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COLYAK HASTASI COCUKLARDA GLUTENSIZ DIYETIN HEMATOLOJIK
PARAMETRELER UZERINDEKI ETKILERI
EFFECTS OF GLUTEN-FREE DIET ON HEMATOLOGICAL PARAMETERS IN
CHILDREN WITH CELIAC DISEASE
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0z

AMAC: Colyak hastalikh ¢cocuklarda glutensiz diyetin he-
matolojik parametreler lizerindeki etkilerini degerlendir-
mek amaclanmistir.

GEREC VE YONTEM: Oncelikle klinigimizde célyak has-
taligi tanisi almis olan ¢ocuk hastalar belirlenmistir. Daha
sonra retrospektif olarak bu hastalar arasinda glutensiz
diyeti dogru sekilde uygulayabilmis hastalar belirlenmis-
tir. Bu hastalarin tani sirasinda ve glutensiz diyetten 6 ay
sonra hematolojik parametreleri karsilagtiriimistir.

BULGULAR: Colyak hastaligi konulmus 97 cocuk
hastadan 66'si calismaya dahil edilmistir. Hastalarin
44'0 kiz (%66.7), 22'si erkek (%33.3) olup tani yaslari
ortalama 7.1 £ 4.2 yil olarak saptanmistir. Hastalarda
en sik saptanan hematolojik bozukluklar, sirasiyla 38
hastada (%57.5) trombositoz ve 28 hastada (%42.2)
anemi olmustur. Anemilerin 24l (%36.6) demir eksikligi
anemisi, 2'si (%3) folat eksikligi anemisi, 1'i (%1.5) vitamin
B12 eksikligi anemisi olarak degerlendirilmistir. Alti ay
devam eden glutensiz diyetten sonra anemi sikligi 8
hastaya (%13) dismistir. Glutensiz diyet sonrasinda
trombosit sayisi 351.2 + 11.0 (10*/uL)den 310.5 + 82.0
(10%/uL) degerine, 6kosit sayisi 8.82 + 3.04 (10*/uL)'den
8.04 + 2.56 (10°/uL)'ye, ortalama platelet hacmi 10.1 1.1
fllden 9.5 + 1.2 fl degerlerine diismustir. Buna karsilik;
hemoglobin, ortalama korpuskuler volim ve eritrosit
dagilim genisligi degerlerinde ise anlamli derecede artis
oldugu gorilmustar.

SONUC: Colyak hastasi cocuklarda en sik saptanan
hematolojik bulgular, trombositoz ve anemi olmustur.
Glutensiz diyet sonrasinda anemide diizelme oldugu
gorilmektedir. Bundan baska, hemostazda etkili bircok
parametrenin de glutensiz diyetle birlikte dizeldigi
gO6zlenmistir.

ANAHTAR KELiMELER: Colyak hastaligi, Anemi, Trombo-
sitoz, Ortalama platelet hacmi
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ABSTRACT

OBJECTIVE: This study aims to evaluate the effects on
hematological parameters of the gluten-free diet in
celiac disease children.

MATERIAL AND METHODS: Firstly, children with celiac
disease were identified in our clinic. Then, retrospectively,
among these patients who were able to perform
gluten-free diet correctly were specified. Hematological
parameters of these patients were compared during the
diagnosis and 6 months after the gluten-free diet.

RESULTS: Sixty-seven of 97 children with celiac disea-
se were included in the study. Forty-four patients were
female (66.7%), 22 patients were male (33.3%) and the
mean age of diagnosis was 7.1 + 4.2 years. The most com-
mon hematologic disorders in patients were thrombo-
cytosis in 38 patients (57.5%) and anemia in 28 patients
(42.2%). Twenty-four patients with anemia (36.6%) had
iron deficiency anemia, two patients with anemia (3%)
had folate deficiency and one patient with anemia (1.5%)
had vitamin B12 deficiency. After 6 months of gluten-free
diet, only 8 patients (13%) had anemia. After the glu-
ten-free diet, platelet counts decreased from 351.2 + 11.0
(10%/ pL) to 310.5 + 82.0 (10° / L), leukocyte count dec-
reased from 8.82 + 3.04 (10%/ pL) to 8.04 + 2.56 and mean
platelet volume decreased from 10.08 + 1.07 fl to 9.5 +
1.19fl. It was determined that there was a significant inc-
rease in hemoglobin, mean corpuscular volume and red
cell distribution width values.

CONCLUSIONS: The most common hematological
findingsin children with celiac disease are thrombocytosis
and anemia. An improvement has been observed
in anemia after gluten-free diet. In addition, many
hemostasis parameters have been improved with the
gluten-free diet.

KEYWORDS: Celiac disease, anemia, thrombocytosis,
mean platelet volume
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GiRiS

Colyak hastaligi, sikhgi giderek artan otoimmiuin
bir hastaliktir. Genetik yatkinhgi olan bireylerde
gluten iceren besinlere karsi gelisen asiri has-
sasiyet nedeniyle hastaligin bulgular ortaya
cikar. Hastaligin en sik gorulen klinik bulgulan
intestinal emilim bozuklugu sonucu meydana
gelir (1,2). Ozellikle yagda eriyen vitaminlerin
ve ¢esitli minerallerin emilimlerindeki bozulma,
hastaliga bagli hematolojik bulgulara neden
olur. Colyak hastaliginda en sik goriilen hema-
tolojik bulgu anemidir (3). Hastalarin %20’sinde
gorilmektedir (3). Bu hastalardaki aneminin
en sik sebebi ise demir eksikligidir (14). Ancak
hastalikta folat eksikligi, vitamin B12 eksikligi
ve diger mikroelementlerin eksikligi de anemi
olusmasinda etkili olabilmektedir (5). Colyak
hastalarinin bir kisminda ayrica ferritin yuksek-
ligi ve sedimantasyon yuksekligi ile birlikte sap-
tanan mikrositer anemi, kronik hastalik anemisi
olarak yorumlanmistir (3).

Colyak hastalarinda anemi disinda baska hema-
tolojik degisikliklerin oldugu da bilinmektedir.
Trombositoz, trombositopeni ve I6kopeni de
¢Olyak hastalarinda gorulebilir. Farkh sebeplerin
birlikteligi, ¢dlyak hastalarinda hem tromboem-
bolik olaylara yol acabilir hem kanamaya egilim
yaratabilir (6,7). Bu hematolojik bozukluklarin
bir kisminin glutensiz diyet ile dizeldigi bilin-
mektedir (8,9). Cocukluk caginda tani almis has-
talarda hastaligin stireci daha kisa oldugundan
s6z konusu hematolojik bozukluklarin ne kada-
rnin goruldigu ve glutensiz diyet ile hemato-
lojik bulgularnin nasil degistigine dair literatur
bilgisi oldukga sinirhdir. Bu calisma, ¢olyak has-
taligi tanisi almis cocuklarda tani sirasinda ve
glutensiz diyetten sonra hematolojik bulgular
degerlendirmeyi amacglamistir.

GEREC VE YONTEM

Calisma retrospektif tasarlanmis ve Adnan
Menderes Universitesi Tip Fakdiltesi Klinik Aras-
tirmalar Etik Kurulu tarafindan onaylanmis-
tir(2017/1209).

Ocak 2014-Ocak 2017 tarihleri arasinda Adnan
Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Hastane-
si'nde ¢olyak hastaldi tanisi almis olan 0-18 yas

arasinda ¢ocuk hastalar degerlendirilmistir. Col-
yak tanisi intestinal biyopsi ile konmustur. Tani
aldiktan sonra 6 ay sure ile dogru sekilde glu-
tensiz diyet uygulayan hastalar ¢alismaya dahil
edilmistir. Glutensiz diyeti dogru ve basarili uy-
gulayan hastalar, poliklinik kontrolleri sirasinda
dosyalarina kaydedilen diyetle ilgili sorulara ve
oyku ile uyumlu klinik iyilesmeye dayanarak
belirlenmistir. Hastalarin demografik verileri ve
tani sirasindaki hematolojik parametreleri ve 6
ay glutensiz diyetten sonra elde edilmis olan
hematolojik verileri degerlendirilmistir. Colyak
hastaligi tanisi konulan olgularin poliklinigi-
mizde 3 ay ara ile rutin muayene ve laboratuar
degerlendirmeleri yapildigi igin siire olarak 6 ay
secilmistir. Hematolojik parametreler, tam kan
sayimi verilerinden elde edilmistir. Buna gore,
hemoglobin (Hb), ortalama korpuskuler ha-
cim (MCV), ortalama korpuskuler hemoglobin
(MCH), ortalama korpuskuler hemoglobin kon-
santrasyonu (MCHC), ortalama platelet hacmi
(MPV), eritrosit dagilim genisligi (RDW), l0kosit,
lenfosit ve trombosit sayilari degerlendirilmistir.
Tani sirasindaki ve 6 ay glutensiz diyetten sonra
elde edilen veriler karsilastiriimistir.

iSTATISTIK

istatistiksel analizlerde SPSS 15.0 paket progra-
mi kullanildi. Hasta ve kontrol gruplarinin kar-
silastinlmasinda student t testi kullanildi. Hasta
grubunun preoperatif ve postoperatif bulgula-
rini karsilastinlmasinda ise paired t testi kulla-
nildi. Klinik ve fizik muayene bulgulari ile eko-
kardiografik parametrelerin arasindaki iliskiye
pearson korelasyon katsayisi ile bakildi. Anket
verileri ve preoperatif muayene bulgularinin
frekans ve yiuzde deger tablolar olusturuldu.
Tum istatistiksel analizlerde anlamllik seviyesi
0,05 olarak alind.

BULGULAR

Colyak hastaligi tanisi alan 97 ¢ocuk hasta tespit
edilmistir. Diyetine uymayan, poliklinik takip-
lerine dlzenli gelmeyen ve bilgileri eksik olan
31 hasta ¢alismanin disinda birakilmistir. Cahs-
maya dahil edilen 66 hastanin 44U kiz (%66.7),
22'si erkek (%33.3) olup ortalama tani yasi 7.1 +
4.2 yil olarak saptanmistir. Hastalarin demogra-
fik verileri (Tablo 1) de sunulmustur.



Tablo 1: Hastalarin demografik verileri

Colyak hastahig
olgular1

Calismaya alinan
olgular

(n=97) (n=66)
Kiz 51 (%52.5) 44(%66.7)
Erkek 46 (%47.5) 22 (%33.3)
Tani yasi (y1l) 6.6+4.6 71+42
Agrhik (kg) 314 £ 204 3364224
Boy (cm) 122.6 +49.4 1244 +48

Hastalarda en sik saptanan hematolojik bozuk-
luk trombositoz (%57.5) olurken ikinci siklikta
anemi izlenmistir. Toplam 28 hastada (%42.2)
anemi saptanmistir. Bunlarin 24'G (%36.6) de-
mir eksikligi anemisi, ikisi (%3) folat eksikligi
anemisi ve biri (%1.5) vitamin B12 eksikligi ane-
misidir (Tablo 2). Vitamin ve mineral eksikligi
saptanan bu hastalarin tamamina replasman
tedavisi baslanmistir. Ancak, demir eksikligi
anemisi olan iki hastanin oral demir tedavisini
kullanmadigi belirlenmistir.

Tablo 2: Hastalarda saptanan hematolojik problemler

Say1 (%)
Anemi 28 (%42.2)
Demir eksikligi anemisi 24 (%36.6)
Folat eksikligi anemisi 2 (%3)
Vitamin B12 eksikligi anemisi 1(%1.5)
Diger 1(%1.5)
Trombositoz 38 (%57.5)
Trombositopeni Yok
Lokopeni Yok

Hastalarin 6 ay glutensiz diyetten sonra elde
edilen hematolojik parametreleri karsilastirldi-
ginda beklendigi gibi anemi orani belirgin se-
kilde azalmistir ve %42.2'den %13’e dismustar.
Glutensiz diyetten sonra vitamin B12 ve folat
eksikligi dizelmistir. Ayrica, glutensiz diyetten
sonra hastalarin MPV, I6kosit ve trombosit de-
gerlerinde anlamli derecede azalma gorlirken
Hb, MCV ve RDW degerlerinde ise anlamli dere-
cede artis oldugu belirlenmistir (Tablo 3).

TARTISMA

Bu calismaya gore cocukluk cagindaki ¢olyak
hastaliginda en sik saptanan hematolojik bul-
gu, hastalarin %57.5'inde saptanan trombositoz
olmustur. Bu oran, Croese ve arkadaslarinin sap-
tadigi orandan (%44) ve Catal ve arkadaslarinin
saptadigi orandan (%16.5) oldukca yuksektir (8,
10). Colyak hastalarindaki trombositoz; fonksi-
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Tablo 3: Hastalarin tani sirasinda ve 6 ay glutensiz diyet-
ten sonra elde edilen hematolojik verileri

Tam 6 ay p
sirasinda glutensiz
diyet
sonrasi
Hemoglobin (gr/dl) 115+16 124+11 <0.01*
Ortalama korpuskuler hacim (fl) 76.2 8.0 80.3+6.1 <0.01*
Ortalama korpuskuler hemoglobin (pg) 247+3.1 25128 0.36
Ortalama korpuskuler hemoglobin konsantrasyonu( gr/dl) ~ 32.1+2.0 320+£15 0.47
Eritrosit dagihm genisligi (%) 154 £3.6 145+34 0.02*
Ortalama platelet hacmi (fl) 10.08 +1.07 9.5+1.19 <0.01*
Lokosit (103/pL) 882+3.04  8.04+256 0.025*
Lenfosit (103/uL) 3.46 +1.53 345+1.56 0.98

Trombosit (103/yL) 3512+111  3105:820  <0.01*

*p<0.05, istatistiksel olarak anlaml kabul edildi.

yonel hiposplenizm, demir eksikligi anemisine
ikincil reaktif trombositoz ve inflamatuar medi-
atorlerin bir sonucu olarak trombosit artisi gibi
nedenler sonucu meydana gelebilir (11,12,13).
Dolayisiyla ¢olyak hastalarinda bu fizyopatolo-
jik sebeplerden hangilerinin baskin olduguna
gore trombositozun sikligi ve siddeti degisebilir.

Anemi, yetiskin yastaki ¢6lyak hastalarina gore
daha diisuk oranlarda saptanmistir(4,14). Bu-
nun sebebi, hastaligin daha kisa stirmesi olabi-
lir. Catal ve arkadaslarinin ¢ocukluk ¢agindaki
¢olyak hastalarinda yaptigi calismaya gore ane-
mi orani %24'tUr ve bu oran da yetiskin ¢olyakl
hastalardan oldukca dustkttr (10). Ancak, bah-
sedilen ¢alismada ve bu calismadaki hasta yasi
ortalamalar benzer olmasina ragmen bu calis-
madaki anemi orani belirgin olarak yuksektir.
Benzer yas gurubundaki ¢olyak hastalarinda bu
kadar farkli oranlarda anemi saptanmasi; fark-
Il beslenme aliskanlklari, cevresel faktorler ve
rutin demir proflaksisinin kullanim oranlarin-
daki degiskenlik ile agiklanabilir. Bu calismada,
6 aylik glutensiz diyetten sonra anemi oraninin
belirgin sekilde azaldigi gorilmektedir. Ancak
tani ile birlikte hastalara demir ve eksikligi sap-
tanan diger vitaminlerin replasmani yapilmistir.
Dolayisiyla, bu iyilesmeyi tek basina glutensiz
diyet ile aciklamak uygun degildir. Fakat demir
replasmanini kullanmayan iki hastanin da ane-
misinin dulzeldigi gorilmektedir. Bliylk olasi-
hikla, aneminin azalmasi, replasman tedavileri
ve glutensiz diyetin birlikte etkisinin bir sonu-
cudur. Bu konuyu aydinlatmak icin randomize
prospektif calismalar yapmak gereklidir.
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Glutensiz diyetten sonra anemi oranindaki azal-
ma ile birlikte beklendigi gibi MCV ve RDW du-
zeylerinde de dusus saptanmistir. Ayrica diger
hematolojik belirtilerde de iyilesmeler gorul-
mektedir. Ornegin, hastalarda MPV degerleriyle
birlikte 16kosit ve trombosit sayilari anlamli de-
recede azalmistir. Ozellikle MPV degerlerindeki
ve |6kosit sayilarindaki degisiklikler, vitamin ve
mineral replasmanlarindan bagimsiz olarak glu-
tensiz diyetin etkisi gibi gorilmektedir. Ortala-
ma trombosit hacmini ifade eden MPV, pankre-
atit ve Ulseratif kolit gibi cesitli hastaliklarda bir
inflamasyon belirteci olarak kabul edilmektedir
(15,16). Purnak ve arkadaslarinin yaptigi cals-
mada ise ¢olyak hastahdi olgularindaki MPV
degerinin glutensiz diyetten sonra azalmasi,
basarl bir diyetin belirteci olarak sunulmustur
(17). Bu galismanin sonuglari, literatlr bilgileri
ile uyumlu bulunmustur. Glutensiz diyet uygu-
layan ¢olyak hastaligi olgularinda MPV degeri
azalmaktadir.

Colyak hastaliginda, cesitli sebeplerle, hem
tromboza hem de kanamaya egilim oldugu
dusinilmektedir (6,7). Tromboza egilim olma-
sinda 6ne surilen mekanizmalardan biri vita-
min B12 eksikligine bagli hiperhomosisteinemi
(18), bir digeri de, trombositoza ve K vitamini
eksikligine ikincil olarak gelisen protein C ve S
eksikligidir (19). Bu calismada, diyet uygulayan
hastalarda vitamin ve mineral eksikliklerinin
dizelmesi ile birlikte trombositozun azaldigi
gorulmektedir. Bu sonuclar, ¢olyak hastalarinda
glutensiz diyetin hemostaz bozukluklarini da
iyilestirdigi fikrini desteklemektedir.

Bu calismanin kisitlayici 6zellikleri retrospektif
yapilmis olmasi ve az sayida hastanin degerlen-
dirilmis olmasi ve tek merkezli yapilmis olmasi-
dir.

Sonug olarak, ¢olyak hastaligi olgularinda glu-
tensiz diyet basar ile uygulandiginda, basta
anemi diizelmekte ve pek ¢cok hematolojik de-
gisiklik meydana gelmektedir. Glutensiz diyet
ile birlikte hastalarda MPV degerlerinin yani sira
|okosit ve trombosit sayilari azalmaktadir. Bu
hematolojik degisiklikler, ¢colyak hastaligi olgu-
larindaki hemostaz bozukluklarinin diizelmesi-
ne katki saglayacadi gibi bu olgularda uygula-

nan glutensiz diyetin basarisi icin de bir belirteg
olarak yorumlanabilir.
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