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inflamatuvar barsak hastaligi olan cocuk hastalarimizin degerlendirilmesi

Clinical evaluation of children with inflammatory bowel disease

Eylem SEVINC

Saghk Bilimleri Universitesi Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi Cocuk Gastroenteroloji Klinigi, Kayseri

Giris ve Amac: Gortilme sikligi cocuklarda son yillarda giderek artan inf-
lamatuvar barsak hastaligi tanist almis olgularimizin demografik, klinik ve
laboratuar bulgulari ve izlem sonuclarinin degerlendirilmesi amaclanmistir.
Gerec ve Yontem: Bu calismada Saghk Bilimleri Universitesi Kayseri Egitim
ve Arastirma Hastanesi Cocuk Gastroenteroloji boltimiinde, 2014 - 2017 yil-
lar1 arasindaki stirecte izlenen yaslar1 4-18 yas arasinda degisen, 16’s1 erkek
(%50), 32 inflamatuvar barsak hastaligi olan olgularin basvuru sikayetleri,
fizik muayene bulgulari, laboratuvar ve endoskopik verileri ve aldiklar te-
davileri retrospektif olarak degerlendirildi. Bulgular: Calismaya alinan 32
olgunun yas ortalamast 15 yil ve 16’s1 (%50) erkek idi. Olgularin 22’sinde til-
seratif kolit (%68), 10nunda Crohn hastaligi (%32) saptandi. Ulseratif kolitli
olgularimizin en sik basvuru sikayeti kanli diskilama (%95), Crohn hastalikli
olgularimizn ise karin agnstydi (%90). Olgularimizda batin hassasiyeti en
stk gorulen fizik muayene bulgusuydu. Inflamatuvar barsak hastalikl olgu-
larimizin kolonoskopik bakilarinda, tlseratif kolitli olgularmmizin 12’sinde
(%55) pankolit, Crohn hastalikli olgularimizin 6’sinda (%60) ileokolonik tu-
tulum gozlendi. Inflamatuvar barsak hastalikli olgularimizin izlem sirasinda
30’unun (%96) mesalazin, 24’tintin (%77) steroid ve 23™intin (%72) azati-
opurin aldigi saptanirken, diger taraftan 6 (%18) olgumuzun biyolojik ajan
aldigr, 1 (%3,1) olgunun da metotreksat aldigi, 3’tine (%9.3) cerrahi girisim
uygulandigi saptandi. Sonug: Inflamatuvar barsak hastaliklar: cocukluk ca-
gimin 6nemli kronik hastaliklarindan biridir. Uzun dénemli takip gerektiren
cocuk olgularda gerek hastaliga gerekse uygulanan tedavilere bagh olarak
gelisen komplikasyonlarin siklig1 giderek artmaktadir.

Anahtar kelimeler: Ulseratif kolit, Crohn hastaligi, cocuk

GIRIS

Inflamatuvar barsak hastaliklar1 (IBH) barsak mikroflorasina
kars1 gelisen anormal immun yanitin neden oldugu kronik,
idiyopatik inflamasyonla karakterize olan bir hastalik grubu-
dur. Kolona simurh tutulum gosteren ilseratif kolit (UK) ve
gastrointestinal sistemin herhangi bir segmentini tutan Crohn
hastaligi (CH) olmak tizere 2 major klinik formdan olusur.
Diger bir formu ise indetermine kolittir (1). Gerek UK gerek-
se CH, gec adolesan ve geng eriskin donemi hastaliklar1 olup
yasamin 2. dekatinda artis gosterir (2).

Ulkemizde cocuklarda IBH insidansi saptayan kapsamli bir
calisma olmamasina ragmen bu hastaliklarin cocuklarda go-
ralme sikligr son yillarda giderek artmistir (3). Bati tlkele-
rindeki cocuklarda CH insidanst 0.2-8.5/100.000 iken UK
insidans1t 0.5-4.3/100.000 olarak bildirilmistir. Bu oranlar
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Background and Aims: The aim of this study was to evaluate the demo-
graphics, clinical, laboratory findings, and results of follow-up of our cases
with inflammatory bowel disease increasing incidence of in children. Mate-
rials and Methods: This study was carried out in the Department of Pediat-
ric Gastroenterology of Kayseri Education and Research Hospital of Health
Sciences University between the years 2014 and 2017 and included 32 cases
of Inflammatory bowel disease,16 cases (50%) of men aged between 4 and
18 years. Physical examination findings, laboratory and endoscopic results as
well as treatments of our cases, were evaluated retrospectively. Results: The
mean age of the 32 cases enrolled in this study was 15 years, and 16 cases
(50%) were male. Ulcerative colitis was found in 22 cases (68%), Crohn’s
disease was found in 10 cases (32%). The most [requent complaints of our
patients with ulcerative colitis were bloody stool (95%), and patients with
Crohn’s disease were abdominal pain (90%). In our cases, the most common
physical examination finding was the abdominal tenderness. In our colonos-
copic assessment, we detected pancolitis in 12 ulcerative colitis cases (55%),
and found ileocolonic involvement in 6 Crohn’s disease cases (60%). During
the follow-up of our cases with inflammatory bowel disease, we identified
30 (96%) cases received mesalazine, 24 (77%) cases received steroids, and
23 (72%) cases received azathioprine. In addition, we learned 6 (18%) cas-
es received biochemical agents, 1 (3.1%) case received methotrexate, and 3
(9.3%) cases had surgery. Conclusion: Inflammatory bowel disease is one of
the most important chronic diseases of childhood. In children who require
long-term follow-up, the frequency of complications due to illness or treat-
ment is increasing.

Key words: Ulcerative colitis, Crohn’s disease, child

kiyaslandiginda cocuklarda CHnin, UK’den daha fazla gortil-
dugunu ortaya koymaktadir (4). IBHnin belirtileri genellik-
le tutulan intestinal segment alanina gore degisir. CH olan
cocuklarda tekrarlayan karn agrilan kilo kaybi ve ishal, UK
olan cocuklarda kronik ishal ve hemotokezya on plandaki
bulgulardir. Ust ve alt endoskopik baki ve histopatolojik de-
gerlendirme tanidaki en degerli yontemdir. IBH olan cocukla-
rn tedavisinde en az yan etkiyle optimal yasam sartlarini sur-
durmek icin farmakolojik, nutrisyonel ve cerrahi yaklasimlar
uygulanmaktadir (5,6).

Bu calismada 2014-2017 yillar1 arasinda Kayseri Egitim ve
Arastirma Hastanesinde IBH tanmisi olan 32 cocuk hastanin
demografik, klinik ve laboratuvar bulgulari ve izlem sonucla-
rinin degerlendirilmesi yapild.
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GEREC ve YONTEM

Arastirmaya Saglik Bilimleri Universitesi Kayseri Egitim ve
Arastirma Hastanesi Cocuk Gastroenteroloji Bolumu’nde,
Aralik 2014 - Subat 2017 tarihleri arasinda retrospektif ola-
rak iki yillik strecte izlenen yaslar1 4-18 yas arasinda degisen
16’s1 erkek (%50) olan 32 IBH'l1 cocuk dahil edildi. Calisma-
ya dahil edilen hastalarda, yas ve cinsiyet dagilim, tan1 alma
yasl, bagvuru yakinmalari, fizik muayene bulgular, tam kan
sayimi, sedimentasyon hizi, gayta incelemesi, biyokimyasal
ve serolojik tetkikleri ile endoskopik ve histopatoloji sonuc-
lar1, aldiklar tedaviler acisindan degerlendirildi.

Istatistiksel analizlerde sonuclar, ortalamalar +SD veya med-
yan (aralik) olarak ifade edildi. Normalligi belirlemek icin
Shapiro Wilk testi uygulandi. Normal dagilma uymayan
verilerin karsilastirllmasinda Mann-Whitney U testi, normal
dagilima uyan verilen karsilastirllmasinda student t-testi ile
analiz yapildi (SPSS for Windows 21). Calisma icin etik kurul

onay1 2017/52332816 say1 no ile Saglik Bilimleri Universitesi
Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi Egitim Planlama Ku-
rulu'ndan alindi.

BULGULAR

Arastirmaya alinan 32 IBH olgusunun 16’s1 kiz (%50), 161 er-
kek (%50) olup, yaslar1 4-18 yil arasinda (ortanca 15 yil) de-
gismekteydi (E/K=1). Hastalarin 22’sinde UK (%68), 10'nun-
da CH (%32) saptandi. UKli olgularimizin 12’si (%60) erkek
10 tanesi (%40) kiz, yaslar 4-18 y1l arasinda (ortanca 14 yil)
degismekteydi. CH'li olgularimizin 4 erkek (%40) 6's1 (%60)
kiz, yaslar1 6-18 y1l arasinda (ortanca 17.5 yil) degismektey-
di. 2 UK'li olgumuzda 1. dereceden yakin akrabalarinda IBH
hastaligi oldugu 6grenildi. IBH'l1 olgularimizin ortalama tam
yast 10,28+3.11 yil iken, UK'li olgularimizin ortalama tani
yast 9,86+2,62 yil, CH'l1 olgularimizin tani yasi ise 11,2+3.99
yil olup demografik ozelikler (Tablo 1)’de gosterildi.

Tablo 1. Olgularin demografik ozelikleri

Ulseratif Kolit (n=22)

Crohn Hastaligi (n=10)

Yas (yil) 14 (4-18) 17,5 (6-18)
Tan1 alma yast (y1l) 9,86+2,62 11,2+3.99
Cinsiyet (E/K) 1.2/1 2/3

B 13995+21,78 153,25+28 4

oy (cm)
(112,5-161) (125,2-172,33)
2,72 2

Agirlik (kg) 42,7 oY

(18,00-61,00)

Aile oykusu (n) 2

(23,00-68,00)

Tablo 2. Olgularin klinik ve laboratuvar o6zelikleri

Ulseratifi Kolit (n=22)

Crohn Hastaligr (n=10)

Kanlh diskilama 20 (%95) 6 (%60)
Karin agrisi n (%) 11 (%50) 9 (%90)
Ates n (%) 4 (%22,7) 8 (%80)
Tart1 kayb1 n (%) 5 (%27) 4 (%40)
Artrit n (%) 1 (%4,5) 2 (%20)
Eritema nodozum n (%) - 1 (%10)
Lokosit (sayr/mm?) 14.789+3.577 20.400+5.415
Hemoglobin (g/dl) 11 (7,5-12,4) 9.5 (7,5-10)
Trombosit (sayr/mm?) 454.430£96.200 529.400+126.430
Sedimantasyon hizi (mm/saat) 40 (12-110) 66,5 (22-118)
FMF gen mutasyonu n (%) - 3 (%30)
ILB12R defekti n (%) - 1 (%10)
p-ANCA (+) n (%) 6 (%27) -
ASCA (+) n (%) - 2 (%20)

FMF: Familial Mediterranean Fever (Ailevi Akdeniz Atesi). p-ANCA: Peri-ntikleer antis

toplazmik antikor. ASCA: AntiSaccharomyces Cerevisiae antikoru



Cocukluk caginda IBH

UKli olgularmmizin 20’sinde (%95) kanh digkilama varken,
11'inde (%50) karn agrisi, 4unde (%22,7) ates, 5'inde (%27)
tarti kayb1 mevcut iken CH'h olgularimizin 9'unda (%90) ka-
rn agrist, %8’inde (%80) ates, 6'inda (%60) kanh diskilama,
4tnde (%40) tarti kaybr saptandi. UKli olgularmizin 1 ta-
nesinde, CH’l olgularimizin 3inde ekstraintestinal tutulum
(eritema nodozum ve artrit) tespit edildi. CH'lh 1 olgumuz-
da Behget hastaligi, 3 olguda da perianal fissur ve abse izlem
sirasinda gozlemlendi. IBH'l1 olgularimizda tespit ettigimiz
= Pankolonik ™ Proktokolit m Sol Kolon Tutulumu muayene bulgularinda batin hassasiyeti 21 (%68), solukluk
18 (%56) ve artrit 3 (%6) olguda gozlemlendi.

Kemik mineral dansitometri (KMD) incelemesi yapabildigi-
miz 32 olgumuzun 17’si (%53,1) normal, 8inde (%25) os-
teopeni, 7’sinde (%21,8) osteoporoz saptandi. Kemik mine-
ral yogunlugunu gosteren yasa gore Z skoru degerleri > -2
saptanan cocuklar “osteoporoz”; -1 ve -2 arasinda saptanan
™ ileokolonik n=6 M ileal n=6 M Kolonik n=1 cocuklar “osteopeni” olarak tammlandi. CH'l1 olgularimizin
3unde (%30) M694V Ailevi Akdeniz Atesi (FMF) gen mu-
tasyon saptanirken UKli olgularimizin hicbirinde FMF gen

Sekil 1. intestinal tutulum alanlari.

mutasyonu saptanmadi. IBH'l1 olgularimizin serolojik tetkik
sonuglara bakildiginda, UK’li hastalarimizin 6’sinda (%27)
peri-ntkleer antistoplazmik antikor (p-ANCA) pozitifligi
varken, CH’i olgularimizin 2’sinde (%20) antisaccoromyces
cerevia (ASCA) pozitifligi tespit edildi. CH'l1 olgularimizdan
1 tanesinde ILB12R defekti tespit edilmis olup olgularin labo-
ratuvar verileri (Tablo 2)'de gosterildi.

[BH'I olgularimizin kolonoskopik bakilarinda, UKl olgula-
nmizin 12’sinde (%55) pankolit, 7’sinde (%35) proktokolit,
B Mesalazin ™ Steroid 3’tinde (%10) sol kolon tutulumu gosteren kolit gozlenirken,
I Azatiopurin M Metotreksat CH’l1 olgularimizin 6’'sinda (%60) ileokolonik, 3'ande (%30)

W At gerani ileal, ILB12R defekti olan hastamizda kolonik tutulum goz-
Tam enteral beslenme

lendi (Sekil 1). Kolonoskopi sirasinda alian biyopsi ¢rnek-
sekil 2. Olgularin aldiklan tedaviler. lerinde UK'li olgularimizin tamaminda lamina propriada mo-
nontikleer hticrelerden zengin inflamatuvar hticre birikimi ve
And-INF: Anti timor nekrozis faktor. kriptlerde destritksiyonu saptanirken, CH’l1 olgularimizda sa-
dece 2 olguda (%20) grantlom saptandi. Ust endoskopik baki
incelemelerinde ise sadece CH'l1 2 olguda duodenumda mul-
tiple aftoz ulserler saptandi. Tani sirasinda UKli hastalarimi-
zin pediatrik lseratif kolit aktivite indeks (PUCAI) skoruna
gore 13’unde (%60) agir siddette (PUCAL skor >65), 3inde
(%15) orta siddete (PUCAI skor 35-64), 6’sinda (%25) ise
hafif siddetli (PUCALI skor <35) oldugu tespit edilirken, CH’l1
olgularimizin Crohn hastalik aktivite indeksine (CHAi) gore
2’sinde (%20) ciddi-fulminan hastalik (CHAiL >40), 5'inde
(%50) orta siddette hastalik (CHAi 30-37.5), 3’tinde (%30)
hafif siddette hastalik (10-27.5) saptandi. MR-enterografi ile
ince barsak incelemesi yapabildigimiz CH'lig1 olan olgulari-
mizin 9'unda (%90) ince barsak tutulumu gozlemlendi.

4

[BH'li olgularimizin izlem sirasinda 30 (%96) olgunun mesa-
lazin, 24 (%77)unun steroid ve 23unun (%72) azatiopurin

Resim 1. Ulsere eritemli kolon mukozasi.

aldigr saptanirken, 6 (%18) olgumuzun anti-timor nekrozis



Seving E.

(anti-TNF) ajan aldig1, 1 (%3,1) olgunun da metotreksat aldi-
g1 saptandi. Tam enteral beslenme tani esnasindaki ttm CH’g1
olan olgulara baslanmasina ragmen sadece 2 olgu (%20) bu
beslenme tarzini tolere edebildi (Sekil 2).

UK'li olgularimizin remisyona girme sireleri 4.3+1.2 hafta
iken CH'l1 olgularda bu stire daha uzun (6.3+1.7 hafta) ola-
rak saptandi. Izlem sirasinda 3 olguya (%9) cerrahi mudahale
yapildi (total kolektomi). Total kolektomi ve kolesistektomi
yapilan ILB12R defekti olan kolonik tutulum gosteren CH'lt
olgumuz izlem sirasinda cerrahi komplikasyonlardan dolay1
exitus oldu.

TARTISMA

Idiyopatik IBH, gastrointestinal kanalin kronik ya da tekrar-
layan immiin aktivasyon ve inflamasyonuyla karakterize olan
hastaliklandir (Resim 1). Crohn hastaligi ve ulseratif kolit,
idiyopatik IBH’nin 2 ana alt grubunu olusturur (7).

Epidemiyolojik calismalar IBH'nin her yasta gortilebilecegini
ortaya koymustur. CH ge¢ adolesan ve adult cagda, UK ise
10-18 yas arasindaki cocuklarda pik yapmaktadir (8). Gerek
UK'li gerekse CH’li olgulanmizin tani yast 10 yil civarindaydi.
Calismamizda IBH'l tim olgularda E/K orani 1 olarak sap-
tandi. Buldugumuz bu oran son yillarda bildirilen diger ca-
lisma sonuclaryla benzerdi. 2011 yilinda Al-Qabandi ve ar-
kadaslar1 Kuveytli IBH'li cocuklarda yaptiklart calismada E/K
oranini 1 olarak bildirmislerdir. Diger taraftan Kugathasan ve
arkadaslari; Kuzey Amerika’da yaptiklari calismada hastalhigin
%54-60 oraninda erkek cocuklarda daha sik gorualduginu
saptamislar (9,10). Dimakou ve arkadaslarinin 2015 yilinda
Yunanistan'da yaptiklan calismada; birinci dereceden akra-
balarinda IBH olanlarda IBH gelisme riskinin %7 oraninda
artugr tespit edilmis (11). Calismamizda IBHh olgularimizin
2 tanesinde (%6,2) 1. dereceden yakin akraba pozitif aile oy-
kust tespit etik. Buldugumuz bu sonug tlkemizinde icinde
bulundugu Akdeniz havzasinda yapilan Dimakou ve arkadas-
larinin yaptiklan calisma sonuglariyla uyumluydu.

Cocukluk ¢caginda IBH, inflamasyonun siddetine ve intestinal
sistemin tutulum yerine gore ¢cok farkli bulgularla belirebilir.
CH olanlarda karin agrisi, ishal ve tarti kaybi on plandayken
UK'li olgularda kanl ishal 6n plandadir (12). Calismamizda
UKl olgularimizda de en sik semptom kanh digkilamayken
CH’l1 olgularimizda ise karin agrisiydi. Cocuk cagt IBH'l1 ol-
gularda artrit, anemi, eritema nodozum gibi ekstraintestinal
sistem disi tutulumlarin (EIST) CH'nda UK’e gore daha yay-
gin oldugu bildirilmistir (13). Bizim calismamizda 3 CH olan
olguda ekstraintestinal sistem dist tutulum varken, UKli ol-
gularn hicbirinde EIST olmadig saptandu.

Anemi ve trombositoz IBH olan olgularda sik¢a rastlanan bir
laboratuvar bulgusudur (14). Olgularimizin basvuru aninda

anemi (%56) ve trombositoz (%64) oldugu saptandi. Remis-
yon sagladigimiz tim hastalarda anemi ve trombositozisin
geriledigini gozlemledik. Goodhand ve arkadaslar yaptikla-
11 calismada cocukluk cagr IBH'de ilk tani aninda aneminin
%70, ergenlerde ise %42 oraninda oldugunu tespit etmisler.
Tedaviyle bunun cocuklarda %15’a ergenlerde ise %32’ye
geriledigini gozlemlemislerdir. Calismamizda saptadigimiz
oranlar da bu ¢alismayla uyumluydu. IBH Porto grubu 2016
yilinda yapuklar kesitsel calismada, IBH'l1 cocuklarda %20
-40 arasinda degisen oranlarda %16 p-ANCA ve ASCA po-
zitifliginin oldugunu saptamislar. Calismamizda p-ANCA ul-
seratif kolitli 6 (%27) olgumuzda, ASCA ise CHl 2 (%20)
olguda muspet saptandi. Cahismamizda CH'da ASCA, UK'de
ise p-ANCA daha ytiksek oranda saptandi.

IBD’li cocuklarda tedavideki temal amac hastalar klinik re-
misyona sokmak ve remisyonu surdtrmektir. Genel olarak
UK’li ve CHli olgularda bu amaci gerceklestirebilmek icin
mesalazin, steroid ve immun modiilatorler kullanihirken son
zamanlarda transforming growth factor-beta (TGF-3) iceren
enteral beslenme trtinleri CH'l olgularda kullanilmaya bas-
lanmistir (17,18). Bizim calismamizda tam enteral beslenme
uranu kullandigimiz CHli hastalardan sadece 2'si (%20)
urunu tolere edebilirken diger hastalarimiz tolere edemedi.
IBH'l1 olgularimizda remisyonun sirdurtilmesi icin mesalazin
ve azatiopurin kullanildi. UKL olgularimizdan 1 tanesinde
pankreatit gelismesi tizerine azatiopurin kesildi, diger 1 CH'l1
olgumuzda tiopurine yanitsizlik nedeniyle ilac kesilerek me-
totrexat baslandi. Son yillarda gerek steroid bagimli gerekse
steroid direncli olgularda, cerrahi girisim planlanan siddetli
seyir gosteren IBH'h hastalarda anti-TNF ajanlar sik¢a kul-
lanilmaya baslanmistir (19). Calismamizda 6 IBH'l1 (%18)
hastamiza anti-TNF ajan olarak infliksimab baslandz, 1 olgu-
da alerjik reaksiyon gelismesi tizerine adalimumaba gecildi.
UKli olgularimizin remisyona girme sureleri 4.3+1.2 hafta
iken CH’l olgularda bu siire daha uzun, 6.3£1.7 hatfta, olarak
saptandi.

Toksik megakolon, perforasyon ile komplike olmus ve tibbi
tedaviye yanitsiz UKl olgular ile fibrostenotik hastaligr olan
CHl1 olgulara cerrahi tedavi onerilmektedir. Yapilan cals-
malarda IBH'l1 cocuk hastalarin %10nunda cerrahi tedavi
uygulandigr bildirilmistir (11,20). Bizim calismamizda ise 3
(%9,3) olguya cerrahi uygulanmus olup, 2 UK'li olguya kolek-
tomi, kolonik tutulum gosteren ILB12R defekti olan CH’h 1
olgumuza tekrarlayan Salmonella septisemileri olmasi nede-
niyle kolektomiyle birlikte kolesistektomi yapildi.

Sonuc olarak IBH olan olgularimizi geriye dontuk olarak de-
gerlendirdigimiz bu calismamizda; kronik inflamasyon ile
seyreden diger hastaliklar gibi IBHnuin cocuklarda sikliginin,
morbiditesin ve komplikasyonlarinim arttigini saptadik.
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