik olarak eklem semptomlar1 barsak hastalig

aktivitesi ile paralellik gostermez (Wordsworth 2000).

Spondilit ve/veya sakroileiti olan hastalar siklikla inflamatuar bel agrisinin
karakteristik semptomlarmi tarifler. Bel ve kal¢a bolgesinde sabahlari veya dinlenme
sonrast uzun siiren tutukluk semptomu gastroenterolog veya dahiliye hekimleri acisindan
uyarict olmalidir. Bel sikayetleri, genel olarak IBH aktivitesi ile iligkisizdir. Aksiyel
tutulum yavas seyirlidir, IBH tanis1 konulmadan yillar 6nce ortaya cikabilir. Ankilozan
spondilit, IBH hastalarmin yaklasik %10'unda goriiliir ve Crohn hastaliginda, UK dan daha
yaygidir. Sakroileit simetriktir, UK ve Crohn hastalarinda esit olarak goriiliir. Siklikla
asemptomatiktir, barsak aktivitesi ile iligkili degildir ve her zaman AS’ye ilerlemez
(Wordsworth 2000).
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Laboratuvar incelemede, tam kan sayimi, ESH ve CRP siklikla barsak hastaligi
aktivitesini yansitir ve artrit veya spondilit degerlendirmesine kisitli katki sunar. Ancak,
barsak hastalig1 hafif seyirli olmasina ragmen yiiksek CRP diizeyleri aksiyel tutulum
acisindan objektif bir parametre olarak degerlendirilebilir ve daha yogun tedavi gereken
hastalarin se¢ciminde yardimci olabilir. Kronik hastalik anemisi her iki dokuda devam eden

subklinik inflamasyonun habercisi olabilir (Wordsworth 2000).

Inflamatuar barsak hastalig: iliskili aksiyel artriti olan hastalarn %50-75’inde
HLA-B27 tespit edilmektedir. Tip | periferal artropatide HLA-B27, B35 ve DRB1*0103
sikligy, Tip II periferal artropatide ise HLA-B44 siklig1 artmis bildirilmistir. Insan 16kosit
antijenlerinin gosterilmesi daha ziyade patogenez ile ilgilidir ve hastalik tedavi se¢iminde
HLA’nm rolii yoktur (Wordsworth 2000).

Sinoviyal siv1 incelemesinde tipik olarak, baskin olarak polimorfoniikleer 16kositler
olmak tizere mikrolitrede 5,000-12,000 adet beyaz kiire hiicreleri izlenir. Sinoviyal
membran biyopsisinde, sinoviyal hiicre ¢ogalmasi, artmis vaskiilarite ve mononiikleer

hiicre infiltrasyonu gibi non-spesifik bulgular mevcuttur (Atzeni 2014).

Aksiyel tutulumu olan hastalarin radyolojik degerlendirmesinde, AS ve sakroileitin
tipik bulgulari izlenir. Periferal eklemlerin direkt grafisinde, yumusak doku sisligi, juksta-
artikiiler osteoporoz, hafif periozit ve efiizyon tespit edilebilir. Asemptomatik IBH
hastalarinda bile radyografi ile siklikla anormal bulgular izlenir (McEniff 1995). Ozellikle
sakroiliak eklemlerin hastaligin erken doénemlerinde radyolojik olarak degerlendirilmesi
problemli bir konudur. Klinik bulgularin olmadigi anormal radyolojiye sahip hastalar,

spondilit geligsimi agisindan yiiksek riskli olarak kabul edilmez (van Tubergen 2003).

Inflamatuar barsak hastaligi olan bir hastada, eklem agrisi, tutukluk veya
inflamatuar bel agris1 semptomlar:  gelisirse IBH iliskili artrit tablosundan
stiphelenilmelidir. Tek eklem veya birka¢ eklem tutulumu olan hastalarda septik artrit
tutulumunu ekarte etmek icin eklem aspirasyonu yapmak gerekir. Bu hastalar, anti-
inflamatuvar ve immiinsiipresif tedavi aldiklari i¢in atipik bir sekilde prezante olabilir
(Atzeni 2014).

Tanisal degerlendirmede, fizik muayene ile eklemlerde hassasiyet veya sislik

aragtirilmalidir. Ayrica, IBHmin ekstra-intestinal bulgularindan eritema nodozum gibi
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bulgularda izlenebilir. Laboratuvar incelemede, 16kositoz ve anemi agisindan tam kan
sayimi, ESH ve CRP degerlendirilmelidir (Atzeni 2014).

Eklem agris1 olan IBH hastalarinda ayirici tani listesi oldukga genistir. Inflamatuar
barsak hastaligi, IBH iliskili artrit disinda bircok farkli eklem hastalig1 ile de iliskili
olabilir. Ornegin, bu hastalarda enfeksiyoz artrit, eritema nodozum (6zellikle periartiikiiler
yerlesimli olanlarda artrit ile ayirmak zor olabilir), osteonekroz (steroid kullanimina
sekonder avaskiiler nekroz gelisebilir) ve hipertrofik osteoartropati (Crohn hastalarinda
daha sik izlenir) gelisebilir. Bununla birlikte hem eklem hem de barsak tutulumu ile
seyreden reaktif artrit, Whipple hastaligi, Behget sendromu, ¢olyak hastaligi, intestinal
bypass artriti, parazitik romatizma ve psddomembrandz kolit gibi hastaliklarda ayirici

tanida degerlendirilmelidir (Atzeni 2014).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismaya, Necmettin Erbakan Universitesi (NEU), Meram Tip Fakiiltesi, ilag ve
Tibbi Cihaz Dis1 Arastirmalar Etik Kurulu’nun 19.06.2020 tarih ve 2020/2617 numarali

karar1 ile onay alindiktan sonra baslandi.

Calismaya, Ocak 2014 ve Aralik 2019 tarihleri arasinda Meram Tip Fakiiltesi
Hastanesi Gastroenteroloji ve Romatoloji Klinigi ve Poliklinigi'nde takip edilen iBH tanili

18 yasindan biiyiik, her iki cinsiyetten hastalar dahil edildi.

Retrospektif olarak, dosya arsivlerinden IBH tanisi ile takipli hastalarin eklem
tutulumlart degerlendirildi. Eklem tutulumu agisindan, tutulumun sikligi, tipi ve bolgesi
kayit altina alindi. Eklem tutulumu degerlendirmesinde romatoloji kayitlar1 ve radyoloji
raporlari esas alindi. Periferal eklem tutulumu; tip I (pauciartikiiler), tip Il (poliartikiiler) ve
tip 11 (aksiyel eklem tutulumu ve periferik eklem tutulumunun birlikte olmasi) seklinde
smiflandirildi. Ankilozan spondiliti ya da izole sakroileiti olan hastalar aksiyel tutulum
olarak degerlendirildi. Ek olarak, romatoid artrit (RA), iiveit, osteoporoz ve psoriazis
varlig1 ile romatoloji basvurusu olup olmadig: incelendi. Ankilozan spondilit, RA, iiveit,
osteoporoz ve psoriazis tanilari igin romatoloji kayitlari bir romatololog tarafindan
degerlendirildi. Izole sakroileit varlig1 igin ise hastane otomasyon sistemine kayitli baska

bir sebeple ¢ekilen BT ve MRG raporlari kullanildi.

Ulseratif kolit hastalarmin sistemde kayitli kolonoskopilerinden endoskopik aktivite
indeksleri ve tutulum yerleri, Crohn hastalarmin ise fistiil varligi ve tutulum yerleri
kaydedildi. Ayrica, hastalarin demografik oOzellikleri, hastalik siiresi, kolonoskopi
tarihlerine en yakin hemogram, ESH ve CRP gibi laboratuvar bulgulari kayit altina alindu.

Eklem tutulumu varligi ve tipi ile hastalarin demografik, klinik ve laboratuvar
parametreleri arasindaki iliski arastirildi. Tiim bu degerlendirmeler icin, hastanemizde IBH
tanisi ile takipli hastalarin aktivasyon ve izlemi i¢in rutin istenen hemogram, biyokimya,
abdominal BT, MRG ve direk grafi tetkikleri ile hasta dosyalar1 kullanildi.

3.1. istatistiksel analiz

Istatistiksel analizler i¢in IBM SPSS Versiyon 21.0 paket programi kullanildi.
Verilerin normal dagilip dagilmadigi Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi. Normal

dagilim gosteren sayisal degiskenler ortalama + standart sapma, normal dagilim
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gostermeyen sayisal degiskenler medyan (minimum-maksimum) seklinde, kategorik
degiskenler ise say1 ve yiizde ile ifade edildi. Bagimsiz gruplar arasi normal dagilim
gosteren sayisal verilerin karsilagtirilmasi i¢in Independent Samples t test, normal dagilim
gostermeyen sayisal verilerin karsilastirilmasi i¢in Mann-Whitney U testi kullanildi.
Bagimsiz gruplar arasi kategorik verilerin karsilagtirilmasi i¢in Chi-Square ve Fisher’s

Exact testi kullanildi. Anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.

18



4. BULGULAR

4.1. Calisma Grubunun Demografik, Klinik ve Laboratuvar Bulgular

Calismaya IBH tanisi ile takip edilen toplam 290 hasta (189 UK, 101 CH) dahil
edildi. Hastalarin 120’si (%41.4) kadm, 170’1 (%58.6) erkekti (E/K: 1.4) ve yas degeri
ortalama 45.1+14.5 olarak hesaplandi. Hastalik siiresi ortalama 8.2+5.5 yi1l bulundu.

Hastalarin 29’unda (%10) AS, 2’sinde (%0.7) RA, 13’linde (%4.5) izole sakroileit,
5’inde (%]1.7) psoriazis, 20’sinde (%6.9) periferal artropati (tip 1, n=12; tip 11, n=4, tip IlI,
n=4) ve 2’sinde (%0.7) tiveit tanis1 ve/veya bulgusu mevcuttu. Hastalarin 89’unda (%30.7)
romatoloji basvuru kaydi tespit edildi (tablo 4.1). Ankilozan spondilit tespit edilen
hastalarda AS hastalik siiresi 6 (0.1-30) y1l, RA tespit edilen hastalarda RA hastalik siiresi
15.5 (10-21) y1l olarak hesaplandi.

Tablo 4.1. Hastalarin demografik ve klinik bulgular:

Parametre n/%, mean+SD
Cinsiyet (K/E) 120/170
Yas (yil) 45.1+14.5
Hastahk

Ulseratif kolit 189/9065.1

Crohn hastaligi 101/%34.9
Hastalik siiresi 8.2£5.5
Periferal artropati 20/%6.9
Aksiyel tutulum 42/%14.5
Ankilozan spondilit 29/%10
izole sakroileit 13/%4.5
Romatoid artrit 2/%0.7
Uveit 2/9%0.7
Psoriazis 5/%1.7
Osteoporoz 9/%3.1
Romatoloji basvuru 89/%30.7
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Radyolojik incelemelerinde periferal artropatisi olan 1 (%5), izole sakroileiti olan 4

(%30.7) hastanin romatoloji bagvurusu olmadig: tespit edildi.

Hastalarin laboratuvar bulgular1 incelendiginde Hgb degeri ortalama 12.6+2.2 g/dl,
ESH degeri 23.8+19.1 mm/h ve CRP degeri 16.8+20.3 mg/dl olarak hesaplandi (tablo 4.2).

Tablo 4.2. Hastalarimn laboratuvar bulgular

Parametre Mean+SD
Hgb (g/dl) 12.6+2.2
WBC (103 /mm?®) 8+2.4
Nétrofil (10mm°) 5.14+2
Lenfosit (10°/mm°) 2+0.7
Trombosit (10%/mm?) 327965+111161
ESH (mm/h) 23.8£19.1
CRP (mg/dl) 16.8+20.3

4.2. inflamatuar Barsak Hastalig1 Tipine Gore Bulgularinin Degerlendirilmesi

Hastalar, UK ve Crohn hastaligi seklinde iki gruba ayrildi ve gruplarm verileri
karsilastirildi. Ulseratif kolit hastalarinin 78’1 (%41.3) kadin, Crohn hastalarin ise 42’si
(%41.6) kadind1 (p=0.959). Ulseratif kolit ve Crohn hastalar1 arasinda cinsiyet dagilimi
acisindan anlamli fark yok iken, UK hastalarmin yas ve hastalik siiresi degeri daha yiiksek

bulundu (sirasiyla, p=0.010 ve p=0.017) (tablo 4.3).

Iki grup arasinda periferal artropati, RA, iiveit, psdriazis ve osteoporoz sikligi
acisindan anlamli fark bulunmadi. Aksiyel tutulum ve AS sikligi Crohn hastalarinda
anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (sirasiyla, p=0.003 ve p=0.044). izole sakroileit
orant Crohn hastalarinda daha yiiksek olmasina ragmen aradaki fark istatistiksel olarak
anlamli degildi (%7.9’a karsin %2.6, p=0.069) (tablo 4.3).

Iki grubun laboratuvar parametreleri karsilastirildiginda, UK hastalarmin lenfosit
degeri istatiksel olarak anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (p=0.046). Diger laboratuvar

parametreleri agisindan iki grup arasinda anlamli fark tespit edilmedi (tablo 4.3).
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Tablo 4.3. Ulseratif kolit ve Crohn hastalarinin bulgularinin karsilastirilmasi

Parametre Ulseratif kolit (n=189) Crohn hastaligr (n=101) p
n/%, mean+SD n/%, mean+SD
Cinsiyet (K/E) 78/111 42/59 0.959
Yas (y1l) 46.7£14.6 42.1+13.8 0.010
Hastalik siiresi 8.7£5.9 7.2+4.6 0.017
Periferal artropati 12/%6.3 8/%7.9 0.615
Tip | 8/%4.2 4/%4 0.589
Tip 1 1/%0.5 3/%3 0.123
Tip I 3/%1.6 1/%1 0.566
Aksiyel tutulum 19/%10.1 23/%22.8 0.003
Ankilozan spondilit 14/%7.4 15/9%14.9 0.044
Izole sakroileit 5/%2.6 8/%7.9 0.069
Romatoid artrit 2/%1.1 0/%0 0.424
Uveit 1/%0.5 1/%1 0.576
Psoriazis 3/%1.6 2/%2 0.807
Osteoporoz 71%3.7 2/%2 0.503
Romatoloji basvuru 54/%28.6 35/%34.7 0.285
Hgb (g/dI) 12,6423 12.542.1 0.714
WBC (10 /mm?®) 8.1+2.5 7.9422 0.736
Nétrofil (10/mm?®) 5.1+2.1 5.2+1.7 0.528
Lenfosit (10°/mm°) 2.1+0.7 1.8+0.7 0.046
Trombosit (10¥mm?) 321391+110113 340267+112614 0.169
ESH (mm/h) 23.7+19.8 23.9+18.1 0.919
CRP (mg/dl) 17.2422.4 16.1+15.6 0.600

4.2.1. Ulseratif Kolit Hastalarinin Bulgularimin Degerlendirilmesi

Ulseratif kolit tams1 ile takip edilen 189 hastanin kolonoskopi raporlar
incelendiginde, 66’sinda (%34.9) pankolit, 71’inde (%37.6) sol kolit, 42’sinde (%22.2)
distal kolit ve 10’unda (%5.3) proktit tutulumlari mevcuttu. Hastalarin ortalama EAI degeri
7.3+2.2 olarak hesaplandi. Hastalarin 12’sinde (%6.3) periferal artropati, 19’unda (%10.1)
aksiyel tutulum tespit edildi.
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Periferal artropati tespit edilen ve edilmeyen UK hastalar1 arasinda, hastalik

lokalizasyonu ve EAI degeri acisindan anlamli fark bulunmadi (sirasiyla, p=0.443 ve

p=0.085) (tablo 4.4).

Tablo 4.4. Ulseratif kolit hastalarinin periferal artropati varhgina gore
karsilastirilmasi
Parametre Periferal artropati (+) Periferal artropati (-) p
(n=12), /%, mean+SD (n=177), n/%, mean+SD
Lokalizasyon 0.443
Pankolit 6/%50 60/%33.9
Sol kolit 5/%41.7 66/%37.3
Distal kolit 0/%8.3 41/%23.2
Proktit 0/%0 10/%5.6
EAI 8.4+0.9 7.242.2 0.085

Benzer sekilde, aksiyel tutulum tespit edilen ve edilmeyen UK hastalar1 arasinda,
hastalik lokalizasyonu ve EAI degeri agisindan anlaml fark bulunmadi (sirastyla, p=0.121

ve p=0.216) (tablo 4.5).

Tablo 4.5. Ulseratif kolit hastalarinin aksiyel tutulum varhgina gore karsilastirilmasi

Parametre Aksiyel tutulum (+) Aksiyel tutulum (-) p
(n=19), /%, mean£SD | (n=170), /%, mean+SD
Lokalizasyon 0.121
Pankolit 11/%57.9 55/%32.4
Sol kolit 6/%31.6 65/%38.2
Distal kolit 2/%10.5 40/%23.5
Proktit 0/%0 10/%5.9
EAI 7.9+1.8 7.2£2.2 0.216

Ulseratif kolit hastalari, hastalik lokalizasyonu agisindan pankolit olanlar ve
olmayanlar seklinde iki gruba ayrilip eklem tutulumlarn karsilastirildi. Pankolit olan ve
olmayan UK hastalar1 arasinda periferal artropati sikligi acisindan fark yoktu (p=0.348).
Ancak, pankolit olan UK hastalarinda olmayanlara gore aksiyel tutulum siklig1 istatistiksel
olarak anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (%16.7’ye karsin %6.5, p=0.027) (tablo 4.6).
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Tablo 4.6. Ulseratif kolit hastalarinin pankolit varligina gére eklem tutulumlarinin

karsilastirilmasi

Parametre Pankolit (+) Pankolit (-) p
(n=66), /% (n=123), n/%

Periferal artropati 6/%9.1 6//4.9 0.348

Aksiyel tutulum 11/%16.7 8/%6.5 0.027

4.2.2. Crohn Hastalarimin Bulgularinin Degerlendirilmesi

Crohn hastaligi tanis1 ile takip edilen 101 hastanin kolonoskopi raporlari
incelendiginde, 49 (%48.5) kiside ileum, 43 (%42.6) kiside ileokolon, 8 (%7.9) kiside
kolon ve 1 (%1) kiside perianal tutulumu tespit edildi. Hastalarin 19°unda (%18.8) fistiil
mevcuttu. Hastalarin 8’inde (%7.9) periferal artropati, 23’tinde (%22.8) aksiyel tutulum
tespit edildi.

Periferal artropati tespit edilen ve edilmeyen Crohn hastalar1 arasinda, hastalik

lokalizasyonu ve fistiil varlig1 agisindan anlamli fark bulunmadi (sirasiyla, p=0.615 ve

p=0.534) (tablo 4.7).

Tablo 4.7. Crohn hastalarimin periferal artropati varhigina gore karsilastirilmasi

Parametre Periferal artropati (+) Periferal artropati (-) p
(n=8), n/% (n=93), /%
Lokalizasyon 0.615
Teum 3/%37.5 46/%49.5
Ileokolon 5/%62.5 38/%40.9
Kolon 0/%0 8/%8.6
Perianal 0/%0 1/%1.1
Fistiil (+) 1/%12.5 18/%19.4 0.534

Benzer sekilde, aksiyel tutulum tespit edilen ve edilmeyen Crohn hastalar1 arasinda,

hastalik lokalizasyonu ve fistiil varligi agisindan anlamli fark bulunmadi (sirasiyla,

p=0.808 ve p=0.556) (tablo 4.8).
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Tablo 4.8. Crohn hastalarinin aksiyel tutulum varhgina gore karsilastirilmasi

Parametre Aksiyel tutulum (+) Aksiyel tutulum (-) p
(n=23), /% (n=78), n/%
Lokalizasyon 0.808
Ileum 11/%47.8 38/%48.7
Ileokolon 11/%47.8 38/%41
Kolon 1/%4.3 8/%9
Perianal 0/%0 1/%1.3
Fistiil (+) 4/%17.4 15/%19.2 0.556

43. Cahsma Grubunun Eklem Tutulum Yerlerine Gore Bulgularmin

Degerlendirilmesi

Calismaya dahil edilen hastalar periferal artropati olanlar (n=20) ve olmayanlar
(n=270) seklinde iki gruba ayrilip verileri karsilastirild. ki grup arasinda cinsiyet dagilima,
ortalama yas ve hastalik siiresi degeri, IBH alt tipi, aksiyel tutulum, AS, RA, iiveit,
psoriazis ve osteoporoz siklig1 agisindan anlamli fark bulunmadi. Periferal artropatisi olan
hastalarda olmayanlara gore izole sakroileit ve romatoloji basvurusu sikligi anlamli

diizeyde daha yiiksek bulundu (sirasiyla, p=0.052 ve p<0.001) (tablo 4.9).

Iki grubun laboratuvar parametreleri karsilastirildiginda, periferal artropatisi olan
hastalarda ESH, CRP ve nétrofil degerleri anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (sirasiyla,
p=0.007, p=0.010 ve p=0.038) (tablo 4.9).

24



Tablo 4.9. Periferal artropatisi olan ve olmayan hastalarin karsilastirilmasi

Parametre Periferal artropati (+) | Periferal artropati (-) p
(n=20) (n=270)
n/%, mean+SD n/%, mean+SD

Cinsiyet (K/E) 9/11 111/159 0.733
Yas (yil) 48.2+14.2 44.9+14.5 0.333
Hastahk (UK/CH) 12/8 177/93 0.615
Hastalik siiresi 10.4+7.1 8+5.4 0.162
Aksiyel tutulum 5%11.9 37/%13.7 0.184
Ankilozan spondilit 2/%10 27/%10 0.678
Izole sakroileit 3/%15 10/%3.7 0.052
Romatoid artrit 0%0 2/%0.7 0.867
Uveit 0/%0 2/%0.7 0.867
Psoriazis 0/%0 5/%1.9 0.698
Osteoporoz 1/%5 8/%3 0.479
Romatoloji basvuru 19/%95 70/%25.9 <0.001
Hgb (g/dI) 12.1%1.6 12.6+2.3 0.271
WBC (10%mm?®) 9.5+3.7 7.9423 0.072
Nétrofil (10/mm?®) 6.4+2.8 5+1.9 0.038
Lenfosit (10°/mm°) 2+0.9 2+0.7 0.977
Trombosit (10*mm?) 367100+126001 325066109689 0.103
ESH (mm/h) 34.9+22.6 23+18.7 0.007
CRP (mg/dl) 28.119.4 16+20.1 0.010

Calismaya dahil edilen hastalar aksiyel tutulum olanlar ve olmayanlar seklinde iki
gruba ayrilip verileri karsilastirildi. Iki grup arasinda cinsiyet dagilimi, ortalama yas ve
hastalik siiresi, periferal artropati, RA, psoriazis ve osteoporoz sikligi agisindan anlamli
fark bulunmadi. Aksiyel tutulumu olanlarda olmayanlara gore Crohn hastaligi sikligi
anlamli diizeyde daha yiiksek bulundu (%54.7°ye karsm %31.4, p=0.003). Uveit ve
romatoloji basvurusu sikligir aksiyel tutulumu olanlarda anlamli diizeyde daha yiiksek

bulundu (sirasiyla, p=0.021 ve p<0.001) (tablo 4.10).
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Iki grubun laboratuvar parametreleri karsilastirildiginda, aksiyel tutulum olan

hastalarda Hgb degeri anlamli diizeyde daha diisiik; ESH ve CRP degerleri ise anlamli
diizeyde daha yiiksek bulundu (sirastyla, p=0.020, p=0.001 ve p=0.009) (tablo 4.10).

Tablo 4.10. Aksiyel tutulumu olan ve olmayan hastalarin karsilastirilmasi

Parametre Aksiyel tutulum (+) Aksiyel tutulum (-) p
(n=42) (n=248)
n/%, mean+SD n/%, mean+SD

Cinsiyet (K/E) 19/23 101/147 0.583
Yas (yil) 43.3+14.1 45.4+14.6 0.373
Hastahk (UK/CH) 19/23 170/78 0.003
Hastalik siiresi 7.2£5.9 8.3£5.4 0.214
Periferal artropati 5%11.9 15/%6 0.184
Romatoid artrit 0/%0 2/%0.8 0.731
Uveit 2/%4.8 0/%0 0.021
Psoriazis 0/%0 5/%2 0.455
Osteoporoz 2/%4.8 7/%2.8 0.623
Romatoloji basvuru 37/%88.1 52/%21 <0.001
Hgb (g/dl) 11.8423 12.742.2 0.020
WBC (10¥/mm?®) 8.5+2.6 7.942.4 0.142
Nétrofil (10°/mm®) 5.6+2.5 5+1.9 0.116
Lenfosit (10°/mm°) 1.9+0.8 2+0.7 0.812
Trombosit (10*mm?®) 357619+105448 322943+111523 0.061
ESH (mm/h) 33.24223 22.2+18.1 0.001
CRP (mg/dl) 24.4+18.6 15.5420.3 0.009
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5. TARTISMA

Inflamatuar barsak hastaligi tamsi ile takip edilen hastalarda eklem tutulumu
sikligin1 ve tipini degerlendirdigimiz bu ¢alismada, hastalarin %10’unda AS, %4.5’inde
izole sakroileit ve %6.9’unda periferal artropati tespit edildi. Radyolojik incelemelerinde
izole sakroileiti olan hastalarin yaklasik %30’unda, periferal artropatisi olan hastalarin ise
%5 romatoloji basvurusu olmadigi goriildi. Periferal artropatisi olan hastalarda
olmayanlara gore izole sakroileit sikligi daha yiiksek iken, AS siklig1 agisindan fark
bulunmadi. Hem periferal artropatisi olan hem de aksiyel tutulumu olan hastalarda
beklenildigi {izere inflamatuvar belirteglerden olan ESH ve CRP degerleri daha yiiksek
bulundu. Ulseratif kolit ve Crohn hastalar1 arasinda periferal artropati siklig1 agindan fark
bulunmazken, Crohn hastalarinda AS ve aksiyel tutulum sikligi anlamli diizeyde daha
yiiksek bulundu. Pankolit tutulumu olan UK hastalarinda olmayanlara gére aksiyel tutulum

orani daha yiiksek bulundu.

Iskelet ve kas sistemi semptomlar: (artikiiler, peri-artikiiler ve kas tutulumu,
osteoporoz ve iligkili kiriklar ve fibromiyalji), IBH hastalarinda en sik izlenen ekstra-
intestinal bulgulardir ve hastalarin %6-46’sim1 etkiler (Atzeni 2014). Eklem tutulumlari
hastalarin yasam kalitesini bozmanin yani sira is giicii kaybina da sebep olabilir. Tedavisiz
birakildiginda, hem periferik hem de omurgada ciddi eklem deformiteleri geligebilir.
Inflamatuar barsak hastalarinda, eklem tutulumunun erken tespit ve tedavi edilmesi

komplikasyonlarin gelismesini engelleyecektir (Palm 2005).

Inflamatuar barsak hastaliginda spesifik olarak eklem tutulunun degerlendirildigi en
Oonemli calismalardan biri 2017 yilinda Karreman ve arkadaslar1 tarafindan bildirilmistir.
Bu meta-analizde 71 calismanin verileri incelenmis ve periferal artropati sikligi %13,
sakroileit siklig1 %10 ve AS siklig1 ise %3 olarak bulunmus. Bu ¢alismada, AS sakroileitin
bir alt tipi olarak degerlendirilmis ve izole sakroileit siklig1 bildirilmemis. Inflamatuar
barsak hastalig1 alt tipi analizinde, Crohn hastalarinda AS, sakroileit ve periferal artropati
sikligr daha yiiksek bulunmus. Yazarlar, ¢alisma sonuglarmin 6nemli oranda heterojen
oldugu yorumunu yapmiglar ve bu heterojeniteyi cografik bolge, olgu tanimi ve
metodolojik farkliliklar ile iliskilendirmislerdir (Karreman 2017). Sonuglarimizi bu
caligma ile karsilagtirdigimizda, hastalarimizda AS siklig1 daha yiiksek, periferal artropati
siklig1 ise daha diisiik bulundu. Bu c¢aligma ile benzer sekilde, Crohn hastalarinda AS
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siklig1 daha yiiksek hesaplandi. Meta-analizde izole sakroileit degerlendirmesi yapilmadigi

icin, bu bulgunun karsilagtirilmasinin yaniltici olabilecegi diisiiniilmiistir.

Malaty ve arkadaglarinin bildirdigi retrospektif bir ¢alismada, 1996-2009 yillari
arasinda takip edilmis 626 IBH hastasiin verileri incelenmis. Hastalarn %7 sinde
periferal artrit, %2.1’inde AS tespit edilmis. Crohn ve UK hastalar1 arasinda periferal artrit
ve AS sikligi agisindan anlamli fark bulunmamis (Malaty 2017). Sonuglarimiz eklem
tutulumu acisindan bu calisma ile benzer olmasina ragmen c¢alismamizda Crohn

hastalarinda AS siklig1 daha ytliksek bulunmustur.

Picchianti-Diamanti ve arkadaslarinin bildirdigi ¢ok merkezli bir ¢alismada, hem
IBH hem de enteropatik spondiloartriti olan 347 hastanin verileri incelenmis. Hastalarmn
%53’linde periferal artropati, %20’sinde aksiyel tutulum ve %27’sinde mikst tip tutulum
izlenmis. Crohn hastalig1 (%70) en sik izlenen IBH alt tipi olarak bulunmus. Aksiyel ve tip
3 artropatisi (aksiyel ve periferal) olan UK hastalarinda, periferal artropatisi olanlara gore
UK hastalik aktivitesi daha yiiksek bulunmus. Aksiyel tutulumu olan hastalarda periferal
tutulumu olanlara goére erkek cinsiyet orani anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmusg
(%62’ye karsin %31, p<0.001). Aksiyel ve periferal tutulumu olan hastalar arasinda ESH
ve CRP agisindan anlamli fark bulunmamis (Picchianti-Diamanti 2020). Sonuglarimizi bu
calisma ile kiyaslamadan once iki ¢alisma arasinda ciddi metodolojik farkliliklar oldugunu
g6z Oniine almak gerekir. Calismamizda en sik izlenen eklem tutulumu bu c¢alismadan
farkli olarak aksiyel tutulum idi. Hastalik aktivitesi olarak UK hastalarinda
degerlendirdigimiz EAI agisindan aksiyel veya periferal tutulumu olan ve olmayan hastalar
arasinda anlamli fark bulunmadi. Calismamizda, eklem tutulum tipine gore (aksiyel veya
periferal) hasta gruplar1 arasinda cinsiyet dagilimi acisindan fark yoktu. Bu calismada
eklem tutulum tipine gore inflamatuvar belirtegler karsilastirilmis, bizim ¢alismamizda ise
eklem tutulumu varhi§ina gore bu parametreler karsilastirildi ve hem aksiyel hem de

periferal tutulumu olanlarda olmayanlara gore bu parametreler daha yiiksek bulundu.

Ossum ve arkadaglarinin 441 IBH hastasmin 20 yillik takip verilerini
degerlendirdikleri prospektif bir calismada, periferal artrit orant %17.2 olarak bildirilmis.
Calisma basinda ise bu oran %11.9 olarak hesaplanmis. Hastalik aktivitesi ve IBH alt tipi
ile IBH iliskili periferal artrit siklig1 arasinda iliski bulunmazken, kadin hastalarda periferal
artrit siklig1 daha fazla bulunmus (Ossum 2018). Bizim ¢alismamizda, periferal artropati

orani (%6.9) bu calismaya gore olduke¢a diisiik bulundu ve hastalarimizda cinsiyete gore
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farklilik bulunmadi. Calismamizda, UK hastalarinda hastalik aktivitesi i¢in degerlendirilen
EAI ile eklem tutulumu arasinda iliski bulunmadi. Pankolit tutulumu olan ve olmayan UK
hastalarinda periferal eklem tutulumu agisindan fark izlenmezken, pankoliti olanlarda
aksiyel tutulum siklig1 daha yiiksek oranda bulundu. Hastaligin daha siddetli seyrettigi
pankolit tutulum olan UK hastalarinda aksiyel tutulumun daha fazla bulunmas nedeniyle,

aksiyel tutulum varliginin hastalik siddetini yansittig1 yorumu yapilabilir.

Ulkemizden 12 merkezin katildig1 ve toplam 877 IBH hastasmin (661 UK, 216
Crohn) verilerinin degerlendirildigi bir ¢alismada, sonuglarimiza benzer sekilde her iki
hastalik grubunda erkek hasta orani daha yiikksek bulunmus (Tozun 2009). Crohn
hastalarinda, UK hastalarina gore AS (% 1.3‘¢ karsm %0.9), sakroileit (%2.3‘e karsin
%0.6) ve artrit (%11.1°¢ karsin %5.6) sikligi anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmus.
Bizim c¢alismamizda sadece AS siklig1 Crohn hastalarinda anlaml diizeyde daha yiiksek
iken, diger eklem tutulumlari agisindan anlamli fark yoktu. Hem UK hem de Crohn
hastalarimizda, AS ve sakroileit siklifi bu c¢alismadan daha yiiksekti, ancak Crohn
hastalarimizda periferal artropati oranimiz daha diisiik iken UK hastalarimizda bu oran
daha yiiksek bulundu. Ek olarak, bu calismada her iki IBH alt tipinde iiveit siklig1 %0.9
bildirilmis. Benzer sekilde, bizim ¢alismamizda da tiveit oram %0.7 olarak tespit edildi ve
UK ile Crohn hastalar1 arasinda anlamli fark yoktu. Ayrica, bu g¢aligmada, Crohn
hastalarinda yaklasik %4 oraninda fistiil varligr bildirilmis. Bizim c¢alismamizda ise bu

oranin (%18.8) oldukea yiiksek oldugu dikkat ¢ekmektedir.

Ulkemizden Yiiksel ve arkadaslarinin 357 IBH hastasi ile bildirdikleri ¢alismada
spesifik olarak periferal artrit ve iligkili olan faktorler degerlendirilmis. Hastalarin
%18.5’inde (UK;%13.5, Crohn;%28.3) periferal artrit tespit edilmis. Bizim ¢alismamizda,
hem hastalarin genelinde hem de IBH alt tiplerinde periferal artropati oram bu ¢alismaya
gore oldukca diisiik bulundu. Periferal artriti olan hastalarda kadin cinsiyet ve Crohn
hastaligt oran1 anlamli diizeyde daha yiiksek bulunmus (Yuksel 2011). Bizim
calismamizda, bu iki parametre agisindan gruplar arasinda fark yoktu. Caligmamiza benzer
sekilde, periferal artriti olan ve olmayan hastalar arasinda iiveit siklig1 acisindan fark
bulunmamis. Bu ¢alismada, pankoliti olan UK hastalarinda periferal artrit siklig1 daha fazla
bulunmus. Bizim g¢alismamizda ise, pankoliti olan ve olmayan UK hastalarn periferal
artropati siklig1 agisindan fark yok iken, pankoliti olanlarda aksiyel tutulum orani daha

yiiksek bulundu.

29



Ulkemizde gerceklestirilen, IBH ve eklem tutulumunu inceleyen uluslararasi
literatiirde tespit edebildigimiz diger bir c¢alismada ise Beslek ve arkadaslar
gastroenteroloji kliniginde takip edilen 122 IBH hastasinda (94 UK, 28 Crohn) eklem
tutulumu ve AS varligin1 fizik muayene ve direkt grafi ile degerlendirmis. Hastalarin
%15.6’sinda periferal artrit, %8.2’sinde AS tespit edilmis. Hastalik lokalizasyonu ve
aktivasyonu ile AS ve artrit varlig1 arasinda hem UK hem de Crohn hastalarinda iliski
bulunmamis. Ayrica, iki grup arasinda AS sikligi a¢isindan fark bulunmamis (Beslek
2009). Sonuglar1 ¢alismamiz ile kiyasladigimizda, hastalarimizda periferal artropati orani
daha diisiik, AS orami ise hafif daha yiiksekti. Benzer sekilde, hem UK hem de Crohn
hastalari i¢in hastalik lokalizasyonunu ayri ayr1 degerlendirdigimizde, eklem tutulumu ve

AS siklig1 acisindan fark yoktu.

Chan ve arkadaslarinin bildirdigi bir ¢alismada, 233 Crohn hastasi, 83 UK hastas1
ve 108 bel agrisi ve spondiliti olmayan iiroloji hastalari igeren kontrol grubunun
halihazirda ¢ekilmis olan abdominal BT goriintiileri iki farkli radyolog tarafindan
degerlendirilmis ve sakroileit siklig1 sirasiyla %15, %16.9 ve %5.6 bulunmus. Crohn ve
UK hastalar1 arasinda sakroileit siklig1 acisindan fark bulunmazken, IBH hastalarinda
kontrol grubundan anlamli diizeyde yiiksek bulunmus. Ayrica, sakroileit tespit edilen 49
hastanin sadece 5’inin (%10) romatoloji klinigine yonlendirildigi tespit edilmis (Chan
2018). Bizim ¢aligmamizda, toplam sakroileit sikligini aksiyel tutulum olan hasta orani
yansitmaktadir. Zira, AS tanis1 olan hastalarin tamaminin goriintiilemesinde sakroileit
tablosu mevcuttu. Verilerimizi bu ¢alisma ile kiyasladigimizda, Crohn hastalarimizda
sakroileit siklig1 (%22.8) daha yiiksek, UK hastalarimizda (%10.1) ise daha diisiiktii. Bu
calismadan farkli olarak, bizim hastalarimizda izole sakroileiti olan hastalarin romatoloji
klinigine bagvuru oran1 %70 bulundu. Ancak, karsilastirma yaparken iki caligma arasindaki
metodoloji  farkin1 dikkate almak gerekir. Chan ve arkadaslarinin ¢alismasinda
romatolojiye yonlendirilen hasta orani degerlendirilmisken, biz ¢alismamizda hastanemiz

biinyesinde romatoloji bagvurusu olup olmadigini degerlendirdik.

Katar’dan bildirilen bir ¢aligmada, 127 IBH hastas1 (81 UK, 46 Crohn) prospektif
olarak eklem tutulumu agisindan iki romatoloji uzmani tarafindan tibbi hikaye, fizik
muayene, goriintiileme ve laboratuvar yontemleriyle degerlendirilmis. Hastalarin
%8.6’sinda periferal artropati, %16.7’sinde izole sakroileit ve %22.2°sinde AS tespit

edilmis. Periferal tutulum acisindan UK ve Crohn hastalar1 agisindan fark izlenmezken,
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calismamiza benzer sekilde, Crohn hastalarinda aksiyel tutulum oran1 UK hastalarindan

daha yiiksek bulunmus (Hammoudeh 2018).

Literatiir taramasinda goriildiigii lizere, caligmalar hem metodolojik hem de
tanimlamalar acisindan heterojenite gostermektedir. Literatiir ile sonuglarimizin daha
anlagilir bir sekilde karsilastirilabilmesi i¢in giincel ¢alismalarin eklem tutulum oranlar

tablo 5.1°de 6zetlenmistir.

Tablo 5.1. iBH hastalarinda eklem tutulumunun degerlendirildigi calismalar ile
sonuclarimizin karsilastirilmasi

Calisma Periferal Ankilozan Izole sakroileit Aksiyel
artropati spondilit tutulum
Tozun, 2009 %5.6/%11.1 %0.9/%1.3 %0.6/%2.3* -
(UK/CH)
Beslek, 2009 %15.6 %8.2 - -
Yuksel, 2011 %18.5 - - -
Karreman, 2017 %13 %3 - %10
Malaty, 2017 %7 %2.1 - -
Ossum, 2018 %17.2 - - -
Chan, 2018 - - %16.9/%15* -
(UK/CH)
Hammoudeh, %8.6 %22.2 %16.7 -
2018
Yonet, 2020 %6.3/%7.9 %7.4/%14.9 %2.6/%7.9 %10.1/%22.8
(UK/CH)

*Sakroileit orani

Calismamiz igin birka¢ faktor kisithlik olarak ifade edilebilir. Oncelikle,
calismamiz retrospektif oldugu igin hastalarin eklem tutulumlar1 agisindan spesifik olarak
Klinik bulgulart degerlendirilemedi. Eklem tutulumlari agisindan sisteme kayitli radyoloji
raporlar1 ve romatoloji basvuru kayitlari esas alindi. Ancak, IBH hastalarinda goriintiileme
yontemleri ile dykii ve fizik muayene ile tespit edilenden daha yiiksek oranda, 6zellikle
aksiyel tutulum olmak iizere, eklem bulgular1 tespit edilmektedir. Gravallese ve

arkadaslarmin bildirdigi bir calismada, radyografi ile IBH hastalarmin %4-18’inde
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asemptomatik sakroileit tespit edilmis (Gravallese 1988). Baska bir ¢alismada ise 44 Crohn
hastasina sakroiliak MRG uygulanmis ve 17’sinde (%39) sakroileit ile uyumlu bulgular
bildirilmis. Sakroileit tespit edilen hastalarin ise ancak %65’inde bel agrisi sikayeti
mevcutmus (Orchard 2009). Bu sebeple, ¢alismamizda klinik olarak anlamli olan eklem
tutulumundan daha fazla oranda radyolojik eklem tutulumu tespit edilmis olabilir. Diger
bir kisithilik olarak sayilabilecek faktdr ise, romatoloji bagvurusu agisindan sadece
hastanemiz biinyesindeki kayitlarin incelenmesidir. Hastalar farkli merkezlerin romatoloji
Kliniklerine basvurmus olabilirler. Ancak, hastalarin arsiv dosyalar1 incelenirken
kullandiklar ilag isimleri bu agidan dikkatlice incelenmistir. Ayrica, sehrimizde hastalarin
basvurabilecegi romatoloji klinigi sayist olduk¢ca azdir. Bu iki durum birlikte
degerlendirildiginde, farkli merkezlere basvuru nedeniyle gozden kacabilecek hasta

sayisinin oldukea diisiik oldugu diistiniilmiistiir.

Sonug olarak, IBH hastalarinda eklem tutulumu konusunda iilkemizden az sayida
olsa da diinya genelinde bildirilen ¢alismalar mevcuttur. Eklem tutulum sikligi acisindan
calismalar arasinda 6nemli farkliliklar mevcuttur. Cografik ve genetik faktorler bu duruma
katkida bulunuyor olabilir. Ancak, literatiir taramasinda Kkarsilagtigimiz, ¢aligsma
metodolojisi ve eklem tutulumunun tespiti ve taniminda kullanilan farkliliklarin da bu
sonuca etki ettigini diisiinmekteyiz. Bununla birlikte, ¢alismamizda da eklem tutulumu
IBH hastalarinda en sik eslik eden ekstra-intestinal bulgu olarak tespit edildi. Ancak, izole
sakroileiti olan hastalarin tgte birinin romatoloji basvurusunun olmamasi dikkat
cekmekteydi. Inflamatuar barsak hastaligi takip eden gastroenteroloji kliniklerinin,
hastalar1 eklem tutulumu agisindan da takip etmesi, klinik agidan sorgulamasi ve radyolojik
goriintiilemelerini bu agidan degerlendirmesi, daha fazla sayida hastanin erken dénemlerde
romatoloji kliniklerine yonlendirilmesini saglayacaktir. Boylelikle, uzun donem tedavisiz
kalan eklem hastaliklarinin olusturacagi deformite ve sakatlik basta olmak iizere, is giicii

kayb1 ve hayat kalitesinde diigmelerin dniine gegilebilir.
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6. SONUC ve ONERILER

e Bu calismada, inflamatuar barsak hastaligi tanisi ile takip edilen hastalarin
%10’unda ankilozan spondilit, %4.5’inde izole sakroileit ve %6.9’unda periferal
artropati tespit edildi.

o Ulseratif kolit ve Crohn hastalar1 arasinda periferal artropati siklig1 agindan fark
bulunmazken, Crohn hastalarinda AS ve aksiyel tutulum sikligi anlamli diizeyde
daha yiiksek bulundu.

e Pankolit tutulumu olan UK hastalarinda aksiyel tutulum orani daha yiiksek
bulundu.

o Ulseratif kolit hastalarinda, aksiyel tutulum varligi hastalik siddetini
yansitmaktadir.

e (Calismamizda tespit edilen eklem tutulum oranlarimi diger calismalar ile
kiyasladigimizda, sonuglarimizin bazi ¢calismalara gore daha diisiik, baz1 ¢aligsmalar
ile benzer ve bazi ¢aligmalara gore ise daha yiiksek oldugu tespit edildi. Cografi ve
genetik faktorler ile metodolojik farkliliklarin bu sonuca sebep oldugu diisiiniildii.

e izole sakroileiti olan hastalarin yaklasik %30’unda, periferal artropatisi olan
hastalarin ise %5 romatoloji bagvurusu olmadigr gorildii.

e Inflamatuar barsak hastalifi takip eden gastroenteroloji kliniklerinin, hastalari
eklem tutulumu agisindan da degerlendirmesi, daha fazla sayida hastanin erken
donemlerde romatoloji kliniklerine yonlendirilmesini saglayacaktir. Bdylelikle,
uzun donem tedavisiz kalan eklem hastaliklarinin olusturacagi deformite ve

sakatliklarin 6niine gecilebilir.
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