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Atipik sikayetlerin endoskopi ile aydinlatilmasi: ¢olyak hastalig

Clearing the atypical complaints by endoscopy: celiac disease
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Giris ve Amac: Colyak hastaligi baslica bugday olmak tizere tahillardaki glu-
ten ve benzeri proteinlere karsi intoleransla gelisen ince barsak hastaligidir.
Klasik semptomlari ishal, kilo kayb olsa da; dispeptik yakinmalar giderek ar-
tan oranda ilk basvuru sikayeti olmaktadir. Duodenum pililerinde siliklesme
ve taraklanma bulgusu ¢olyak hastaliginin tipik endoskopik bulgularidir. Bu
calismada dispepsiyle basvuran hastalarda colyak hastaliginin endoskopik
belirteclerinin hastaligi saptamadaki etkinligi arastirildi. Gere¢ ve Yontem:
Sisli Hamidiye Etfal Egitim Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji Klinigi'nde
2011-2014 yillar1 arasinda dispepsi nedeniyle endoskopi yapilan ve ¢olyak
hastaligr ile uyumlu endoskopik gorintm saptanan 182 hasta calismaya
alindi ve patoloji sonuclari retrospektil olarak degerlendirildi. Bulgular:
Endoskopik olarak ¢olyak hastaligindan stiphelenilen 182 hastanin 90'min
(%49,5) duodenum biyopsilerinde normal mukoza saptandi, ortalama yasla-
11 41+13.8 idi ve 44’1t (%48.9) kadinlardan olusuyordu. Patolojik incelemesi
¢Olyak hastaligi ile uyumlu olan 67 (%36,8) hastanin ortalama yas1 40+14.7
idi ve 4871 (%71.6) kadinlardan olusmaktaydi. Bu iki grup arasinda yas aci-
sindan anlaml fark saptanmazken, patolojik degerlendirmesi ¢olyak hasta-
Iig1 ile uyumlu olan hastalarda istatistiksel olarak anlamli derecede ytiksek
kadin/erkek orani saptandi (p=0.036). Patolojisi ¢olyak hastaligi ile uyumlu
olan 18 (%9,9) hasta Marsh 3a, 25 (%13,7) hasta Marsh 3b, 21 (%11,5)
hasta Marsh 3c, 3 hasta ise Marsh 1 (%1,7) olarak siniflandirildi. Kalan 25
(%13,7) hastadaysa non-spesifik patolojik degisiklikler saptanmistr. Duode-
num biyopsisi sayis1 2-7 arasinda degismekle beraber cogunlukla (%38) 4
parca alindigi, alinan parca sayisiyla patoloji bulgusu arasinda anlaml iliski
olmadigr goruldu (p=0.072). Sonug: Bu calisma dispeptik nedenlere bagli
olarak yapilan endoskopide taraklanma bulgusu ve pililerde siliklesme sap-
tanan her ti¢ hastadan birinin ¢élyak hastaligi olabilecegini gostermektedir.
Colyak hastaligi tanisi icin semptomatoloji ve serolojik testler énemli olsa
da; atipik sikayetlerle basvuran bir grup hastada endoskopik degerlendirme
¢olyak hastaligi tanisinda yol gosterici olabilir.

Anahtar kelimeler: Coliyak, atipik, sikayet, endoskopi

GIRIS

Colyak hastaligi (CH) (gluten enteropatisi) dunya poptlasyo-
nunun %0.6-1'ini etkileyen, genetik olarak duyarh kisilerde
baslica bugdaydaki gluten ve arpa, cavdar, yulaf gibi tahillar-
daki gluten benzeri diger tahil proteinlerine kars: gelisen im-
mun aracili enteropatidir (1). Ulkemizde 6-17 yas arasindaki
20.190 okul cocugunun serum antikorlarin taranmasiyla
yapilan epidemiyolojik calismada CH prevalanst %0.47 bu-
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Background and Aims: Celiac disease is a small intestine disease that de-
velops with an intolerance to gluten and gluten like proteins that are found
in grains, mainly wheat. Although its frequent symptoms are diarrhea and
weight loss, dyspeptic symptoms seem to be the first manifestation of disease
in an increasing number of patients. Reduction in the number of folds and
scalloping of folds are the typical endoscopic findings of celiac disease. The
purpose of this study was to assess the value of typical endoscopic findings
in diagnosing celiac disease. Materials and Methods: A total of 182 pa-
tients who admitted to Department of Gastroenterology at Sisli Hamidiye
Etfal Education and Research Hospital with dyspeptic complaints and had
upper gastrointestinal endoscopy revealing endoscopic findings typical for
celiac disease were included in the study. The files of the patients including
their pathologic evaluations were reviewed retrospectively. Results: Ninety
(49.5%) of 182 patients that were endoscopically suspected to have celiac
disease were reported to have normal mucosa in pathologic evaluation. Their
mean age was 41+13.8 and 44 (48.9%) of them were females. The mean age
of 67 (36.8%) patients that had pathologic results compatible with celiac dis-
ease was 40+14.7 and 48 (71.6%) of them were females. There was no statis-
tical difference in terms of age between both groups, however patients with
pathologic reports pointing out celiac disease had a statistically significantly
higher female/male ratio (p=0.036). While 67 patients that have pathologic
evaluation pertaining to celiac disease were grouped according to Modified
Marsh classification, 18 (9.9%) of them were Marsh type 3a, 25 (13.7%) of
them were Marsh type 3b, 21 (11.5%) of them were Marsh type 3c and 3
(1.7%) of them were Marsh type 1. The remainder 25 (13.7%) patients had
a report of non-spesific mucosal changes. The number of duodenal biopsies
taken in each endoscopic procedure were ranging between 2 to 7, mostly 4
(38%). There was no statistical significant difference between the number of
biopsies taken and presence of pathologic evaluation compatible with CD
(p=0.072). Conclusion: The results of the present study demonstrate that 1
over 3 of every dyspeptic patient with an endoscopic finding of reduction in
the number of folds and/or scalloping of folds can have diagnosis of celiac
disease. Although symptoms and serologic tests are important for diagnosis
of celiac disease, endoscopic evaluation can be helpfull in a group of patients
with dyspeptic complaints.
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lunmustur (2). Klasik semptomlari ishal, kilo kayb1 olsa da;
CH dispepsi, karn agrisi, bulanti, huzursuzluk gibi nonspesi-
fik gastrointestinal sistem (GIS) semptomlariyla (3) ya da GIS
ile ilgili sikayetler olmaksizin anemi ile prezente olabilir (4).
Guncel rehberlerde doku transglutaminaz immunglobulin A
(IgA) testi taruda spesifik en basarili serolojik test olarak one
ciksa da (5), serolojik testler altn standart olan histolojinin
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Colyak hastaliginda endoskopi

yerini tutamamakta, intraepitelyal lenfosit artisi, kript hiperp- Colyak hastaligina spesifik olmamakla beraber CH'nin endos-
lazisi ve ozellikle villoz atrofi kesin tanida onemli rol oyna-  kopik incelemesinde tipik olarak gorilen bulgular mukozada
maktadir (6) (Resim 1 A,B). Bu nedenle hastalarin cogunda mozaik ve noduler kadifemsi gorianum, duodenumda sirkii-
ileri inceleme olarak tst GIS endoskopi yapimakta bu da  ler pililerin sayisinda azalma, duodenum pililerinde silikles-
hastalarda duodenumun ikinci kitasindan biyopsi alimmasina ~ me ve tarak disi goruntumitinde mukozal yariklanmalardir
olanak saglamaktadir. Her ne kadar endoskopi yapilan her  (taraklanma bulgusu) (Resim 2 A,B).

hastadan rutin olarak biyopsi alinmas: klinik acidan énemli
bulgular ortaya cikaracaksa da bu pratik hayatta pek mum-
kun olmamakta, hastalarin biyopsi yapilmak tizere secilmesi
icin distal duodenumda CH'ye isaret edebilecek endoskopik
anormalliklerin gorulmesi bu acidan yol gosterici olmaktadir.

Bu calismada dispeptik sikayetlerle basvuran hastalarda, en-
doskopik olarak CH stphesi ile alinan duodenum ikinci kita
biyopsilerinin patolojik degerlendirme sonuclarinin irdelen-
mesi ve bu endoskopik gorantamlerin CH tanisini ongorme-
deki etkinliginin arastirilmasi amaclandu.

GEREC VE YONTEM
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raklanma bulgusu goruldugii rapor edilen ve duodenumdan
biyopsi alindig bildirilen 182 hasta calismaya dahil edildi.
CH, anemi veya diare 6n tanilariyla istenen endoskopik in-
celemeler calismaya dahil edilmedi. Calismaya dahil edilen
hastalarin demografik ozellikleri ve patolojik degerlendirme
sonuglari retrospektif olarak incelendi. Hastalarin patolojik
degerlendirmelerinde biyopsileri baslica intraepitelyal len-
fosit sayisinda artma (>40 lenfosit her 100 enterosit), kript
hiperplazisi ve villislerde atrofi acisindan degerlendirilerek
Marsh tarafindan tanimlanan ve Oberhuber tarafindan modi-
fiye edilmis olan simiflamaya gore 5 ayr1 evreye ayrildi (Modi-
fiye Marsh simiflamast) (7).

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken istatistiksel

analiz icin Windows icin SPSS (Statistical Package for Social
Sciences) 21.0 (SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA) programi
kullanild1. Istatistiksel analizlerde oranlarin karsilastirilma-
sinda “Ki-kare” ve “Fisher’s Exact test”, ortalamalarin karsi-
lastirllmasinda Student-t ve Kruskal-Wallis testleri kullanildi.
P degeri <0.05 icin istatistiksel olarak anlamh kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya dahil edilen 182 olgunun ortalama yas1 42+14.5
idi (yas araligi: 18-73). Cinsiyet dagihmina bakildiginda has-
talarin 105’1 kadin (%57.7), 77’si erkekti (%42.3). Endosko-
pik olarak CHdan stiphelenilen hastalarin 90'min (%49,5)
duodenum biyopsilerinde duzenli villis yapilan iceren du-
zenli yapida proksimal tip ince barsak mukozasi saptandi. Bu
90 hastanin ortalama yast 41+13.8 idi, 44’ (%48.9) kadin-
lardan olusuyorken 46’s1 (%51.1) erkeklerden olusuyordu.

b\ Fagti Patolojik incelemesi CH ile uyumlu olan 67 (%36,8) hastanin
Resim 1. B C6lyak hastaligi ile uyumlu duodenal biyopsi 6rnegi. Vil- ortalama yas1 40+14.7 idi, hastalarin 481 (%71.6) kadin iken
|Gslerde belirgin diizlesme, intraepitelyal lenfosit artisi ve kriptlerde 19'u (%28.4) erkekti. Bu hastalarin ancak 59'unun poliklinik

hiperplazi dikkat cekmektedir (Modifiye Marsh Tip 3c) (H&E x20). takibine gelerek doku transglutaminaz incelemesi yaptirdigi
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Resim 2. A ve B: Colyak hastaliginda endoskopik gériiniim. Duodenum ikinci kisim pililerinde siliklesme ve taraklanma bulgusu dikkat cekmektedir.

ve hepsinde test sonucunun pozitif oldugu gorildii. Patolo-
jik incelemesi normal olarak degerlendirilen ve CH'ye isaret
eden hastalar yas ve cinsiyet dagilimi acisindan degerlendiril-
diginde yas acisindan anlamh fark saptanmazken (p=0.872),
patolojik incelemesi CH ile uyumlu olan hastalarda normal
duodenum biyopsili gruba gore istatistiksel olarak anlamli
derecede ytiksek kadin/erkek orani saptandi (p=0.036). Pato-
lojisi CH ile uyumlu 67 hastanin biyopsi spesimenleri modi-
fiye Marsh evreleme sistemine gore degerlendirildiginde (7);
18 hasta (%9,9) Marsh 3a, 25 hasta (%13,7) Marsh 3b, 21
hasta (%11,5) Marsh 3c, 3 hasta ise Marsh 1 (%1,7) tipi icin-
de simiflandirildi (Tablo 1). Geriye kalan 25 (%13,7) hastada
ise CH icin tanisal olmayan minimal degisiklikler saptanmis
ve sonug tanist non-spesifik patolojik bulgular olarak rapor-
lanmust (Sekil 1). Hastalar duodenumdan alinan biyopsi par-
ca sayilarina gore degerlendirildiginde, biyopsi sayis1 2-7 ara-
sinda degismekle beraber cogunlukla (%38) 4 parca alindigi,
alinan parca sayisiyla patoloji bulgusu arasinda anlaml iliski
olmadigr goruldi (p=0.072). Hastalardan alman biyopsi sa-
yisina gore CH ile uyumlu patoloji bulgusu gortlme oranlari
Tablo 2'de gosterilmistir.

TARTISMA

Colyak hastahig1 (gluten enteropatisi), genetik olarak duyar-
I kisilerde baslica bugdaydaki gluten ve arpa, cavdar, yulaf
gibi tahillardaki gluten benzeri diger tahil proteinlerine kars:
kalic1 intolerans olarak gelisen proksimal ince barsak hasta-
higidir. Yakin zamandaki calismalarda prevalansinda son 3
dekatta yaklasik 4 kat artis oldugu gosterilen CH'de (8) has-
talarin %30-40'1nda dispeptik sikayetlerin oldugu (3,4) bu-
nun da CH'de giderek artan bir oranda ilk basvuru sikayeti
haline geldigi bildirilmistir (9). Bu durum “Dispeptik hasta-
lar1 arastirirken CH hastalarim nasil taniriz?” sorusunu akla
getirmektedir.

Patolojik degerlendirme CH tanisini koymak icin gerekli go-
rulmekte (6) ve duodenumun histolojik degerlendirilmesi
CH Kklasik belirti ve bulgulariyla ya da demir eksikligi anemi-
siyle gelen hastalarda gtintimtizde hala 6nerilmektedir (10-
12). Bununla birlikte dispeptik sikayetlerle gelen hastalarda
bu yaklasimin uygun olup olmadigl konusunda hentz bir
konsensus olusmamistir.

Tablo 1. Colyak hastalhigindaki histolojik bulgularin modifiye Marsch siniflamasi ve bu simiflamaya gore hastalarin dagilimi

Evre Marsh 0 Marsh 1
TEL/100 enterosit <40 >40
Kript hiperplazisi - -
Villus atrofisi - -
Hasta say1st - 3
Hasta ytizdesi - %1.7

[EL/100 enterosit: Her 100 enterositteki intraepitelyal lenfosit sayist

Marsh 2 Marsh 3a Marsh 3b Marsh 3c
>40 >40 >40 >40
+ + + +
- Hafif Orta Total
- 18 25 21
- %9.9 %13.7 %11.5



Tablo 2. Duodenumdan alinan biyopsi sayismna gore

toplam hasta ve ¢olyak hastalarinin dagilimi

Biyopsi Sayis1  Toplam Hasta CH sayis1 CH orani
1 5 2 %40

2 54 21 %38.9
3 11 4 %36.3
4 69 25 9%36.2

5 7 3 %42.8
6 34 12 %33.3
7 2 0 %0
Toplam: 182 67 %36.8

Patoloji Bulgulari
mNormal W Colyak Hastaligiile uyumlu bulgular  m Non-spesifik degisiklikler

Sekil 1. Duodenum biyopsilerinin patolojik degerlendirilmelerine gére
calisma hastalarinin dagilimi

Bazi yazarlar villoz atrofinin sik gorulen endoskopik belir-
teclerinin (duodenal pililerin sayica azalmasi ya da yok ol-
masl, taraklanma bulgusu, mozaik paternli nodiiler mukoza)
CHnin taramasinda hastalarin duodenal biyopsi icin dogru
secilmesini saglayacagimi bildirirken (13-17), diger taraftan
son zamanlarda villoz atrofinin endoskopik belirteclerinin
ozellikle hafif semptomlart olan CH’de zayif duyarliliga sahip
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oldugunu belirten calismalar da yaymlanmistr (18-20). Bu
nedenle bu calismada dispepsi sikayetiyle basvuran hastalarin
st GIS endoskopik incelemesinde CHnin endoskopik be-
lirteclerinin hastaligi saptamada ve tami koymadaki olast yol
gostericiliginin arastirilmast amaclandi ve duodenal foldlarda
silinme ve taraklanma bulgusu olan hastalarda CH ile uyumlu
histolojik bulgu oran1 %36.8 olarak saptandu.

Bu calismada ortaya ¢ikan bir diger bulgu ise duodenum ikin-
ci kitadan alinan biyopsi sayisinin CH tanist koyma acisindan
anlaml fark yaratmamasiydi. CHnin ¢zellikle hafif formla-
rinda yamasal tutulum gosterebildigi bilinmektedir. Litera-
tirde bu yamasal tutulumun etkisini azaltmak icin endos-
kopik tanmida; duodenum 2. segmentten alinan 2 biyopsinin
%90, 3 biyopsinin %95, 4 biyopsinin ise %100 tani koydu-
rucu oldugu bildirilmekte, American Gastroenterological As-
sociation Institute (AGA) ise tani i¢in ideal biyopsi sayisini 6
olarak belirtmektedir (21). Literaturle uyumsuz olabilecek bu
sonug calismaya dahil edilen hasta sayisinin gorece olarak az
olmasina ya da klinigimizde gorev yapan deneyimli endosko-
pistlerin rutin duodenum biyopsisi yerine hastalik tutulumu
oldugunu dustndukleri bolgeden biyopsi alma konusunda
gosterdikleri hassasiyete bagh olabilir. Yapilan saha calisma-
larinda CHnin kadinlarda erkeklerden daha sik goraldugu
bildirilmistir (22). Bu calismada da literattrle uyumlu olarak
duodenumlarinda CH’ye isaret eden bulgular izlendigi halde
biyopsisi normal olan ve CH ile uyumlu olan hastalar cinsiyet
acisindan karsilastirildiginda, CH ile uyumlu hastalarda ka-
dim cinsiyet oranmin istatistiksel olarak anlaml olctide yiik-
sek oldugu goruldu.

Sonug olarak bu calisma dispeptik nedenlere bagl olarak
yapilan endoskopide taraklanma bulgusu ve pililerde silik-
lesme gosteren her ti¢ hastadan birinde CH olabilecegini gos-
termektedir. CH tanisi icin semptomatoloji, serolojik testler
onemli olsa da; atipik sikayetlerle basvuran bir grup hastada
yiksek klinik stuphe ve endoskopik degerlendirme CH gibi
omur boyu devam edecek ve tan1 koyulmadig: siirece hasta-
nin yasam kalitesini olumsuz etkileyecek bir hastaligin tanisi-
nin konulmasinda yol gosterici olabilir.
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