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Ama¢  Erzincan Mengiicek Gazi Egitim ve Aragtirma Hastanesinde 2010-2018 yillar1 arasinda tani alan 18 yas iistii erigkin Colyak hastalarini degerlendirmek.

Geregve  Klinik endikasyon sebebiyle hastanede duodenum biyopsisi yapilan 652 hastadan Célyak hastaligi bulgular: izlenen ve hastaneden Colyak hastalig: raporu alan 54 erigkin
Yontemler  hasta retrospektif olarak galismaya dahil edildi. Patoloji laboratuarimizin arsivinde bulunan doku gomiilii parafin bloklardan 4 mikron kalinliginda kesitler alindi. Bu
kesitler Hematoksilen-Eozin boyasi ile boyanarak patoloji preparatlari hazirlandi ve Modifiye Marsh-Oberhuber siniflamasi kullanilarak degerlendirildi.

Bulgular ~ Calismamizda 54 hastanin 36’1 (%66,66) kadin, 18’1 (%33,33) erkekti. Yas araligi 18-65 idi. Bu aralik kadinlarda 18-59, erkeklerde 18-65 idi. Yas ortalamasi 39,48 olup
kadinlarda 36,80, erkeklerde 44,83 idi. Hastalarin 2’sinde (%3,70) evre 1, 5’inde (%9,25) evre 2, 9'unda (%16,66) evre 3a, 34’tinde (%62,90) evre 3b ve 4’iinde (%7,40) evre
3c izlendi. Hastalarda evre 4 izlenmedi.

Sonu¢  Colyak hastaligmin erken teshisinin ve uygun tedavisinin hayat kalitesini artiracagindan dolayi, 6zellikle sebebi belirlenemeyen malabsorbsiyon bulgular1 gibi
gastrointestinal sistem ve agr1 basta olmak {izere gastrointestinal sistem dig1 sikayetleri olan hastalarda bu sikayetlerin arkasinda Colyak hastaliginin bulunabileceginin
g0z ard1 edilmemesi gerekir.

Anahtar  Colyak Hastaligi; Gluten Enteropati; Duodenum
Kelimeler

Abstract

Objective  The aim of this study was to evaluate adult Celiac patients diagnosed in Erzincan Mengiicek Gazi Training and Research Hospital between 2010-2018.

Materials  Fifty-four adult patients who had Celiac disease findings from 652 patients who underwent duodenal biopsy in the hospital for clinical indication and who received a Celiac disease report from
and Methods  the hospital were included in the study retrospectively. 4 micron thick sections were taken from tissue embedded parafin blocks in the archives of our pathology laboratory. These sections were
stained with Hematoxylin-Eosin stain and pathology preparations were prepared and evaluated using Modified Marsh-Oberhuber classification.

Results  In this study, 36 (66.66%) of the 54 patients were female and 18 (33.33%) were male. The age range was 18-65 years. This range was 18-59 in women and 18-65 in men. The mean age was
39.48 and it was 36.80 in women and 44.83 in men. Type 1 was observed in 2 patients (3.70%), type 2 was observed in 5 patients (9.25%), type 3a was observed in 9 patients (16.66%), type
3b was observed in 34 patients (62.90%), and type 3c was observed in 4 patients (7.40%). Type 4 was not observed in the patients.

Conclusion  Because of early diagnosis and appropriate treatment of Celiac disease will improve quality of life, it should not be ignored that Celiac disease may be present behind these complaints, especially
!

in patients with gastrointestinal complaints such as malabsorption symp. and non-gastroi such as pain of unknown cause.

.
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Giris
Colyak hastalig: (gluten duyarli enteropati, ¢olyak sprue),
gluten adli proteine karsi, genetik hassasiyeti olan kisile-
rin ince bagirsak mukozasinda gériilen otoimmiin bir bo-
zukluktur. Bu kisilerde 6miir boyu siiren ve kroniklesen
inflamatuar bir hasar meydana gelir. Gluten 6zellikle arpa,
bugday, cavdar, yulaf gibi tahillarda bulunurken musir,
piring, soya, bezelye gibi besin maddelerinde bulunmaz.
Gluten otoimmun reaksiyon sonucu yillar icerisinde ince
bagirsakta villus atrofisine sebebiyet verir. Bunun sonu-
cunda mukozada emilim yiizeyi zamanla azalir. Viicuda
alman besinler atrofik villuslar tarafindan yeterince emi-
lemez ve beslenme bozuklugu goriiliir."* Duodenumda
normalde, mukozada villus/kript oran1 3-5/1 dir. Colyak
hastaliginda bu oran, hastaligin evresi ilerledikge, gelisen
villus atrofisine bagl olarak belirgin derecede azalir.® Ay-
rica evre ilerledikge 6zellikle primer olarak barsakta yerle-
simli non-Hodgkin lenfoma gibi malignitelerin goriilmesi
artis gostermektedir.® Colyak hastaligi genellikle diyare,
yagli disky, kilo kayby, siskinlik, karin agrist gibi gastroin-
testinal sistem belirtileri ile ortaya ¢ikar.>” Gastrointestinal
sistem dis1 belirtiler de goriiliir. Bunlarin arasinda kara-
ciger fonksiyon testlerinde anormallik, demir eksikligi
anemisi, kemik hastaliklari, otoimmun tiriodit, dermatitis
herpetiformis gibi cilt hastaliklari, nérolojik bozukluklar

vb. bulunur.?

Colyak hastaligr insanlarin cinsiyetine, yagina, genetik
ozelliklerine, yasadiklar1 bélgeye ve ¢evre faktorlerine bag-
l1 oldugundan hastaligin sikliginda toplumlara ve bolgelere
gore degisiklikler goriiliir.*® Kadin erkek orani 2,80:1dir."°
20-25 yas grubu i¢in kadin erkek orani 5,60: 1dir. Bu oran,
hayat boyu 35-40 yaslar1 i¢in 2,53: 1 ve 85-90 bantlar1 i¢in
1.25: 1 olarak diigmektedir. Kadinlarda en fazla sayida teg-
his 35-45 yas arasinda konulur."

Colyak hastaliginda prevalans diinya genelinde % 0,50-1
olup son zamanlarda artig gostermektedir.>*!? Bat1 top-
lumlarindaki prevalansi 0,40-1,30 arasinda olup Tirki-

yedeki prevalansi ise %1,30 olarak bulunmugtur.'>' Preva-

lans, akrabalarda daha yiiksek olarak goriilmekte olup kiz
kardeslerde %17,60, erkek kardeslerde %10,80 ve ebeveyn-
lerde % 3,40 daha fazla goriilmektedir."”

Colyak hastalig1 olan bir¢ok kiside klinik belirti goriilme-
yebilir. Colyak hastaliginda klinik kisiden kisiye degisiklik
gosterebilir. Belirtilerin atipik olmasindan dolay: genelde
Colyak hastalig1 akla getirilmez ve dncelikle diger hasta-
liklar diisiiniiliir. Bu da gereksiz arastirmaya, yanlis teshise,
uygun olmayan ve gereksiz tedavilere sebep olur. Colyak
hastaliginda belirtilerin baslamasindan teshis anina kadar

gecen siire ortalamasi 2,5 y1l olarak bulunmugtur.??

Diyette gluten mevcut olmadig: siirece Colyak hastalig
ortaya ¢ikmaz. Colyak hastaligi 6zellikle Avusturalya, Yeni
Zelanda ve Ortadogu gibi fazla tahil tiiketilen bolgelerde
sik goriiliirken, Uzakdogu gibi tahil titketiminin neredey-
se olmadig1 bolgelerde gorilmedigi varsayilir.'® Colyak
hastaliginin buralarda goriilmemesinin sebebi bu bdlge-
lerde tahil titketiminin olmamasi olup Colyak hastaligina
yatkin olan kisiler tahil iirtinlerinin kullanildig1 bélgelere
gittiklerinde Colyak hastalig: sikayetleri goriilmeye baslar.
Amerika Birlesik Devletlerinde ise ilging olarak beyaz hal-
kin fazlaligina ragmen goreceli olarak ¢ok daha az olarak

gorilar.'s

Colyak hastaligi genellikle Colyak spesifik antikorlarin
serolojik testi ile tespit edilir. Doku transglutaminaz IgA
ve antiendomisyum IgA testleri yiiksek spesifite ve sensiti-
viteye sahiptir.>!7!® Kalic1 pozitif seroloji genellikle devam
eden bagirsak hasarini ve gliitene maruz kalmay1 gosterir.
Serolojik testler teshisten 6 ve 12 ay sonra yapilmalidir.”
Kesin teshis ise duodenum mukozasindan yapilan biyopsi

ile konur.?

Colyak hastaligi, esas olarak DQ2 ve DQ8 simuflarindan
HLA-II antijenlerini kodlayan genlerle yakindan iligkili-
dir. Genel popiilasyonun yaklagik %401t HLA-DQ2 veya
HLA-DQ8 markerlerine sahip olmasina ragmen, Colyak

hastalarinda bu oran %90-95’lerdedir.?*?!
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Glutenin diyetten ¢ikarilmasi tedavi stirecindeki en 6nemli
basamag: olugturur. Bugday, arpa, ¢cavdar ve yulaf yerine
mustr, piring, karabugday ile beslenme saglanir. Hastalarin
diizgiin sekilde egitimi, psikolojik destek verilmesi ve di-
yete uyup uymadiklarinin diizenli takibi gereklidir. Glu-
ten icermeyen diyet uygulanmasiyla atrofiye ugramis ince
bagirsak mukozasi tekrar normal sekline doner ve normal

fonksiyonunu geri kazanir.>*

Histolojik remisyon genel-
likle ¢ocuklarda komplettir, ancak eriskinlerde iyilesme

daha yavag ve siklikla inkomplettir.?*

Colyak hastaliginda farklr histopatolojik siniflamalar kul-
lanilir. Bunlar Marsh (1992), Modifiye Marsh-Oberhuber
(1999), Corazza-Villanacci (2005), Ensari (2012), Taavela
(2013) smiflamalaridir.?*?® Son zamanlarda Marsh ve ark.
yillar icerisinde kendi siniflamalarinin daha anlasilir hale
gelmesi igin glincelleme galismalarini devam ettirmekte-

dirler.?”

Bu ¢aligma, Erzincan Mengiicek Gazi Egitim ve Arastir-
ma Hastanesinde 01/01/2010-31/12/2018 tarihleri arasin-
da erigskin Colyak hastalarini degerlendirip histopatolojik
siniflamasini ortaya koymak amaciyla yapilmis olup bu
alanda yapilacak ¢aligmalara da katkida bulunacag: disi-

niilmektedir.

Gereg ve Yontemler
Yapilacak c¢alisma i¢in Erzincan Binali Yildirim Uni-
versitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurul Bagkanliginin
26/03/2019 tarih ve 01 sayili oturumunda 01/16 sayil ka-
rart ile etik kurul onay1 alindi. Calismaya dahil edilen has-
talardan bilgilendirilmis onam formu alindi. 2010-2018
yillar: arasinda Erzincan Mengiicek Gazi Egitim ve Arag-
tirma Hastanesine bagvuran ve klinik endikasyon sebebiy-
le duodenum biyopsisi yapilan 652 hastanin duodenum
biyopsileri incelendi. Colyak spesifik antikorlar1 yiiksek
olan, duodenum biyopsileri sonucu Colyak hastalig1 bul-
gular1 izlenen ve hastaneden Colyak hastalig1 raporu alan
54 eriskin hasta retrospektif olarak ¢aliymaya dahil edildi.

Patoloji laboratuarimizin arsivinde bulunan doku gémiilii

parafin bloklardan 4 mikron kalinliginda kesitler alindi.
Bu kesitler Hematoksilen-Eozin boyasi ile boyanarak pa-
toloji preparatlar1 hazirlandi ve Olympus Cx41 151k mik-
roskobu ile incelendi. Duodenuma ait biyopsi drnekleri,
Colyak hastaliginda farkli siniflamalar kullanilmakla bir-
likte, 6zellikle 3. evrede histopatolojik olarak daha ayrintili
incelemeye imkan verdigi icin Modifiye Marsh-Oberhu-

ber siniflamasi kullanilarak degerlendirildi.”

Modifiye Marsh-Oberhuber siiflamasina gére Evre 0:
Intraepitelyal lenfosit (IEL) artist, <30/100 Epitelyal hiicre
(EH); Evre 1: >30/100 EH IEL, normal villus ve kriptler;
Evre 2: >30/100 EH IEL, kript hiperplazisi, normal vil-
luslar; Evre 3a: >30/100 EH IEL, villuslarda hafif diizles-
me, kript hiperplazisi; Evre 3b: >30/100 EH IEL, villus-
larda orta diizeyde diizlesme, kript hiperplazisi; Evre 3c:
>30/100 EH IEL, total villus diizlesmesi, kript hiperplazisi;
Evre 4: Hipoplazi'yi igerir. Intraepitelyal lenfosit sayisinda
artis icin kriter duodenum i¢in 30, jejunum icin 40 olarak

uygulanir.>?

Tum bagimsiz ve sonu¢ degiskenleri icin tanimlayici 6zet
istatistikler elde edildi. Istatistiksel olarak anlamli olan p
degerinin 0,05den kiigiik oldugu kabul edildi. Istatistiksel
analiz SPSS istatistik yazilimi (Windows i¢in IBM SPSS
Statistic, Stirtim 20.0; IBM Corp., Armonk, NY, ABD) kul-
lanilarak yapildi.

Bulgular
Calismamizda 54 hastanin 36’s1 (%66,66) kadin, 18’i
(%33,33) erkekti. Yas aralig1 18-65 idi. Bu aralik kadinlar-
da 18-59, erkeklerde 18-65 idi. Yas ortalamasi 39,48 olup
kadinlarda 36,80, erkeklerde 44,83 idi. Colyak hastalig
incelemesinde, hastalarin duodenumundan alinan doku
ornekleri, saglikli bir kisinin duodenum mukozasindaki
villuslar ve kriptler ile kiyaslanarak degerlendirildi. ($ekil
1A). Bu ¢aligmada, hastalarin 2’sinde (%3,70) evre 1 (Se-
kil 1B), 5’inde (%9,25) evre 2 (Sekil2A), 9'unda (%16,66)
evre 3a (Sekil 2B), 34tinde (%62,90) evre 3b (Sekil 3A),
4’tinde (%7,40) evre 3¢ (Sekil 3B) izlendi. Hastalarda evre
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4 izlenmedi.

Sekil1A. ModifiyeMarsh-Oberhuber siniflamast Evre 0. Sag-
Likly bir kisinin duodenum mukozasinda izlenen normalya-
pidaki villus ve kriptler. Intraepitelyal lenfosit sayisi (IEL)
30>/100.

Sekil1B. Evre 1. Normal villus ve kriptler. IEL 30</100.
(HEx200)

Evre 1 izlenen hastalardan 2 hastanin 2’si de (%100) kadin
olup yas ortalamasi 46 idi. Evre 2 izlenen hastalarda erkek
orani 3/5 (%60) ve kadin orani 2/5 (%40) olup yas orta-
lamasz sirasiyla 42,3 ve 26 idi. Evre 3a izlenen hastalarda
erkek orani 5/9 (%55,60) ve kadin oran1 4/9 (%44,40) olup
yas ortalamast sirasiyla 57,2 ve 28,25 idi. Evre 3b izlenen
hastalarda erkek orani 8/34 (%23,50) ve kadin orani 26/34
(%66) olup yas ortalamas sirasiyla 26,86 ve 39,42 idi. Evre

3¢ izlenen hastalarda erkek orani 2/4 (%50) ve kadin ora-

n1 2/4 (%50) olup yas ortalamasi sirastyla 49,5 ve 34,5 idi.
(Grafik 1,2)

Sekil 2A. Evre 2. Normal villuslar, hiperplazik kriptler. IEL
30</100. (HEx200)

Sekil2B.Evre 3A. Villuslarda hafif diizlesme ve genisleme,
hiperplazik kriptler. IEL 30</100. (HEx200)
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Sekil 3A. Evre 3B. Villuslarda orta diizeyde diizlesme, hi-  Sekil4B. Colyak Evre 3Bde %30’un iizerinde intraepitelyal
perplazik kriptler. IEL 30</100.(HEx200) lenfosit. (x400)
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Sekil 3B. Evre 3C. Total villus diizlesmesi, hiperplazik kript- ~ Grafik 1. Modifiye Marsh-Oberhuber siniflamasina gore

ler. IEL 30</100. (HEx200) Colyak hastalarimin evrelere gore dagilim.
i . '3 % =
= l' [ 28
. P G
- f @:‘:ﬁf .1; . 20
| H L |
J.( '."“i'"" : .PIF' ""'I-I’I 15
Al '!i e 3
& L

' gy R W = ! 'Ir i
e g ;...". Pl _-‘.!.1'-* ity s 2 LT : 2 2
s B T R R e SR 0 B - -
oy oD ‘\El:‘{"‘ ", ° -
: Eved Eve2 Evre3A Eve 38 Evre 3¢

&_‘ ‘._r-h*rl", ;:,r : ..,- = ‘?":':i-. =Erkek = Kadin
BENAT op o ta A EPLIT L g Y . o
i B e P LT EN TRl iy Grafik 2. Colyak hastalarinda evrelere gore cinsiyet dagilim.

Sekil 4A. CD3 uygulamasimn karsilastirilmasi. Normal du-
odenum mukozasinda seyrek lenfosit (Evre0). (x400)
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TARTISMA
Calismamizda hastalarin  36’s1  (%66,66) kadin, 18’
(%33,33) erkekti. Yas aralig1 18-65 idi. Bu aralik kadinlar-
da 18-59, erkeklerde 18-65 idi. Yas ortalamasi 39,48 olup
kadinlarda 36,80, erkeklerde 44,83 olarak bulundu. Kara-
ahmet’in 113 vakalik caligmasinda hasta yasaraligi 16-73
idi. Yas ortalamasi 36,83 olup kadinlarda 34,9, erkeklerde
40,8 idi. Hastalarin 77’si (%68,14) kadin, 36’s1 (%31,86) er-
kek olup yas ortalamasi 36,83 idi.* Cakmak’in 159 vakalik
calismasinda hasta yag araligi 19-65 idi. 159 hastanin 116’1
(%73) kadin, 43’ (%27) erkek idi. Yas ortalamasi 32,74
olup bu oran erkeklerde 32,73, kadinlarda 32,74 idi.*® Pra-
sad ve ark’in gocuklar tizerinde yaptig1 67 vakalik ¢aligma-
da hasta-larin 42’si (%62,70) erkek ve 25’1 (%37,30) kadin
idi.*' Caligmamizda hem hasta yas araligi, hem de hasta
cinsiyet oranlar1 Karaahmet'in yaptig1 calismadaki sonuca

¢ok yakindu.

Hasta yas ortalamasi bizim ¢alismamizda Karaahmet'in
calismasindakinden biraz fazla olup Cakmak’in ¢aligmasi-
na gore ise yliksekti.3 Calismamizda hasta yas araligi Cak-
mak’in ¢aligmasindaki degere ¢ok yakindi.*

kadin/erkek
2,8:1dir.10 Caligmamizda da kadin iistiinliigii goriilmekte

Diinyada Colyak hastaliginda orant
olup 54 vakalik caligmamizda bu oran 2:1 olarak bulundu.
Kadinlarin lehine olmak {izere bu oran Prasad ve ark’nin
67 vakalik ¢aligmasinda 1,68:1, Karaahmet'in 113 vakalik
¢aligmasinda 2,14:1, Cakmak’in 159 vakalik ¢aligmasinda
2,7:1 olarak bulunmus olup daha fazla hasta sayisi olan
calismalarda diinyadaki orana daha ¢ok yaklagildig: goriil-

mistiir.>***!

Calismamizda hastalarin 2’sinde (%3,70) evre 1, 5’inde
(%9,25) evre 2,9’unda (%16,66) evre 3a, 34 inde (%62,90)
evre 3b, 4’linde (%7,40) evre 3c izlendi. Hastalarda evre 0
ve 4 izlenmedi. Karaahmetin ¢alismasinda 113 vaka-
nin 13’tnde (%11,50) evre 0,27 sinde (%23,80) evre 1,
5’inde (%4,50) evre 2, 14’ iinde (%12,40) evre 3a, 38’inde
(%33,60) evre 3b, 16’sinda (%14,20) evre 3c izlendi.3 Pra-

sad ve ark’nin 67 vakalik bir aragtirmasinda hastalarda 1.,
2.ve 4. evre izlenmeyip hepsinde 3. evre izlendi. Bunlardan
6’sinda (%9) evre 3a, 12’sinde (%17,90) evre 3b ve 49’'unda
(%73.10) evre 3c izlendi.*® Gupta ve ark’nin bir ¢aligma-
sinda 87 hastanin 13’tinde (%15) evre 1, 10’unda (%11,50)
evre 2, 36’sinda (%41,40) evre 3a, 16’sinda (%18,40) evre
3b, 10’'unda (%11,50) evre 3c, 2’sinde (%0,23) evre 4 izlen-
di. Gupta ve ark)nin ¢aligmasinda en ¢ok evre 3a izlenir-
ken, ¢alismamizda ve Karaahmet'in ¢alismasinda benzer
sekilde en ¢ok evre 3b, Prasad ve ark.nin ¢aligmasinda ise
en ¢ok evre 3c izlendi.**"*? Bu sonuglara gore Colyak has-

taliginin en ¢ok 3. evrede teshis edildigi gorilmektedir.

Colyak hastaliginin erken teshisinin ve uygun tedavisinin
hayat kalitesini artiracagindan dolayi, 6zellikle sebebi be-
lirlenemeyen malabsorbsiyon bulgular: gibi gastrointesti-
nal sistem ve agr1 basta olmak iizere gastrointestinal sistem
dist sikayetleri olan hastalarda bu sikayetlerin arkasinda
Colyak hastaliginin bulunabileceginin gz ard1 edilmeme-

si gerekir.
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