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1. GIRIS VE GENEL BILGILER

1.1. INFLAMATUVAR BARSAK HASTALIGI
1.1.1. Tamm

Inflamatuvar barsak hastaliklar1 (IBH), gastrointestinal kanalin cesitli bolge ve
katmanlarini tutabilen kronik inflamatuvar hastaliklardir. Klasik olarak tilseratif kolit
(UK), Crohn hastalig1 (CH) ve her ikisinin arasinda yer alan indetermine kolit (IK) bu
grupta yer alir [1, 2]. Bu hastaliklar karakteristik klinik, endoskopik ve histolopatolojik
ozelliklerin birlesimi ile teshis edilirler ancak hi¢bir bulgu tek basmna kesin tani

koydurtmaz.

CH segmental transmural graniilomatéz inflamasyon ile karakterize olup,
siklikla ileum ve kolon olmak {izere gastrointestinal kanalin herhangi bir yerini tutabilir.

UK rektumdan baslayan ve kolona sinirli olan, devaml tipte iilserasyon ile karakterize

bir hastaliktir [2-4].

CH veya UK tamli hastalarm % 6 ile % 47" sinde ekstraintestinal
komplikasyonlar goriilmektedir [5]. En sik goriilen ekstraintestinal komplikasyonlar
eklem, cilt, goz, karaciger ve safra yollari ile iligkilidir. Bobrek tutulumu da
ekstraintestinal komplikasyon olarak kabul edilir ve tiim IBH tanil1 vakalarm % 4 ile %
23 kadarinda goriilmektedir [5, 6].

1.1.2. Epidemiyoloji

IBH nin insidans1 ve prevalansi cografik bolgeler arasinda biiyiik farkliliklar
gosterir. IBH min goriilme siklig1 endiistrilesmis olan iilkelerde (Kuzey Avrupa ve
Kuzey Amerika) olmayanlara kiyasla daha fazladir. Avrupa’ da UK insidansi 0,9-
24/100,000 ve CH insidans1 0.0-11.5/100,000 olarak bildirilmistir [7].

UK tanis1 siklikla 30’1u ve 40’11 yaslarda koyulmakla birlikte CH igin bu aralik
5-10 y1l daha erkendir, siklikla 20°1i ve 30’lu yaslarda tan1 koyulur. Bazi ¢alismalar 6.
ve 7. dekadda, 6zellikle de UK’de ikinci bir pik oldugunu ortaya koymustur. UK igin
goriilme siklig1 bakimindan her iki cinsiyet arasinda belirgin fark goriilmemekle birlikte

CH’nin kadinlarda erkeklere gore daha fazla goriildiigii bildirilmistir [7, 8].

Tiirkiye' de yapilan epidemiyolojik bir ¢alismada da UK ve CH insidanslari
sirastyla 2,6/100,000 ve 1,4/100,000 olarak bildirilmistir [9].



1.1.3. Etyopatogenez

UK ve CH etyopatogenezi, yillardir yapilan yogun calismalara ragmen tam
olarak belirlenememistir. Etiyolojide g¢evresel-genetik faktorler ve kontrolsiiz
immiinolojik yanitlarin rol aldigi tahmin edilmektedir [10, 11]. Mukozal hasara bagl
epitelyel bariyerin bozulmasi ve barsak duvarindan bakterilerin girisi sonucunda

inflamatuvar siirecin hizlandig1 diisiiniilmektedir [11, 12].
1.1.3.1. Genetik Faktorler

Klinik ¢aligmalarda bir takim genetik faktdrlerin IBH gelisme riskini arttirdig
gdsterilmistir. IBH igin pozitif aile hikdyesi en dnemli risk faktoriidiir. Toplum temelli
calismalarda IBH riskinin UK ve CH tamili olgularin birinci ve ikinci derece
akrabalarinda 8-10 Kat, ikiz calismalarinda da CH’nda 26 kat, UK de ise 9 kat artmis

oldugu gosterilmistir.

2001 yilinda 16. kromozomun perisentromik bélgesinde IBH ile iliskili olan
NOD2 (Nucleotide-binding oligomerization domain containing 2) geni tanimlanmustir.
Bu genin kodladig1 proteinin intraceliiler reseptor gorevi gorerek niikleer faktor kappa-
B’ nin (NFkB) aktivasyonuna neden oldugu gosterilmistir [10]. Genis kapsamli bir
metaanalizde IBH’nda enfeksiyona karsi konak savunmasi ile iliskili olabilecek
birtakim genler saptanmistir. Bu genler hiicre i¢i bakterilere yetersiz yanit olugmasi,
bozulmus epitelyal bariyer fonksiyonu, antijen sunumunda yetersizlik ve inflamatuvar

mediyator tiretiminde bozulmadan sorumlu tutulmaktadir [11].
1.1.3.2. Cevresel Faktorler

Cevresel faktdrlerin IBH gelisimindeki etkileri agik olmamakla birlikte, genetik
yatkinlig1 olan bireylerde hastaligin ortaya ¢ikmasini hizlandirdiklart disiiniilmektedir.
[BH’nin cografik dagilimindaki ve CH ile UK’ nin insidans oranlari arasindaki
farkliliklarin  bulunmasi, g¢evresel faktorlerin IBH etiyolojisi {izerindeki etkisini
diistindiirmektedir [13]. Prenatal olaylar, anne siitii ile beslenme, cocukluk c¢agi
enfeksiyonlari, sigara i¢imi, oral kontraseptif kullanimi, diyet, hijyen sartlarinin iyi
olmasi, psikolojik faktorler, yaygin antibiyotik kullanimi, bakteriyel, viral ya da
paraziter enfeksiyonlarin hastaligin ortaya ¢ikmasinda etkili olduklar diisiniilmektedir.

Nonsteroidal anti- inflamatuvar ilaglar ( NSAII) kullanimi ile IBH arasinda giiclii bir



iliski bulundugu ve remisyonda olan IBH hastalarinda NSAII kullandiklari takdirde
yiiksek relaps riski oldugu gosterilmistir.

Sigara i¢cimi CH i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir, hastaligin tekrarlanma siklig: ve
cerrahi gereksiniminde ki artistan sorumlu tutulmaktadir. Sigaranin birakilmasmin CH
alevlenmelerini azalttig1 gosterilmistir. UK icin tam tersi bir durum sz konusudur;
sigara igenlerde UK daha az oranda goriilmektedir. Bu durum karbon monoksitin
bakteriyel klirensi arttirmasi, makrofaj aktivasyonunu baskilamasi ve intestinal
motiliteyi arttirmast ile agiklanmaktadir. Sigaranin birakilmasinin UK gelisme riskini ve
hastalik alevlenmesini arttirdig1 gdsterilmistir. Benzer sekilde appendektominin UK ve
CH tzerinde farkli etkiler gosterdigi kabul edilmektedir. Bir¢ok calismada
appendektominin UK’de hastalik seyri iizerine olumlu etkisi ve kolektomi ihtiyacim
azalttig1 gosterilmistir. Appendektomi sonrasi bir yil igerisinde CH gelisme riskinin
artmis oldugu gosterilmistir, buna karsilik bes yil sonrasinda bu riskin 6nemsiz oldugu

kabul edilmektedir [13-15].
1.1.3.3. Immiinolojik Faktérler

Intestinal lamina propria, liiminal mikrobiyatanin ve patojenlerin kontrolsiiz
gecisini Onleme ve immiin tolerans arasinda denge saglayan immiin sistem
hiicrelerinden olusan kompleks bir yap1 icermektedir. Liiminal toksinler ve enfeksiyoz
ajanlar genetik olarak hassas kisilerde mukozal bariyeri gegerek inflamasyonu
baslatirlar. IBH’nda temel patofizyolojik mekanizmanm, Thl ve Th2 hiicreleri
aktivasyonunda bir bozukluk ya da proinflamatuvar sitokinler (IL-1, IL-2, IL-6, IL-8,
IL-12, TNF-alfa, INF-y, TxA2, LTB4) ile anti inflamatuvar sitokinler (IL-1ra, TNF
baglayan proteinler, IL-4, IL-10, IL-11, IL-13, PGE2) arasindaki dengenin bozulmasina
bagl oldugu diisiiniilmektedir. Aktif IBH’nda dogal bagisiklik hiicreleri ( nétrofiller,
makrofajlar, dentritik hiicreler ve natural killer T hiicreleri) ve edinsel bagisiklik
hiicrelerinin ( B ve T hiicreleri) lamina propriada belirgin infiltrasyon yapmasi

karakteristiktir [12, 16].

Son yillarda yapilan calismalar anormal edinsel immiin cevabin IBH
patogenezindeki rolii iizerine odaklanmistir. Edinsel immiin cevabin temel olarak iki
farkli tipte barsak inflamasyonuna yol agtigi, CH’nin Thl yanitina bagh gelistigi ve
UK’in normalden farkli bir Th2 yanit1 (artmis IL-5 ve IL-13, diisiik IL-4) ile birlikte
oldugu belirtilmistir [16, 17]. Th1 hiicreleri IL-12 uyarisi ile fazla miktarda IFN-y tiretir,



buna karsilik Th2 hiicrelerinden IL-4, IL-5 ve IL-13 salinir. Yeni olarak tanimlanan
Th17 hiicrelerinin de IL-17A, IL-17F, IL-21 ve IL-22 iireterek barsak inflamasyonunda
ve IBH gelisiminde rol aldig1 tanimlanmstir. inflamatuvar hiicrelerin aktif hale gelmesi
ile bu hiicrelerden salinan sitokinler, arasidonik asit iirlinleri, proteazlar, nitrik oksit ve
serbest oksijen radikalleri inflamatuvar olayin yayilmasina neden olur. Sonug olarak
IBH’nda anormal artmis inflamatuvar yanit ile bu yamti kontrol eden ve smirlayan

mekanizmalarda ki bozukluk yaygin doku hasarina yol agmaktadir [18, 19].
1.1.4. Patoloji

Klinik pratikte IBH’nin en sik goriilen iki formu olan UK ve CH’nda, barsak
duvarinin akut ve kronik inflamatuvar hiicreler ile infiltrasyonu mevcuttur. Cogu
durumda klasik histolojik bulgular bu iki farkli formu birbirinden ayirt etmede
yardimcidir. Ancak bazi hastalarda UK ve CH’ min 6rtiisen patolojik 6zelliklerinden
dolay1 iki grup arasinda net ayrim yapilamamaktadir. Bu vakalar IK olarak kabiil

edilmektedirler.

UK genellikle rektumu tutan ve proksimale dogru yayilarak kolonun tiimiinii
veya bir kismmi tutan mukozal bir hastaliktir. Hastalik vakalarin yaklagik % 40-
50’sinde rektum ve rektosigmoidde sinirhidir. % 30-40’1inda hastalik sigmoidin ilerisine
yayilir ve % 20’sinde total kolit mevcuttur. Tiim kolon tutuldugunda hastalarin % 10-
20’ sinde inflamasyon terminal ileuma yayilabilir, bu durum backwash ileit olarak
adlandirilir. Hafif UK’de mukoza graniiler, hiperemik ve ddematdz goriiniimdedir.
Hastalik siddeti arttikca mukozada iilserler goriiliir ve bu {iilserler lamina propriaya
kadar uzanabilir. Histopatolojik olarak epitelyal nekroz, lamina propriada inflamatuvar
hiicre infiltrasyonu, kriptit ve kript apsesi karakteristiktir. Uzun siiren hastalikta

epitelyal rejenerasyonun sonucu olarak psddopolipler bulunabilir [20-22].

CH agizdan aniise kadar gastrointestinal traktiisiin herhangi bir parcasini
tutabilir. Hastalarin % 30-40’inda yalnizca ince barsak, % 40-55’inde ince barsak ve
kolon, % 15-25’inde yalmzca kolon tutulumu mevcuttur. Ince barsak tutulumu olan
hastalarin %90’inda terminal ileum tutulmustur. UK aksine CH’nda transmural ve
segmenter inflamasyon mevcuttur. Endoskopik olarak aftéz iilserasyonlar hafif
hastaligin 6zelligidir, hastalik ilerledikge iilserler derinlesir ve serpijindz patern gosterir.
Kaldirim tas1 gorintiisii CH igin karakteristiktir. Kronik hastaliga bagl fibrotik darlik

ve hastalarin yaklasik % 30’unda fistiil gelisebilir. Histopatolojik olarak lamina



propriada inflamatuvar hiicre infiltrasyonu, kriptit ve kript apsesi erken donemde
izlenir. ilerleyen hastalik siirecinde lenfositik infiltrasyon ve kript distorsiyonu gelisir.
Graniilom varligi CH icin patognomonik bir 6zellik olsa da biyopsilerin ancak % 15

kadarinda saptanir [20-22].
1.1.5. Klinik

UK sinsi baslangighdir, siklikla semptomlar ilk vizitten haftalar veya aylar
oncesine kadar mevcuttur. Kanli ishal iilseratif kolitin temel semptomudur ve vakalarin
yaklasik % 90’inda goriiliir. Eslik eden mukuslu diskilama, kolik tipte karin agris1 ve
tenezm bulunabilir. Proktit veya proktosigmoidit oldugu durumlarda temel semptom
zorlu digkilama ve kabizliktir. Hastalik remisyon ve alevlenmeler ile giden intermittan
tip, devamli hafif aktivasyon bulgular ile karakterize kronik devaml tip veya siddetli
tek bir atak seklinde prezente olan akut fulminan tipte olabilir. Yaygin ve siddetli
kolonik tutulumu olan hastalarda kilo kayb1 ve ates goriilebilir. Pankoliti olan hastalarin
yaklagik % 20-30’unda kolektomi gerekmektedir [2, 21-23].

Kronik ishal CH’ndaki en sik baglangi¢ semptomudur. Karin agrisi, kilo kayb,
kanli ve/veya mukuslu diskilama siklikla eslik eden diger semptomlardir. Kirginlik,
anoreksi ve ates UK e kiyasla daha sik izlenir. Ust gastrointestinal sistem tutulumu CH
tanili hastalarin sadece % 5’inde goriiliir. Bu hastalarda disfaji, odinofaji, gogiis agrisi
veya retrosternal agr1 baslangic semptomu olabilir. Akut baglangi¢cli karmn agrisi
seklinde prezante olabilen terminal ileum tutulumlu vakalar akut appendisit ile
karigabilir. CH striktiire bagli intestinal obstriiksiyon, fistiil (siklikla perianal) veya
abseye neden olabilir. Fistiil CH tanili hastalarin yaklasik % 35’inde goriiliir. % 20
hastada ise perianal fistiil mevcuttur. CH’da cerrahi kiiratif degildir, hastaligin etkilerini
en aza indirgemek amaciyla yapilabilir. Yagam boyu yaklasik olarak % 70-80 hastada
cerrahi miidahale gerekebilir [2, 3, 22, 24].

1.1.6. Laboratuvar

C- reaktif protein (CRP) gibi akut faz reaktanlar ile birlikte 16kosit ve trombosit
sayisinda artis, yaygin ve aktif intestinal inflamasyonun ggdstergelerindendir.
Laboratuvar testlerinde inflamasyon bulgular1 yeni tan1 almis CH olanlarin yaklasik %
95’inde goriiliirken, sol tutulumlu UK hastalarinda bu bulgular hi¢ saptanmayabilir.

Uzun siireli inflamasyona bagli olarak IBH hastalarinda siklikla anemi gériilebilir. Kan



kaybi, barsak rezeksiyonu veya ileokolonik hastalig1 olanlarda gelisen malabsorbsiyon
da IBH’nda ki aneminin diger nedenleridir. Diisiik serum protein ve albiimini ciddi

protein kayb1 veya malabsorbsiyona isaret eder [25].

Serolojik belirtegler destekleyici olmakla birlikte IBH tanisinda tek baslarmna
kullanilmast 6nerilmemektedir. Anti-Saccharomyces cerevisiae antikorlart (ASCA) CH
tamli hastalarn % 35 ile % 50’inde saptanirken UK tanili hastalarda % 1’in altinda
bulunur. ASCA IgA ve IgG titresinin birlikte artist CH i¢in oldukca spesifiktir (% 95-
100). Periniiklear anti-notrofil sitoplazmik antikor (pANCA) CH’de 6zellikle de kolon-
baskin tipinde %20 saptanirken, UK tamili hastalarin % 55’inde saptanir. IBH
hastalarmin serumlarinda anti-12, anti-Cbirl ve anti-OmpC gibi yeni antikorlar da

saptanmustir [25, 26].
1.1.7. Tam

IBH tanis1 detayh klinik degerlendirmenin yaninda biyokimyasal, endoskopik,
radyolojik ve histolojik bulgulara dayanarak dogrulanir. ishalin baskin semptom oldugu
durumlarda baslangic degerlendirme medikal Oykii ile birlikte hipertiroidizm ve
hipokalsemi gibi endokrin-metabolik hastaliklar agisindan tarama ve enfeksiyoz kolit

acisindan testleri icermelidir [2, 25].

IBH semptomlar1 olan ve bu semptomlar1 agiklayabilecek enfeksiydz patoloji
bulunmayan hastalarda endoskopik inceleme esastir. Baglangic endoskopik inceleme,
terminal ileum entiibasyonu ve her anatomik segmenttten biyopsiyi igermelidir. Ust
gastrointestinal sistem tutulumu diisiindiirecek bulgular olmadikc¢a gastroskopi rutin

degerlendirmede onerilmemektedir [24, 25].

Radyolojik goriintiileme, CH basta olmak iizere IBH tanis1 diisiiniilen tiim
vakalarda yapilmalidir. Diiz abdomen grafisi perforasyon, ince barsak veya kolonik
dilatasyon, sakroileit siiphesi olan hastalarda kullanilabilir. Ust gastrointestinal sistem
serileri, ince barsak pasaj grafisi veya baryum enema gibi baryumlu ¢alismalar CH’nda
fistiil veya striktiirlerin saptanmasi amactyla kullanilmaktadir. CT enterografi veya MR
enterografi CH diisiiniilen hastalarda planlanmalidir. CT enterografi abdominal
apselerin, MR da perianal apselerin ve striktiirlerin degerlendirilmesinde tercih edilir.
CH siiphesinin yiiksek oldugu fakat ileokolonoskopi ve radyolojik incelemelerin tanisal

olmadigi1 durumlarda kapsiil endoskopi kullanilabilir [2, 22, 25, 27].



Fekal kalprotektin nétrofil iligkili intestinal inflamasyonun gostergelerindendir.
IBH ile irritabl barsak sendromunun ayirici tamisinda kullanilir. Ayrica IBH hastalarinda

yiiksek fekal kalprotektin seviyeleri niiksii ongérmede yardimet olur [25, 28].

1.1.8. Komplikasyonlar

UK’in en siddetli komplikasyonu toksik megakolondur. Toksik megakolon
kolon ¢apmin 5,5cm’nin lizerinde oldugu, sistemik toksisitenin eslik ettigi, non-
obstriiktif dilatasyonudur. Siddetli kolitin erken tanisi, daha yogun tedavi edilmesi ve
erken cerrahi toksik megakolonun insidansi ve mortalitesini azaltmaktadir. Perforasyon
lokal komplikasyonlarin en tehlikelisidir ve mortalite orani1 yiiksektir (% 50). Masif
hemoraji UK ataklari ile birlikte gériilebilir ve hastaligin tedavisi ile genellikle kanama
durur. Darliklar hastalarin %5-10’unda olusur ve altta yatan neoplazi olasilig1 nedeniyle
onemlidir [21, 29]. Uzun hastalik siiresi, kolitin yayginligi, ailede kolorektal kanser
varlig1 ve eslik eden primer sklerozan kolanjit varlig1 kolorektal kanser gelisme riskini
artiran faktorlerdir. Pankolitli hastalarda kanser riski hastaligin 8-10 yilindan sonra

artmaktadir [30].

CH’nin non-striktiirel/non-penetran (sadece inflamasyonla giden), striktiirlii ve
penetran olmak {lizere ii¢ degisik fenotipt mevcuttur. Hastaligin ilk yillarinda
inflamatuar tip baskinken yillar igerisinde cogu hastada penetran veya striktiirlii hastalik
gelismektedir [31]. Intestinal obstiiksiyon CH’nda en sik gériilen komplikasyonlardan
biridir. Barsak duvarindaki inflamasyon, skar dokusu geligsmesi liimende daralmaya yol
acarak pasaji engeller. Tedaviye ragmen obstriiksiyon diizelmez ise cerrahi tedavi
gerekir. Hastaligin transmural tutulumu sonucunda olusan serozal yapisikliklar fistiil
olusumuna neden olur, hastalarin yaklasik % 30’unda goriiliir. Fistiiller entero-kiitanoz,
entero-vezikal, rektovajinal veya entero-enterik gelisebilir. CH’de niitrisyonel
komplikasyonlar da goriilebilir, protein, kalori veya vitamin eksiklikleri gelisebilir.
Intraabdominal ve pelvik apseler hastalarin % 10-30’unda hastaligin herhangi bir
zamaninda meydana gelir. Apselerin goriintiileme esliginde peruktan drenaji standart

tedavidir [2, 21, 31, 32].
1.1.9. Tedavi

IBH’de tedavi hedefleri hastaligin hizlica steroid bagimsiz olacak sekilde

remisyona sokulmasi, remisyonun idamesi ve hastaligin kendisine veya tedaviye bagl



olusabilecek komplikasyonlarin &nlenmesidir. IBH tedavisinde baslica ilaglar; anti-
inflamatuvarlar, immunsupresifler, immunmodiilatérler, antibiyotikler, niitrisyonel ve

destekleyici ajanlardir.
1.1.9.1. Aminosalisilatlar

5-ASA barsak liimeninde topikal anti-inflamatuvar etkinlik gosterir, hafif-orta
aktiviteli UK hastalarinin tedavisi ve remisyonun idamesinde kullanilir. Oral,
suppozituvar ve lavman formlari, meselamin, olsalazin, siilfasalazin gibi farkl
formiilasyonlar1 mevcuttur. Siilfasalazin 5-ASA ve siilfapiridin  kombinasyonundan
olusur; siilfapridin ilacin ince barsaktan absorbsiyonunu Onleyen tastyici kistm olup
anti-inflamatuvar etkiden 5-ASA sorumludur. UK’de 3gr/giin iizerindeki dozlarda
onemli klinik iyilesme sagladigi gosterilmistir. 5-ASA’nin CH tedavisindeki yeri
tartismalidir [2, 4, 33].

5-ASA kullanimma bagli yan etkiler nadirdir. En sik doza bagli bulanti,
dispepsi, sa¢ dokiilmesi ve bas agris1 goriiliir. Ciddi idiyosinkratik reaksiyonlar (Stevens

Johnson, pankreatit, agraniilositoz ve alveolit) olduk¢a nadirdir [33].
1.1.9.2. Kortikosteroidler

Kortikosteroidler potent anti-inflamatuvar ilaglardir, UK ve CH’nda ataklarmn
tedavisinde kullanilirlar. Her iki hastalik i¢in de idame tedavisinde steroidlerin rolii
yoktur. Budenosid karacigerden ilk gecis etkisine ugradigindan sistemik yan etkileri
predniolon ve esdegerlerine kiyasla azdir, ileogekal tutulumlu CH veya UK tedavisinde
kullanilirlar. Oral steroid tedavisinin hafif-orta aktiviteli hastalikta baslangi¢ dozu 40-60
mg/giindiir. Siddetli aktif hastalikta intraven6z metilprednizolon 40-60 mg/giin dozunda
baslanir. Baslangi¢ tedavisine yanit alindiktan sonra sistemik yan etkilerden kacinmak

amaciyla doz azaltilmahdir [2, 22].
1.1.9.3. immiinsiipresif ilaclar

6-merkaptopiirin (6-MP) ve azatiopiirin (AZA) tiopiirin analoglaridir. AZA 2-3
mg/kg/glin, 6-MP 1,5 mg/kg/giin dozunda kullanilir. Yilda iki veya daha fazla
kortikosteroid tedavisi gerektiren atak varligi, steroid dozu 15 mg/giin altinda iken niiks
gelismesi, steroid tedavisi kesilmesini takip eden alt1 hafta i¢inde niiks olmasi veya
komplike CH’nda (fistiilize veya ekstansif hastalik) post-operatif profilaksi gereken

durumlarda tiopiirin tedavisi diisiiniilmelidir [2, 34]. Thiopiirin tedavisi ile klinik cevap



12. hafta civarinda goriilebilir. Yan etki olarak allerjik reaksiyonlar, pankreatit,

myelosiipresyon, bulanti ve hepatotoksisite izlenir.

Metotreksat CH’nda remisyon indiiksiyonunda veya hastaligin niiksiinii
onlemede etkilidir. Etkin dozu 15-25 mg/haftadir. 6-MP ve AZA tedavisine direngli
veya bu tedavileri tolere edemeyen hastalarda alternatif olarak kullanilabilir. Yan etki

olarak myelosiipresyon, bulanti-kusma ve stomatit gortilebilir [2, 22, 34].
1.1.9.4. Antibiyotikler

Antibiotik tedavisi bakteriyel asir1 ¢ogalmayr ve bakteriler yoluyla olusan
antijenik uyartyr engellemesi ve potansiyel immiinsiipresif ozellikleri (metronidazol
gibi) nedeniyle IBH’nda kullanilmaktadir. Perianal fistiilli CH’nda metronidazol ve
siprofloksasin tedavisinin 4-8 hafta kullanilmas1 onerilmektedir [34]. UK de ilk atakta
veya cerrahi Oncesinde antibiyotik kulanilabilir. Yapilan ¢aligmalar UK’de
metronidazol, tobramisin, siprofloksasin veya vankomisin tedavisin konvansiyonel

tedaviye kiyasla fayda saglamadigini gostermistir [29].
1.1.9.5. Biyolojik ajanlar

Biyolojik tedaviler kronik inflamatuvar siirecin patogenezinde rol alan spesifik
hedeflere yonelik olusturulmus tedavilerdir. Infliximab, TNF-o’ya karsi gelistirilmis
kimerik IgG1 monoklonal antikorudur. Adalimumab %2100 insan monoklonal anti-TNF
antikorudur. Certolizumab ise %95 (humanize) insan monoklonal anti-TNF antikorudur.
Orta-agir aktiviteli, fistillizan CH’nda ve konvansiyonel tedaviye yanitsiz orta-agir
UK’de anti-TNF tedavilerin kullanimi onaylanmustir. Yan etki olarak infliximab
inflizyonu sirasinda veya kisa siire sonrasinda trtiker, kasinti, nefes darligi, takipne ve
bronkospasm gibi infiizyon reaksiyonari goriilebilir. Bu reaksiyonlar infiizyon hizinin
azaltilmasi, antihistaminikler, parasetamol ve kortikosteroidler ile kolayca tedavi
edilebilir. Subkiitan olarak uygulanan adalimumab ve certolizumab kullaniminda

uygulama bolgesinde lokal eritem, tirtiker, kasint1 ve disestezi goriilebilir [2, 35, 36].

Biyolojik ajanlarin kullanimi sirasinda infeksiyonlar ve septisemi olasiliglt en
cok dikkat edilmesi gereken durumlardir. Anti-TNF tedavi ile mikobakteriyel
enfeksiyonlar, listeriyoz, nokardiyoz, invaziv aspergilloz gibi firsat¢1 enfeksiyonlara
rastlanir [37]. Ulkemiz gibi tiiberkiiloz prevalansinin yiiksek oldugu topluluklarda

tedavi Oncesi bir dizi arastirma tiim hastalara yapilmalidir [35]. Aktif infeksiyonu,



intraabdominal absesi olan olgularda anti-TNF tedavilerin kullanimi kontraendikedir.

Abse drenaj ve infeksiyon diizeldikten sonra tedavi uygulanabilir [35, 37]
1.1.10. inflamatuvar barsak hastah@mda ekstraintestinal bulgular

Ekstraintestinal bulgular UK veya CH tanili hastalarin % 6 ile % 47’sinde
goriilmektedir. Gastrointestinal sistem disinda siklikla cilt, g6z, eklem, biliyer sistem ve
bobrekler etkilenir [5].

Eklem tutulumu IBH’de en sik goriilen ekstraintestinal bulgudur, hastalarin
yaklasik olarak % 20 ile % 30’unda izlenir. Periferal veya aksiyal artropati, osteoporoz
goriilebilir. Ekstansif UK ve kolonik tutulumlu CH olan hastalarda eklem tutulumu daha
sik goriiliir. Osteoporoz IBH’de yaklasik %15 siklikta goriiliir, steroid tedavisi major
risk faktoriidiir. Sakroileit ve ankilozan spondiliti de igeren aksiyal artropatiler siklikla

hastalik aktivitesinden bagimsizdir [38].

Mukokiitandz manifestasyonlar arasinda en sik eritema nodosum, pyoderma
gangrenosum ve oral iilser goriiliir. Siklikla IBH aktivitesi ile iliskili bulgulardur.
Pyoderma gangrenosum en agir cilt bulgusudur, agresif ve erken tedavi gerektirir. Daha
nadir olarak Sweet sendromu, l6kositoklastik vaskiilit, psoriyazis ve epidermolizis
biilloza gelisebilir [5, 39].

IBHde okiiler tutulum olarak episklerit, sklerit, anterior iiveit, korneal iilser,
retinal vaskiiler hastaliklar ve konjonktivit izlenir. Akut iiveit atagin iris atrofisi ve
sinesiye bagli gozde kalic1 hasar birakabilir. Malabsorbsiyona bagli olarak gelisen A

vitamini eksikliginde keratopati ve gece korliigii goriilebilir [40].

Hepatobiliyer sistemde primer sklerozan kolanjit (PSK), kronik hepatit,
kriptojenik siroz, kolanjiokarsinom ve kolelitiyazis goriilebilir. PSK en sik goriilen
hepatobiliyer sistem komplikasyonudur. UK tanili hastalarin yaklasik olarak % 5’inde
PSK gelisirken; PSK tanili hastalarin %90’1nda UK ’nin eslik ettigi tahmin edilmektedir.
UK e eslik eden PSK varliginda sadece UK tanili hastalara kiyasla kolorektal neoplazi
gelisme riski olduk¢a artmisgtir. CH’nda ileum tutulumuna bagli gelisen safra asidi

malabsorbsiyonu nedeniyle safra kesesi tagi goriilme sikligi artmistir [41].
Bobrek ve iiriner sistem tutulumu;

Bobrek ve iiriner sistem tutulumu IBH’de nadir degildir. iBH tanili hastalarin

yaklagik olarak % 4 ile % 23’linde izlenir. En sik nefrolitiazis, tiibiilointerstisiyel nefrit,
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glomeriilonefrit ve sekonder (AA) amiloidoz goriilmektedir. IBH tedavisinde kullanilan
5-ASA, siklosiporin ve anti-TNF tedavilerine bagli olarak da renal komplikasyonlar

gelisebilir.

Nefrolitiyazis en sik goriilen iiriner sistem komplikasyonudur. CH’nda UK’a
kiyasla daha sik goriiliir. Renal kalkiil ileal veya kolonik tutuluma kiyasla en sik
ileokolonik tutulumu olan hastalarda gériilmektedir. IBH’de siklikla iirik asit veya

kalsiyum oksalat taglar1 goriliir.

Gaita ile alkali kayb1, ishal yiiziinden idrar pH’sinin azalmasi ve kolon cerrahisi
gecirenlerde idrar miktarinin azalmasi {iirik asit taglarimin olugsmasinda 6nemli rol
oynamaktadir.Yag malabsorbsiyonuna bagli olarak liiminal kalsiyumun serbest yag
asitlerine baglanmasi ve serbest kalsiyum miktar1 azalmasina bagli olarak artan

intestinal oksalat emilimi bobrekte oksalat tasi gelismesine neden olur [42].

Glomeriilonefritler (GN) IBH’nin nadir goriilen komplikasyonlarindan birisidir.
Literatiire bakildiginda vakalarin ¢ogunlugunda GN gelisimi hastaligin baslangicinda
veya relaps esnasinda saptanmustir. Bu olgular degisik GN’ler seklindedir. IgA
nefropatisi, IgM nefropatisi, minimal degisiklik hastaligi, membrandz GN,
membranoproliferatif GN, mezangiokapiller GN, kresentrik GN ve fokal segmental
glomeriiloskleroz IBH birlikteligi bildirilmistir. Genel olarak IBH hastalarinda remisyon
donemlerinde renal islevlerde diizelme rapor edilmistir. Bu diizelme konusunda
aciklamalar tartismalidir. Intestinal inflamasyonun azalmas: ile birlikte kronik antijen
stimiilasyonun da azaldig1 ve bunun da GN seyrinde diizelme sagladig diistiniilmektedir
[6, 43].

Son dénemde yapilan ¢alismalarda IBH aktivitesinin tiibiiler proteiniiri ile iliskili
oldugu ve gastrointestinal hastalik ile belirgin bir korelasyon gosterdigi saptanmuistir.
Bundan dolayr IBH hastalarinda tiibiiointerstisiyel nefritin (TIN) bir ekstraintestinal
manifestasyon oldugu kabul edilmistir. Baz1 ¢alismalarda IBH hastalarinda, proksimal
tiibiiler islev bozuklugunun yaygin bir 6zellik oldugu ve proteiniiri olarak kendini
gosterdigi tespit edilmistir. IBH hastalarinda siklikla karsilasilan hiperoksaliiri, renal

amiloidoz ve hipokalemi (kronik diyare nedenli) de diger TIN nedenleridir.

IBH tedavisinde kullanilan ilaglara bagli renal fonksiyon bozuklugu &nemli
komplikasyonlardan biridir. Aminosalisilatlar, siklosporin ve anti-TNF tedavilerinin

bobrekleri etkileyerek renal fonksiyonlarda bozulma yaptigi rapor edilmistir.
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IBH hastalarinda 5-ASA iliskili TIN gelisebilir ve ilacin kesilmesi ile diizelme
saglanabilir. Ilacin kesilmesi ile diizelme goriilmeyen olgularda kortikosteroid ile
tedavi renal islev bozuklugunu diizeltebilir. Yiiksek doz siklosporin (oral >5 mg/kg/giin)
kullaniminda renal islevlerde bozukluk rapor edilmistir. Siklosporinin afferent
arteriyolde = vazokonstriksiyon olusturmast nedeniyle bu etkiyi  gosterdigi
distiniilmektedir. Anti-TNF tedavilerin kullanimi ile buna karsi olusan antikorlarin
glomeriiler bazal membran {izerinde birikerek hasar olusturdugu diisiiniilmektedir.
Yatkin kisilerde anti-TNF ila¢ kullannrminda ANA, anti-ds DNA ve ANCA
indiiksiyonuna bagl olarak gelisen lupus benzeri immiin kompleks GN veya ANCA
iligkili nekrotizan ve kresentrik GN olusabilir [6, 37, 44].

IBH' nda nadiren kronik inflamasyona bagli olarak renal amiloidoz gelisebilir.

CH’nda UK a kiyasla daha sik goriiliir.

Ayrica CH’nda enteroiireteral veya enterovezikal fistiil gelisimine bagli olarak

sik iriner sistem enfeksiyonu ve pyelonefrit gelisebilir [6, 42, 43].
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2. AMAC

Bu calismada Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar
Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dali’nda 2000-2016 yillar1 arasinda inflamatuvar
barsak hastalign (Crohn hastalign ve Ulseratif kolit) tanisi ile takip ve tedavi edilen
hastalardaki bobrek tutulumu (sikligi, demografik, klinik, laboratuvar ve histopatolojik

bulgular1) ve bunlar1 etkileyen faktorleri incelemeyi amagladik.
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3. HASTALAR VE YONTEM

Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklar1 Anabilim Dali
Gastroenteroloji Bilim Dali’nda 2000-2016 yillar1 arasinda IBH tanist ile takip ve tedavi
edilen hastalarin dosya bilgileri retrospektif olarak ayni aragtirmaci tarafindan incelendi.
Calismaya klinik, endoskopik ve histopatolojik olarak IBH tanis1 alan, 18 yas ve iizeri

hastalar dahil edildi. Dosyalarinda yeterli veri bulunamayanlar ¢alisma dis1 birakildi.

IBH tanmis1 ile takip edilen hastalar CH ve UK olarak iki gruba ayrilarak

incelendi.

Her iki gruptaki hastalarin demografik 6zellikleri, ek hastaliklari, yakinmalari,
fizik muayene, laboratuvar, endoskopi ve biyopsi bulgulari, hastalik aktiviteleri ve
tedavileri, bobrek tutulumu ve bobrek tutulumu ile iliskili olabilecek faktorler hasta

dosyalarindan kaydedildi.
Demografik 6zellikler ve semptomlar:

Demografik 6zellikler olarak yas, cinsiyet, sigara ve alkol kullanimi, 6grenim
durumu ve ailede IBH 6ykiisii hasta dosyalarindan 6grenildi. Ayrica kullanilan ilaglar
ve sistemik ek hastaliklar (diyabetes mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastaligi,

gut, kronik karaciger hastaligi, romatizmal hastaliklar ve maliniteler) kaydedildi.

Hastalarin basvuru semptomlari, semptomlarin bagladig: tarih ve IBH tanist
aldiklari tarih 6grenildi. IBH ait yakinmalar olarak diyare, kanli ve mukuslu digkilama,
karin agrisi, tenezm, ates, istahsizlik, kilo kaybi, bulanti ve kusma, perianal akint1 ve

konstipasyon kaydedildi.
Fizik muayene ve laboratuvar bulgular::

Hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinci degerleri hasta dosyalarindan
kaydedildi. Eighth joint national committee (JNC 8) kriterlerinde belirtildigi lizere, ev
ve poliklinik 6lglim ortalamalarina gore sistolik kan basincinin > 140 mmHg veya
diyastolik kan basincinin > 90 mmHg olmas1 ya da antihipertansif ila¢ kullanilmasi

hipertansiyon varlig1 olarak kabul edildi.

14



Laboratuvar verileri olarak;

e Serum tre, kreatinin, tirik asit, sodyum potasyum, kalsiyum ve fosfor
e ALT,AST

e Serum alblimin ve aglik glukoz diizeyleri

e Hemogram

e Sedimentasyon (mm/saat) ve CRP diizeyleri

e Serum LDL-kolesterol, HDL-kolesterol ve trigliserid diizeyleri

e HbsAg, anti-HCV ve anti-HIV

e Anti- niikleer antikor, anti-niikleer sitoplazmik antikorlar kaydedildi.

IBH seyri ve hastahik aktivitesi:

Gastrointestinal sistemde tutulum yerleri endoskopik bulgulara dayanilarak
yapildi. IBH hastalarim1 gruplamada Montreal siniflamasi kullanildi. Buna gore UK’de
rektumla smirlt olanlar proktit (E1), splenik fleksuranin distalinde sinirli olanlar sol
taraf koliti (E2), splenik fleksuranin proksimaline yayilanlar da ekstansif kolit (E3)
olarak adlandirildilar. CH’nda tutulum yerlerine gore ileal (L1), kolonik (L2) ve
ileokolonik (L3); hastalik davranigina gore non-striktiirel/non-penetran (B1), striktiirel
(B2) ve penetran (B3) olacak sekilde ayrildilar.

IBH tamili hastalarda hastalik aktivitesini hesaplamak igin hastalik aktivite
skorlar1 ve yakin tarihli endoskopik incelemeler birlikte degerlendirildi. CH igin
Crohn’s Disease Activity Index (CDAI) skoru kullanildi. Buna gore hastalarda
yumusak/sulu digskilama sayisi, karin agrist varligi, hastanin genel durumu,
komplikasyon varlig1 (artrit/artralji, liveit, eritema nodozum, pyoderma gangrenozum,
aftéz stomatit, anal fissiir, fistiil, apse), anti- diyareik ila¢ kullanimi, karinda Kkitle
varligi, hematokrit diizeyleri ve viicut agirhigr parametreleri kullanilarak elde edilen
skorlar kaydedildi. UK igin SEO skoru kullanildi. Hastalarda kanli diskilama varligs,
diskilama sayisi, eritrosit sedimentasyon hizi (mm/saat), hemoglobin (g/dl), albumin

(g/dl) degerleri kullanilarak elde edilen skorlar kaydedildi.
Tedavi:

Hastalarin izlem stireleri, ilag tedavileri ve yapilan cerrahi girisimler kaydedildi.
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Kullanilan ilaglar:
e Kortikosteroidler (metilprednizolon, prednizolon, budesonid)
e Aminosalisilatlar (meselazin, siilfasalazin)
e Immiinosiipresifler (azatiyopiirin, metotreksat)
e Antibiyotikler ( metronidazol, siprofloksasin, rifaksimin)
e Monoklonal antikorlar (infliksimab, adalimumab), olarak gruplandi.

Hastalarin cerrahi girisimleri ( rezeksiyon, fistiil ameliyati ), operasyon tarihleri

ve rezeksiyon bolgeleri kaydedildi.

Bobrek tutulumu:

IBH tanisindan sonra asagida belirtilenlerden herhangi birinin saptanmasi

bobrek tutulumu olarak degerlendirildi ;
1- Hematiiri

Idrar sedimentinin mikroskopik incelemesinde biiyiik biiyiitmede 3 ve iizerinde

eritrosit bulunmasi
2- Proteiniiri
24 saatlik idrarda 300 mg/giin iizerinde protein varligi
3- Bobrek yetmezligi

Glomeriiler filtrasyon degerinin (GFD) 60 ml/dak’nin altinda olmasi veya serum

kreatinin diizeyinin 1.3 mg/dl ve tizerinde olmasi
4- Uriner sistem tas1

Ultrasonografi (US) veya bilgisayarli tomografi (BT) ile tas saptanmasi veya tas

diistirme Oykiisti.
Bobrek tutulumu yoniinden kaydedilen veriler :
e Anamnez ve fizik muayene

- Bobrek tutulumuna ait semptomlar, tani tarihi, hipertansiyon varligi

e [Laboratuvar degerleri
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- Tam idrar tahlili ( proteiniiri ve idrar sedimentinin mikroskopik

incelemesi)
- 24 saatlik idrarda proteiniiri diizeyi
- Serum iire ve kreatinin degerleri
- GFD (endojen kreatinin klirensi)
- Serum albiimin diizeyi
- Serum LDL-kolesterol ve trigliserit diizeyleri

- Hepatit B,C ve HIV serolojileri (HBsAg, anti- HBs, anti- HBc IgG,
anti- HCV, anti-HIV)

- Anti niikleer antikor, antiniikleer sitoplazmik antikorlar
e Gorlintiileme

- Uriner sistem US veya BT
e Histopatolojik incelemeler

- Bobrek biyopsisi (1s1k, immiinfloresan ve elektron mikroskopisi

bulgulari)
- Barsak biyopsisi (AA amiloidoz yoniinden)
Bobrek tutulumu simiflandirmasi :

Anamnez ve fizik muayene, laboratuvar, goriintiileme ve histopatolojik verilere

dayamlarak asagida belirtilen IBH' nda bébrek tutulumu smiflandirmasi yapilmistir ;
1- Kronik glomeriilonefritler (GN)
2- Akut tiibiilointertisyel nefritler (TIN)
3- Renal (AA) amiloidoz
4- Tas

5- Kronik bobrek yetmezligi
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Kontrol grubu:

Renal tutulumu olan CH ve UK tamli hastalarin poliklinik dosya numaralaridan
bir 6nceki dosyalar segilerek, herhangi bir zamanda renal hastalik oykiisii ve/veya renal

tutulumu olmayan hastalardan kontrol grubu olusturuldu.
IBH' nda bobrek tutulumunu etkileyen faktérler:

Bobrek tutulumu olan hastalar ile kontrol grubu demografik veriler, hastalik
semptomlar1 ve fizik muayene bulgular, takip siiresi, tutulum yeri, hastalik aktivitesi,

laboratuvar verileri, medikal tedavileri ve cerrahi tedavileri yoniinden karsilastirildi.

Renal tutulumu olan grupta renal tan1 anindaki hastalik aktivitesi ve her iki
grupta son klinik vizitteki hastalik aktivitesi hesaplandi. CH igin CDAI’deki sekiz
kritere gore skorlama yapildi; 150°nin altindakiler remisyonda, 150°nin {stlindekiler
aktif hastalik olarak degerlendirildi. UK’li hastalarda SEO skorundaki bes kritere gore
hesaplama yapildi; 150°nin altindakiler remisyonda, 150’nin iistiindekiler aktif hastalik
olarak degerlendirildi. Renal tutulum tani aninda ve son klinik vizitte endoskopik
goriintiilemeleri mevcut olan hastalarda hastalik aktivitesi, endoskopik ve aktivite

skorlar birlikte degerlendirildi.

Ayrica tag olusumunu etkileyen faktorleri belirlemek amaciyla iiriner sistem tasi

olanlar ile kontrol grubu yukaridaki veriler yoniinden karsilagtirildi.
Istatistiksel yontem:

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler igin
SPSS 22.0 istatistik paket programi kullanildi. Kategorik verilerin gruplar arasi
karsilastirilmasinda Pearson Ki-Kare testi ve Fisher Exact test kullanildi. Parametrelerin
gruplar arasi karsilastirilmasinda Mann Whitney U testi kullanildi. Sonuglar %95 giiven
araliginda, p<0,05 anlamlilik diizeyinde degerlendirildi.

Etik kurul onayx:

Bu calismanin Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulu tarafindan yapilan degerlendirme sonucunda tibbi etik
acisindan uygun bulundugu, kurulun 08.10.2015 tarihli ve 83045809/604.01/02-313700

say1l1 yazisinda belirtilmistir.
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4. BULGULAR

Cerrahpasa Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklart Anabilim Dali Gastroenteroloji
polikliniginde 2000-2016 yillar1 arasinda IBH tamis: ile takip edilen 1874 hastanin
dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Hastalarm 1 055’ inde UK, 819’ unda ise CH

tanisi mevcuttu.

IBH olan 1 874 hastanm 105' inde (% 5,6) bobrek tutulumu saptandi. UK tanili
hastalarda bobrek tutulumu 50 olguda (% 4,7) bulundu. CH olan olgularin ise 55" inde
(% 6,7) bobrek tutulumu saptandi.

Crohn hastahgi ve bobrek tutulumu
Crohn hastaliginda demografik 6zellikler ve semptomlar:

CH tanili bobrek tutulumu goésteren hastalarin ve bunlarm kontrol grubunun

demografik ozellikleri ve ek hastaliklar1 Tablo 1' de gosterilmistir.

CH bobrek tutulumu goésteren grupta yas ortalamasi 49,3 + 12,9 yil, cinsiyet
dagilimlarina gore 32’si erkek (% 58,2), 23’i kadmn (% 41,8) olarak saptandi. Kontrol
grubunda ise yas ortalamasi 46,9 + 14,7 yil, cinsiyet dagilimlarina gore 27’si erkek (%
60), 18’1 kadin (% 40) olarak saptandi.

Her iki grup arasinda yas, cinsiyet, egitim durumu, sigara-alkol ve analjezik
kullanimi, ailede IBH 6ykiisii, diyabetes mellitus, hipertansiyon ve ek hastaliklar

acisindan anlaml fark saptanmadi.
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Tablo 1. Crohn hastahgi tamili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun demografik ozellikleri ve ek hastaliklar:

Bobrek tutulumu Kontrol
Crohn hastahg: olanlar (n:55) grubu (n:45) p
n (%) n (%)
Yas (ortalama) 49,3+ 12,9 46,9 + 14,7 NS
Erkek 32 (58,2) 27 (60,0)
Cinsiyet NS
Kadin 23 (41,8) 18 (40,0)
flkokul 20 (36,4) 11 (24,5)
Egitim | O 6 (10,9) 6 (13,3) “
durumu 1 je 19 (34.,6) 20 (44,4)
Yiiksek 10 (18,1) 8 (17,8)
Sigara kullanim 32 (58,2) 33 (73,3) NS
Alkol kullanimi 6 (10,9) 4 (8,9) NS
Analjezik kullanimi 7(12,7) 4 (8,9) NS
Ailede IBH 13 (23,6) 9 (20,0) NS
Diyabetes mellitus 1(1,8) 1(2,2) NS
Hipertansiyon 4(7,3) 2 (4,9 NS
Diger ek hastaliklar 10 (18,2) 5(11,1) NS
Romatolojik 5(9,1) 3(6,7)
Ek Kronik hepatit 3(5,5) 0 (0,0)
hastahk NS
tiirii KAH 0 (0,0) 1(2,2)
Malinite 2 (3,6) 1(2,2)

IBH: inflamatuvar barsak hastaligi, KAH: koroner arter hastaligt



CH bobrek tutulumu olan grupta kanli digkilamanin ve mukuslu diskilamanin
kontrol grubuna gore daha diisiik oldugu saptandi. Diger IBH baslangi¢ semptomlari

acisindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 2).

Tablo 2. Crohn hastahgi tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun baslangi¢c semptomlar:

Bobrek tutulumu Kontrol
Crohn hastaligi olanlar (n:55) grubu (n:45) p
n (%) n (%)
Ishal 44 (80,0) 41 (91,1) NS
Karin agris 40 (72,7) 30 (66,7) NS
Ates 7(12,7) 1(2,2) NS
Kilo kaybi 15 (27,3) 12 (26,7) NS
Kanh diskilama 15 (27,3) 27 (60,0) 0,001
MuKkuslu diskilama 10 (18,2) 16 (35,6) 0,041
Tenezm 11 (20,0) 14 (31,1) NS
Bulanti/kusma 11 (20,0) 7 (15,6) NS
Perianal akinti 5(9,1) 2(44) NS
Gece diskilama 9(16,4) 12 (26,7) NS
Istahsizhk 1(1,8) 0 (0,0) NS
Kabizlik 1(1,8) 1(2,2) NS

Crohn hastaliginda laboratuvar bulgular::

CH tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol grubunun laboratuvar

bulgular1 Tablo 3' te gosterilmistir.

CH bobrek tutulumu olan grupta olmayan gruba kiyasla serum kreatinin, CRP ve
sedimentasyon diizeyleri yiiksek saptandi. Bobrek tutulumu olan grupta olmayan gruba
kiyasla kreatinin klirensi ve serum albiimin diizeyi daha diisiik saptandi. Diger

laboratuvar degerleri agisindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 3. Crohn hastahgi tamili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun laboratuvar bulgulari

Bobrek tutulumu Kontrol
Laboratuvar bulgular olanlar (n:55) grubu (n:45) P
Ort£Ss Ort+Ss
Ure (mg/dl) 29,9+ 16,1 30,0 + 39,7 NS
Kreatinin (mg/dl) 09+0,3 0,7+0,1 0,028
Kreatinin klirensi (ml/dk) 64,9 + 33,0 112,0 £ 22,3 0,013
Urik Asit (mg/dl) 45+14 42+13 NS
Sodyum (mmol/L) 139,7+2,4 140,5+2,0 NS
Potasyum (mmol/L) 42+0,7 43+0,3 NS
Kalsiyum (mg/dl) 9,1+0,6 9,1+04 NS
Fosfor (mg/dl) 34+0,6 35+05 NS
Albiimin (g/dl) 3,8+0,7 4,1+05 0,031
Sedimentasyon (mm/saat) 32,1+240 22,3+20,1 0,008
CRP (mg/L) 16,5 + 20,5 7.8+13,5 0,000
HDL-kolesterol (mg/dl) 45,4 +13,9 446+19,9 NS
LDL-kolesterol (mg/dl) 87,7+315 96,0 + 37,9 NS
Trigliserid (mg/dl) 115,1 £ 68,2 105,8 £ 63,2 NS
Aclik glikoz (mg/dl) 88,8 +124 875+11,4 NS
AST (IU/L) 17,8+56 19,0+7,2 NS
ALT (1U/L) 16,2 + 8,1 72+10,5 NS
Hemoglobin (g/dl) 13,0+£4,5 131+17 NS
Lokosit (mm?) 7713 + 2801 7518 + 2438 NS
Trombosit (mm?) 309600 + 108578 281888 + 112127 NS
n (%) n (%) p

HBsAg pozitifligi 2 (3,6) 0 (0,0) NS
ANA pozitifligi 1(1,8) 2 (4,4) NS
p-ANCA pozitifligi 2 (3,6) 4 (8,9) NS
c-ANCA pozitifligi 0 (0,0) 1(2,2) NS

ANA: Anti- niikleer antikor, ANCA: Anti- n6trofil sitoplazmik antikor
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Crohn hastalig: seyri ve hastalik aktivitesi:

CH tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol grubunun izlem,

gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri Tablo 4' te gosterilmistir

Tablo 4. Crohn hastahgi tamili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun izlem ve gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri.

Bobrek Kontrol
Crohn hastahigi tutulumu grubu p
olanlar (n:55) (n:45)
Ort+Ss Ort+Ss
Tani yas1 350+11,8 349 +12,1 NS
izlem siiresi (y1) 10,6 £ 7,8 6,8 +4,6 0,021
n (%) n (%)
Ileal 10 (18,2) 11 (24,4)
Crohn Kolonik 4 (7,3) 5(11,1)
hastahg : NS
tutulumu Ileokolonik 41 (74,5) 27 (60,0)
Ust gastrointestinal sistem 0 (0,0) 2(4,4)
Non striktiirel/non penetran 16 (29,1) 22 (48,9)
Crohn
hastahg Striktiirel 17 (30,9) 10 (22,2) NS
davranisi
Penetran 22 (40,0) 13 (28,9)
Aktivite Remisyon 28 (50,9) 33(73,3)
. 0,018
(son vizitte) | Aktif 27 (49,1) 12 (26,7)

CH bobrek tutulumu olan grupta tani yas ortalamas: 35,0 + 11,8 yil; izlem
stireleri 10,6 + 7,8 yil olarak saptandi. CH bobrek tutulumu olmayan grupta tani yas
ortalamasi 34,9 + 12,1 yil; izlem siireleri 6,9 + 4,6 y1l olarak saptandi. IBH izlem siiresi

bobrek tutulumu olan grupta anlamli olarak daha uzun bulundu.
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Bobrek tutulumu olan grupta son klinik vizite gore aktif IBH orani kontrol

grubuna gore daha yiiksek saptandi. CH tutulum yeri veya hastalik davranist agisindan

her iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi.

Crohn hastaliginda medikal ve cerrahi tedavi ozellikleri:

CH tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol grubunun tedavi

ozellikleri Tablo 5' te gosterilmistir.

CH bobrek tutulumu olan grupta anti-TNF ve siilfasalazin kullanimi diger gruba

kiyasla daha fazla bulundu. Diger medikal tedaviler agisindan her iki grup arasinda

anlaml fark saptanmada.

Tablo 5. Crohn hastahgi tamili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun tedavi 6zellikleri

Crohn hastahig tutuIEr(;]l:Jrgll(anlar Kontrol p
(n:55) grubu (n:45)

Medikal tedavi n (%) n (%)

Meselazin 43 (78,2) 34 (75,6) NS
Sistemik steroid 37 (67,3) 24 (53,3) NS
Budesonid 15 (27,3) 11 (24,4) NS
Antibiyotik 26 (47,3) 20 (44,4) NS
Azatiyopiirin 48 (87,3) 37 (82,2) NS
Metotreksat 4 (7,3) 0(0,0) NS
Siilfasalazin 6 (10,9) 0 (0,0) 0,024
Anti-TNF 27 (49,1) 9 (20,0) 0,002
Cerrahi Tedavi n (%) n (%)

Cerrahi girisim 32 (58,2) 16 (35,6) 0,020
Ince barsak rezeksiyonu 8 (14,5) 7 (15,6) NS
Ileogekal rezeksiyon 19 (34,5) 9 (20,0) NS
Kolon rezeksiyonu 20 (36,4) 5(11,1) 0,041
Kalict ileostomi 3(5,5) 1(2,2) NS
Perianal apse/fistiile girisim 10 (18,2) 4 (8,9) NS
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CH boébrek tutulumu olan grupta kontrol grubuna goére daha fazla cerrahi girisim

yapildig1 saptandi. Bobrek tutulumu olan grupta olmayan gruba gore daha fazla kolon

rezeksiyonu yapildig1 goriildii. Her iki grup arasinda diger rezeksiyon operasyonlari

acisindan anlamli fark saptanmadi.

Crohn hastahi@inda saptanan renal

siniflandirmasti:

CH tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarda saptanan renal bulgular ve bobrek

tutulumunun siniflandirmasi Tablo 6’ da gosterilmistir.

bulgular ve bébrek tutulumun

CH tanili hastalarda en sik saptanan renal bulgu olarak mikroskopik hematiiri

bulunmustur. En sik saptanan tutulum sekli renal kalkiildiir.

Tablo 6. Crohn hastahginda saptanan renal bulgular ve bébrek tutulumunun

siiflandirmasi

Saptanan renal bulgular

Bobrek tutulumu
olanlar (n:55)

n (%)
Makroskopik hematiiri 10 (18,2)
Mikroskopik hematiiri 38 (69,1)
Proteintiri 11 (20,0)
Ure/kreatinin yiiksekligi 4(7,3)
Bobrek tutulum simiflandirmasi n=55
Glomertilonefrit 0
Akut tiibiilointertisyel nefrit 0
AA amiloidoz 6 (10,9)
Renal kalkiil 45 (81,8)
Kronik bobrek yetmezligi 4(7,2)

CH tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin 6’ sinda (% 10,9) sekonder

amiloidoz saptandi. Erkek/kadin orani 2/4 olarak bulundu. 5 hastada ileokolonik, 1

hastada kolonik ve 1 hastada ileal tutulum mevcuttu. Crohn davranisina gore 3 hasta
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penetran, 2 hasta striktiirel, 1 hasta non-sitriktiirel/non-penetran gruptaydi ve 2 hastada
perianal hastalik mevcuttu. 1 hastada renal biyopsi, diger vakalarda barsak biyopsisi ile
tan1 koyuldugu saptandi. 3 vakada ileogekal rezeksiyon ve kolon rezeksiyonu ( 1 vakada
ileostomi de mevcut) yapildigi saptandi. Amiloidoz tan1 aninda vakalarin 4’ iinde

hastalik aktivitesi yiiksek olarak degerlendirilmisti.

CH tanilt bobrek tutulumu gosteren hastalarin 4’tinde (% 7,2) kronik bdbrek
yetmezligi saptandi. Erkek/kadin orani 3/1 bulundu. 3 hastada ileokolonik, 1 hastada
ileal tutulum mevcuttu. Crohn davranisina gore tiim hastalar penetran gruptaydi ve 2
hastada perianal hastalik mevcuttu. Bir vakada cerrahi rezeksiyon sonrasinda geligsen
kisa barsak sendromuna bagli akut renal yetersizlik ve takibinde kronik renal yetersizlik

gelistigi saptandi.
Crohn hastahg ve renal kalkiil :

Bobrek tutulumu saptanan 55 hastanin 45° inde renal kalkil (% 81,8) varligi
saptandi. Bu hasta grubu, renal kalkiil olusumunu etkileyen faktorleri incelemek

amactyla ayrica ele alindi.

CH tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun demografik

ozellikleri ve ek hastaliklar1 Tablo 7' de gosterilmistir.

CH tanili renal kalkiil saptanan hastalarda yas ortalamasi 46,6 + 12,0 yil,
cinsiyet dagilimlarina gore 27 si erkek (% 60), 18 i kadin (% 40) olarak saptandi.

Her iki grup arasinda yas, cinsiyet, egitim durumu, sigara-alkol ve analjezik
kullanimi, ailede IBH 6ykiisii, diyabetes mellitus, hipertansiyon ve ek hastaliklar

acisindan anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 7. Crohn hastahg tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun demografik ozellikleri ve ek hastaliklari

. Kontrol
Crohn hastahg: Renal kalkiil p
saptananlar (n:45) | grubu (n:45)
n (%) n (%)
Yas (ortalama) 46,6 + 12,0 46,9 + 14,7 NS
Erkek 27 (60,0) 27 (60,0)
Cinsiyet NS
Kadin 18 (40,0) 18 (40,0)
Ilkokul 16 (35,6) 11 (24,5)
Egitim Orta 4 (8,9) 6 (13,3) NS
durumu 1) e 15 (33,3) 20 (44,4)
Yiiksek 10 (22,2) 8 (17,8)
Sigara kullanim 27 (60,0) 33 (73,3) NS
Alkol kullanimi 6 (13,3) 4 (8,9) NS
Analjezik kullanim 7 (15,6) 4 (8,9) NS
Ailede IBH 12 (26,7) 9 (20,0) NS
Diyabetes mellitus 1(2,2) 1(2,2) NA
Hipertansiyon 2(4,4) 2(4,4) NA
Diger ek hastaliklar 9 (20,0) 5(11,1) NS
Romatolojik 5(11,2) 3(6,7)
Ek Kronik hepatit 2(4.4) 0 (0,0)
hastalhik NS
tiiri KAH 0 (0,0) 1(2,2)
Malinite 2(4,4) 1(2,2)

IBH: inflamatuvar barsak hastaligi, KAH: koroner arter hastaligi




CH tanil1 renal kalkiil olan grupta kanli digkilamanin ve mukuslu diskilamanin
kontrol grubuna gére daha diisiik oranda goriildiigii saptandi. Diger IBH baslangic

semptomlari a¢isindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi (Tablo 8).

Tablo 8. Crohn hastahg tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun baslangic semptomlar:

Renal kalkiil Kontrol
Crohn hastahig saptananlar (n:45) grubu (n:45) p
n (%) n (%)
Ishal 35 (77,8) 41 (91,1) NS
Karin agrisi 32 (71,1) 30 (66,7) NS
Ates 6 (13,3) 1(2,2) NS
Kilo kaybi 13 (28,9) 12 (26,7) NS
Kanh diskilama 12 (26,7) 27 (60,0) 0,001
MuKkuslu diskilama 8 (17,8) 16 (35,6) 0,047
Tenezm 8 (17,8) 14 (31,1) NS
Bulanti/kusma 10 (22,2) 7 (15,6) NS
Perianal akinti 4 (8,9) 2(44) NS
Gece diskilama 5(11,1) 12 (26,7) NS
fstahsizlik 1(2,2) 0(0,0) NS
Kabizlik 1(2,2) 1(2,2) NS

CH tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun laboratuvar

bulgular1 Tablo 9’ da gdsterilmistir.

CH tanili renal kalkiil saptanan hastalarda kontrol grubuna kiyasla CRP
diizeyleri daha yiiksek saptandi. Diger laboratuvar degerleri acisindan her iki grup

arasinda anlaml fark saptanmadi.
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Tablo 9. Crohn hastahg tanihi renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun laboratuvar bulgular:

Renal kalkiil Kontrol 0
Laboratuvar bulgular: saptananlar (n:45) grubu (n:45)
Ort+Ss Ort+Ss
Ure (mg/dl) 26,3+8,9 30,0 + 39,7 NS
Kreatinin (mg/dl) 0,8+0,1 0,7+0,1 NS
Kreatinin klirensi (ml/dk) 79,4 £23,1 112,0+ 223 NS
Urik Asit (mg/dl) 4,3+1,4 4,2+1,3 NS
Sodyum (mmol/L) 1399+23 1405+ 2,0 NS
Potasyum (mmol/L) 4,1+0,7 43+0,3 NS
Kalsiyum (mg/dl) 9,2+0,5 9,1+0,4 NS
Fosfor (mg/dl) 34+0,6 35+05 NS
Albiimin (g/dl) 39+0,6 41+05 NS
Sedimentasyon (mm/saat) 26,7 +19,6 22,3+20,1 NS
CRP (mg/L) 12,1+ 11,0 7,8+135 0,000
HDL-kolesterol (mg/dl) 45,0 + 14,0 446+ 19,9 NS
LDL-kolesterol (mg/dl) 84,9+ 27,7 96,0+ 37,9 NS
Trigliserid (mg/dl) 107,9 + 60,5 105,8 £ 63,2 NS
Aclik glikoz (mg/dl) 89,1 £12,9 875+114 NS
AST (1U/L) 18,0+ 5,7 19,0+ 7,2 NS
ALT (IU/L) 16,2+ 8,2 7,2+10,5 NS
Hemoglobin (g/dl) 13,3+4,9 13,1+1,7 NS
Lokosit (mm?) 7562 + 2328 7518 + 2438 NS
Trombosit (mm?3) 305488 + 101430 | 281888 + 112127 NS
n (%) n (%) p

HBsAg pozitifligi 2 (4,4) 0 (0,0) NS
ANA pozitifligi 1(2,2) 2 (4,4) NS
p-ANCA porzitifligi 2 (4,4) 4 (8,9) NS
c-ANCA pozitifligi 0 (0,0) 1(2,2) NS

ANA: Anti- niikleer antikor, ANCA: Anti- ndtrofil sitoplazmik antikor
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CH tamili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun izlem,

gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri Tablo 10' da gdsterilmistir.

Tablo 10. Crohn hastaligi taml renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun izlem ve gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri

Renal Kkalkiil Kontrol
Crohn hastahigi saptananlar grubu p
(n:45) (n:45)
Ort+Ss Ort+Ss
Tam yas1 33,4+104 349+12,1 | 0,000
izlem siiresi (y1) 10,0 £ 7,6 6,8 +4,6 NS
n (%) n (%)
Ileal 9 (20,0) 11 (24,4)
Crohn Kolonik 3(6,7) 5(11,1)
hastahgi : NS
tutulumu Ileokolonik 33(73,3) 27 (60,0)
Ust gastrointestinal sistem 0 (0,0) 2(4,4)
Non striktiirel/non penetran 15 (33,3) 22 (48,9)
Crohn
hastahg Striktiirel 15 (33,3) 10 (22,2) NS
davranisi
Penetran 15 (33,3) 13 (28,9)
Aktivite Remisyon 24 (53,3) 33(73,3)
. 0,040
(son vizitte) | aktif 21 (46,7) 12 (26,7)

CH renal kalkiil saptanan grupta tani yas ortalamasi 33,4 = 10,4 yil; izlem
stireleri 10,0 + 7,6 yil olarak saptandi. Tan1 yasina gore her iki grup arasinda anlamli

fark tespit edildi.

Renal kalkiil olan grupta son klinik vizite gére aktif IBH oran1 kontrol grubuna
gore daha yiiksek saptandi. IBH izlem siiresi, CH tutulum yeri veya hastalik davranis:

acisindan her iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi.

CH tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun tedavi 6zellikleri

Tablo 11' de gosterilmistir.
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CH renal kalkiil saptanan grupta anti-TNF ve siilfasalazin kullanim1 diger gruba

kiyasla daha fazla bulundu. Diger medikal tedaviler agisindan her iki grup arasinda

anlaml fark saptanmadi.

Tablo 11. Crohn hastaligi taml renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun tedavi 6zellikleri

Renal kalkiil

Kontrol

Crohn hastaligy saptananlar (n:45) | grubu (n:45) P

Medikal tedavi n (%) n (%)

Meselazin 36 (80,0) 34 (75,6) NS
Sistemik steroid 31 (68,9) 24 (53,3) NS
Budesonid 14 (31,1) 11 (24,4) NS
Antibiyotik 22 (48,9) 20 (44,4) NS
Azatiyopiirin 40 (88,9) 37 (82,2) NS
Metotreksat 4 (8,9) 0 (0,0) NS
Siilfasalazin 5(11,1) 0 (0,0) 0,028
Anti-TNF 23 (51,1) 9 (20,0) 0,002
Cerrahi Tedavi n (%) n (%)

Cerrahi girigim 26 (57,8) 16 (35,6) 0,028
Ince barsak rezeksiyonu 6 (13,3) 7 (15,6) NS
Ileogekal rezeksiyon 16 (35,6) 9 (20,0) NS
Kolon rezeksiyonu 16 (35,6) 5(11,1) NS
Kalict ileostomi 2(4,4) 1(2,2) NS
Perianal apse/fistiile girisim 8 (17,8) 4 (8,9) NS

CH renal kalkiil saptanan grupta kontrol grubuna gore daha fazla cerrahi girisim

yapildig1 saptandi. Her iki grup arasinda rezeksiyon operasyonlart agisindan anlamli

fark saptanmadi.

Ulseratif kolit ve bobrek tutulumu

Ulseratif kolitte demografik dzellikler ve semptomlar:

Ulseratif kolit tanil1 bobrek tutulumu gésteren hastalarm ve kontrol grubunun

demografik 6zellikleri ve ek hastaliklar1 Tablo 12" de gosterilmistir.
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UK bébrek tutulumu gosteren grupta yas ortalamasi 55,5 + 16,0 yil, cinsiyet
dagilimlarina gore 30’ u erkek (% 60), 20’ si kadin (% 40) olarak saptandi. Kontrol
grubunda yas ortalamasi1 52,7 + 12,6 yil, cinsiyet dagilimlarina gore 28’ i erkek (%
46,7), 32’ si kadin (% 53,3) olarak saptand.

UK bobrek tutulumu olan grupta, kontrol grubuna kiyasla daha fazla analjezik
kullanim1 tespit edildi. UK bébrek tutulumu olan grupta diyabetes mellitus ve
hipertansiyon sikliginin kontrol grubuna goére daha fazla oldugu goriildii. Her iki grup
arasinda yas, cinsiyet, egitim durumu, sigara ve alkol kullanim, ailede IBH &ykiisii ve

ek hastaliklar agisindan anlamli fark saptanmadi.

Tablo 12. Ulseratif kolit tamii bébrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun demografik ozellikleri ve ek hastaliklari

) Bobrek tutulumu Kontrol
Ulseratif kolit olanlar (n:50) grubu (n:60) p
n (%) n (%)
Yas (ortalama) 55,5+16,0 52,7+ 12,6 NS
e Erkek 30 (60,0) 28 (46,7)
Cinsiyet NS
Kadm 20 (40,0) 32 (53,3)
Tlkokul 17 (34,0) 25 (41,7)
Egitim Orta 7 (14,0) 10 (16,7) NS
durumu Lise 15 (30,0) 14 (23,3)
Yiiksek 11 (22,0) 11 (18,3)
Sigara kullanim 23 (46,0) 24 (40,0) NS
Alkol kullanimi 6 (12,0) 8 (13,3) NS
Analjezik kullanim 10 (20,0) 4 (6,7) 0,036
Ailede IBH 6 (12,0) 7(11,7) NS
Diyabetes mellitus 7 (14,0) 2 (3,3) 0,046
Hipertansiyon 14 (28,0) 4 (6,7) 0,003
Diger ek hastaliklar 9 (18,0) 6 (10,0) NS
Romatolojik 3(6,0) 2(3.3)
EK hastahik i
tiri oot 1(20) 1(1,7) \“
KAH 4 (8,0) 3 (5,0)
Malinite 1(2,0) 0 (0,0)

IBH: inflamatuvar barsak hastaligi, KAH: koroner arter hastalig1
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UK bébrek tutulumu olan grupta kanl diskilama varligi, kontrol grubuna gore
daha yiiksek saptandi. UK bobrek tutulumu olan grupta karin agrist varligi, bobrek
tutulumu olmayan gruba gére daha diisiik saptandi. Diger IBH baslangic semptomlari

acisindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanamadi (Tablo 13).

Tablo 13. Ulseratif kolit tanih bébrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun baslangi¢c semptomlar:

) Bobrek tutulumu Kontrol
Ulseratif kolit olanlar (n:50) grubu (n:60) p
n (%) n (%)

ishal 39 (78,0) 46 (76,7) NS
Karin agrisi 19 (38,0) 34 (56,7) 0.039
Ates 5 (10,0) 3(5,0) NS
Kilo kaybi 9 (18,0) 14 (23,3) NS
Kanh diskilama 46 (92,0) 38 (63,3) 0,000
Mukuslu diskilama 12 (24,0) 12 (20,0) NS
Tenezm 20 (40,0) 16 (26,7) NS
Bulanti/kusma 5 (10,0) 6 (10,0) NA
Perianal akinti 0 (0,0) 2(3,3) NS
Gece diskilama 16 (32,0) 18 (30,0) NS
Istahsizhik 2 (4,0) 1(1,7) NS
Kabizhik 0 (0,0) 1(1,7) NS

Ulseratif kolitte laboratuvar bulgulari :

UK tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol grubunun laboratuvar

bulgulart Tablo 14' te gosterilmistir.

UK bébrek tutulumu olan grupta olmayan gruba kiyasla serum kreatinin diizeyi
daha yiiksek saptandi. UK bébrek tutulumu olan grupta olmayan gruba kiyasla serum
alblimin ve potasyum diizeyleri daha disiik bulundu. Diger laboratuvar degerleri

acisindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 14. Ulseratif kolit tanih bébrek tutulumu gésteren hastalarin ve kontrol

grubunun laboratuvar bulgular:

Bobrek tutulumu Kontrol
Laboratuvar bulgulari olanlar (n:50) grubu (n:60) p
Ort+ Ss Ort+Ss
Ure (mg/dl) 29,3+ 10,0 28,5+8.,6 NS
Kreatinin (mg/dl) 0,9+0,4 0,7+ 0,1 0,016
Urik Asit (mg/dl) 46+1,5 3,9+ 1,4 NS
Sodyum (mmol/L) 140,5+2,1 140,1+£22 NS
Potasyum (mmol/L) 41+0,3 43+03 0,014
Kalsiyum (mg/dl) 9,3+0,3 9,3+0,5 NS
Fosfor (mg/dl) 3,3+0,4 3,4+0,5 NS
Albiimin (g/dl) 41+04 4,3+0,5 0,006
Sedimentasyon (mm/saat) 23,1 £20,5 20,8 £ 19,5 NS
CRP (mg/L) 6,5+ 10,3 7,0+ 12,7 NS
HDL-kolesterol (mg/dl) 49,7 + 14,8 46,0 £ 14,2 NS
LDL-kolesterol (mg/dl) 121,2 £36,9 120,0 +£ 38,4 NS
Trigliserid (mg/dl) 108,6 + 66,5 109,5 + 50,5 NS
Aclik glikoz (mg/dl) 102,2 + 46,2 93,2+ 14,0 NS
AST (IU/L) 21,6 £8,0 20,8+59 NS
ALT (IU/L) 21,0£9,9 18,5+9,6 NS
Hemoglobin (g/dl) 130+14 13,0+£1,6 NS
Lokosit (mm?) 7313+ 2102 7518 + 2030 NS
Trombosit (mm?3) 281564 +82681 278833 + 94627 NS
n (%) n (%) p

HBsAg pozitifligi 2 (4,0) 2(3,3) NS
ANA pozitifligi 1(2,0) 0 (0,0) NS
p-ANCA pozitifligi 1(2,0) 8 (13,3) NS
c-ANCA pozitifligi 0(0,0) 1(1,67) NS

ANA: Anti- niikleer antikor, ANCA: Anti- n6trofil sitoplazmik antikor

Ulseratif kolit seyri ve hastalik aktivitesi:

UK tanili bdbrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol grubunun izlem,

gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri Tablo 15' te gosterilmistir.
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Tablo 15. Ulseratif kolit tanih bébrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol

grubunun izlem ve gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri

Bobrek tutulumu Kontrol
Ulseratif kolit olanlar (n:50) grubu (n:60) p
Ort+Ss Ort+Ss
Tan1 yasi 41,8+ 15,1 37,9+ 12,2 NS
izlem siiresi (yi) 9,7+5,9 8,9+5,9 NS
n (%) n (%)
Proktit 11 (22,0) 10 (16,7)
E‘:jlrlj‘gfjk"“t Sol tutulumlu kolit 19 (38,0) 23 (38,3) NS
Ekstansif kolit 20 (40,0) 27 (45,0)
Aktivite Remisyon 38 (76,0) 47 (78,3)
(sonvizitte) | Aktif 12 (24,0) 13 (21,7) "o

UK bébrek tutulumu olan grupta tani yas ortalamasi 41,8 + 15,1 yil; izlem
siireleri 9,7 + 5,9 yil olarak saptandi. UK bgbrek tutulumu olmayan grupta tani yas

ortalamas1 37,9 £+ 12,2 yil; izlem stireleri 8,9 & 5,9 yil olarak saptandi.

UK bébrek tutulumu olan ve olmayan grup arasinda tani yasi, izlem siiresi,
tutulum vyeri veya son klinik vizitteki hastalik aktivitesi agisindan anlamli fark

saptanmada.
Ulseratif kolitte medikal ve cerrahi tedavi ozellikleri:

UK tanili bobrek tutulumu gosteren hastalarin ve kontrol grubunun tedavi

ozellikleri Tablo 16' da gosterilmistir.

UK bébrek tutulumu olan ve olmayan gruplar arasinda meselazin kullanimi
acisindan anlamli fark bulundu. Her iki grup arasinda diger medikal tedaviler, cerrahi

girisim ve rezeksiyon bolgeleri agisindan anlamli fark saptanmadi.
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Tablo 16. Ulseratif kolit tanih bébrek tutulumu gésteren hastalarin ve kontrol

grubunun tedavi 6zellikleri

Bobrek
Ulseratif kolit tutulumu Kontrol
olanlar (n:50) grubu (n:60) p

Medikal tedavi n (%) n (%)

Meselazin 46 (92,0) 60 (100) 0,040
Sistemik steroid 26 (52,0) 27 (45,0) NS
Budesonid 2 (4,0 2 (3,3) NS
Antibiyotik 5(10,0) 3 (5,0) NS
Azatiyoplrin 14 (28,0) 15 (25,0) NS
Metotreksat 4 (8,0) 2 (3,3) NS
Siilfasalazin 10 (20,0) 12 (20,0) NA
Anti-TNF 6 (12,0) 3(5,0) NS
Cerrahi Tedavi n (%) n (%)

Cerrahi girigim 3(6,0) 3(5,0) NS
Ince barsak rezeksiyonu 2 (4,0) 2 (3,3) NS
Ileocekal rezeksiyon 0 (0,0) 2(3,3) NS
Kolon rezeksiyonu 3(6,0) 3(5,0) NS

Ulseratif kolitte saptanan renal bulgular ve bébrek tutulumunun

siniflandirmasi:

UK tamli bobrek tutulumu gésteren hastalarda saptanan renal bulgular ve bébrek

tutulumunun simiflandirmas: Tablo 17° de gosterilmistir.

UK tanili bébrek tutulumu olan hastalarda en sik saptanan renal bulgu olarak
mikroskopik hematiiri bulunmustur. Bobrek tutulumu tipi siklik sirasina gore renal
kalkiil, glomeriilonefrit, kronik bobrek yetmezligi ve akut tiibiilointerstisyel nefrit olarak

tespit edildi. Glomeriilonefrit olgularinin tamami IgA nefriti olarak saptand.
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Bir olguda 5-ASA kullanim1 sonrasinda iire/kreatinin yiiksekligi gelismistir, bu
hastada yapilan bobrek biyopsisi 5-ASA iliskili akut TIN ile uyumlu saptanmustir.

Tablo 17. Ulseratif kolitte saptanan renal bulgular ve bébrek tutulumunun

smiflandirmasi
Bobrek tutulumu olanlar

Saptanan renal bulgular (n:50)

n (%)
Makroskopik hematiiri 10 (20,0)
Mikroskopik hematiiri 37 (74,0)
Proteiniiri 4 (8,0)
Ure/kreatinin yiiksekligi 3(6,0)
Bobrek tutulumunun siniflandirmasi n=50
Glomertilonefrit 3(6,0)
Akut tiibiilointertisyel nefrit 1(2,0)
Renal kalkiil 45 (90,0)
Kronik bobrek yetmezligi 1(2,0)

Ulseratif kolit ve renal kalkiil:

Bobrek tutulumu saptanan 50 UK’ li hastanin 45° inde renal kalkiil (% 90)
saptandi. Bu hasta grubu renal kalkiil olusumunu etkileyen faktorleri incelemek

amaciyla ayrica ele alindi.

UK tamli renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun demografik

ozellikleri ve ek hastaliklar1 Tablo 18" de gosterilmistir.

UK tamili renal kalkiil saptanan hastalarda yas ortalamasi 55,6 + 16,2 yil,
cinsiyet dagilimlarina gore 26’s1 erkek (% 57,8 ), 19’u kadin (% 42,2) olarak saptandi.

Hipertansiyon varligmin UK  tanili  renal kalkiil saptanan hastalarda

saptanmayanlara kiyasla daha fazla oldugu tespit edildi. Her iki grup arasinda yas,

37



cinsiyet, egitim durumu, sigara-alkol ve analjezik kullanimi, ailede IBH &ykiisii,

diyabetes mellitus ve ek hastaliklar a¢isindan anlamli fark saptanmadi.

Tablo 18. Ulseratif Kolit tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun demografik ozellikleri

ve ek hastaliklar

Renal kalkiil Kontrol
Ulseratif kolit saptananlar (n:45) | grubu (n:60) p
n (%) n (%)
Yas (ortalama) 55,6 £ 16,2 52,7+12,6 NS
Erkek 26 (57,8) 28 (46,7)
Cinsiyet NS
Kadin 19 (42,2) 32 (53,3)
flkokul 16 (35,6) 25 (41,7)
Egitim Orta 6 (13,3) 10 (16,7) .
durumu Lise 12 (26.7) 14 (23,3)
Yiiksek 11 (24,4) 11 (18,3)
Sigara kullanimi 20 (44,4) 24 (40,0) NS
Alkol kullanimi 5(11,1) 8 (13,3) NS
Analjezik kullanim 9 (20,0) 4 (6,7) NS
Ailede IBH 6 (13,3) 7(11,7) NS
Diyabetes mellitus 6 (13,3) 2 (3,3) NS
Hipertansiyon 13 (28,9) 4 (6,7) 0,003
Diger ek hastaliklar 8 (17,8) 6 (10,0) NS
Romatolojik 3(6,7) 2(3.3)
Ek hastalik | o nik hepatit 1(2,2) 1(1,7)
turu NS
KAH 3(6,7) 3(5,0)
Malinite 1(2,2) 0(0,0)

IBH: inflamatuvar barsak hastaligi, KAH:

koroner arter hastalig
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UK tanili renal kalkiil saptanan grupta kanli diskilama, kontrol grubuna gore
daha yiiksek oranda saptandi. UK tamli renal kalkiil saptanan grupta karm agrisi,
kontrol grubuna gore daha diisiik oranda saptandi. Diger IBH baslangi¢ semptomlari

acisindan her iki grup arasinda anlamli fark saptanamadi (Tablo 19).

Tablo 19. Ulseratif kolit tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun baslangi¢c semptomlar:

Renal kalkiil Kontrol
Ulseratif kolit saptananlar (n:45) grubu (n:60) p
n (%) n (%)
Ishal 36 (80,0) 46 (76,7) NS
Karm agrisi 17 (37,8) 34 (56,7) 0.042
Ates 3(6,7) 3(5,0) NS
Kilo kaybi 8 (17,8) 14 (23,3) NS
Kanh diskilama 42 (93,3) 38 (63,3) 0,000
Mukuslu diskilama 11 (24,4) 12 (20,0) NS
Tenezm 19 (42,2) 16 (26,7) NS
Bulanti/kusma 4 (8,9) 6 (10,0) NS
Perianal akinti 0 (0,0) 2(3,3) NS
Gece diskilama 15 (33,3) 18 (30,0) NS
Istahsizhik 2 (4,4) 1(1,7) NS
Kabizlik 0 (0,0) 1(1,7) NS

Ulseratif kolit tamli renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun

laboratuvar bulgular1 Tablo 20' de gosterilmistir.

UK tanili renal kalkiil saptanan grupta saptanmayan gruba kiyasla serum
kreatinin diizeyi daha yiiksek, serum albumin ve potasyum diizeyleri daha disiik
saptandi. Diger laboratuvar degerleri agisindan her iki grup arasinda anlamli fark

saptanmadi.
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Tablo 20. Ulseratif kolit tanil1 renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun laboratuvar bulgular:

Renal kalkiil Kontrol
Laboratuvar bulgular: saptananlar (n:45) grubu (n:60) p
Ort£Ss Ort£Ss
Ure (mg/dl) 28,1+8.5 28,5+ 8.6 NS
Kreatinin (mg/dl) 0,8+0,2 0,7+0,1 0,049
Urik Asit (mg/dl) 43+1,3 39+14 NS
Sodyum (mmol/L) 140,4 +2,1 140,1+22 NS
Potasyum (mmol/L) 4,1+0,3 43+0,3 0,004
Kalsiyum (mg/dl) 9,3+0,38 9,3+0,5 NS
Fosfor (mg/dl) 33+04 34+0,5 NS
Albiimin (g/dl) 4,1+ 0,4 4,3+0,5 0,007
Sedimentasyon (mm/saat) 20,6 £17,7 20,8 £ 19,5 NS
CRP (mg/L) 56+84 70+ 12,7 NS
HDL-kolesterol (mg/dl) 50,2+ 15,2 46,0 £ 14,2 NS
LDL-kolesterol (mg/dl) 121,3+32,5 120,0 + 38,4 NS
Trigliserid (mg/dl) 108,5 + 67,9 109,5 + 50,5 NS
Aglik glikoz (mg/dl) 98,8 + 40,4 93,2+ 14,0 NS
AST (1U/L) 18,2+ 8,2 17,8459 NS
ALT (IU/L) 21,0+£10,3 18,5+9,6 NS
Hemoglobin (g/dl) 13,1£1,3 130+ 1,6 NS
Lokosit (mm?) 7126 + 1894 7518 £ 2030 NS
Trombosit (mm?3) 278737 + 76638 278833 + 94627 NS
n (%) n (%) p

HBsAg pozitifligi 2 (4,4) 2 (3,3) NS
ANA pozitifligi 1(2,2) 0(0,0) NS
p-ANCA pozitifligi 1(2,2) 8 (13,3) NS
c-ANCA pozitifligi 0 (0,0) 1(1,67) NS

ANA: Anti- niikleer antikor, ANCA: Anti- ndtrofil sitoplazmik antikor
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UK tamli renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol grubunun izlem ve

gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri Tablo 21' de gésterilmistir.

Tablo 21. Ulseratif Kolit tanili renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun izlem ve gastrointestinal sistem tutulumu 6zellikleri

Renal kalkiil Kontrol
Ulseratif kolit saptananlar (n:45) | grubu (n:60) D
Ort+Ss Ort£Ss
Tam yas1 41,6 £ 15,5 379+12,2 NS
Izlem siiresi (y1l) 9,6 +6,0 8,9+5,9 NS
n (%) n (%)
) Proktit 9 (20,0) 10 (16,7)
Ulseratif
kolit Sol tutulumlu kolit 18 (40,0) 23 (38,3) NS
tutulumu
Ekstansif kolit 18 (40,0) 27 (45,0)
Aktivite Remisyon 33 (73,3) 47 (78,3)
. NS
(son vizitte) | Aktif 12 (26,7) 13 (21,7)

UK tanili renal kalkiil saptanan grupta tan1 yas ortalamas1 41,6 + 15,5 yil; izlem

stireleri 9,6 + 6,0 y1l olarak saptandi.

UK tanili renal kalkiil saptanan ve saptanmayan grup arasinda tam yasi, izlem

stiresi, tutulum yeri veya son klinik vizitteki hastalik aktivitesi agisindan anlamli fark

saptanmadi.

UK tanil renal kalkiil saptanan hastalarm ve kontrol grubunun tedavi 6zellikleri

Tablo 22' de gosterilmistir.

UK tanili renal kalkiil saptanan ve saptanmayan grup arasinda meselazin

kullanimi1 agisindan anlamli fark bulundu. Her iki grup arasinda diger medikal tedaviler,

cerrahi girisim ve rezeksiyon bolgeleri agisindan anlaml fark saptanmada.
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Tablo 22. Ulseratif kolit tanil renal kalkiil saptanan hastalarin ve kontrol

grubunun tedavi 6zellikleri

Renal kalkiil Kontrol
Ulseratif Kkolit saptananlar rubu (n:60)
(n:45) g ) p

Medikal tedavi n (%) n (%)

Meselazin 41 (91,1) 60 (100) 0,031
Sistemik steroid 25 (55,6) 27 (45,0) NS
Budesonid 1(2,2) 2(3,3) NS
Antibiyotik 4 (8,9) 3(5,0) NS
Azatiyoplirin 12 (26,7) 15 (25,0) NS
Metotreksat 4 (8,9) 2 (3,3) NS
Siilfasalazin 9 (20,0) 12 (20,0) NS
Anti-TNF 6 (13,3) 3(5,0) NS
Cerrahi Tedavi n (%) n (%)

Cerrahi girisim 24,4 3(5,0) NS
Ince barsak rezeksiyonu 1(2,2) 2 (3,3) NS
fleocekal rezeksiyon 0(0,0) 2(3,3) NS
Kolon rezeksiyonu 2(4,4) 3(5,0) NS
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5. TARTISMA

IBH’ mnda % 6 ile % 47 arasinda degisen siklikta cesitli ekstraintestinal
komplikasyonlar goriilmektedir. Bobrek tutulumu da ekstraintestinal komplikasyon
olarak kabul edilir. Bobrek tutulumu olarak en sik nefrolitiazis, tiibiilointerstisiyel nefrit,

glomeriilonefrit ve sekonder (AA) amiloidoz goriilmektedir [5, 6].

IBH’ nda iiriner sistem ve bdbrek tutulumu, yapilan caligmalarda % 4 ile % 23
arasinda degismektedir [6]. Calismamizda Cerrahpasa Tip Fakiiltesi I¢ Hastaliklari
Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dali’ nda IBH tanisi ile takip edilen 1874
hastanin dosyalar1 retrospektif olarak incelendi. Hastalarm 1055 inde UK, 819 unda
ise CH tamis1 mevcuttu. Hastalarm 105" inde (% 5,6) bébrek tutulumu saptandi. UK
tanil1 hastalarda bobrek tutulumu 50 olguda (% 4,7) bulundu. CH olan olgularin ise 55'
inde (% 6,7) bobrek tutulumu saptandi. Bobrek tutulumu olarak CH tanili hastalarda
siklik sirasina gore renal kalkiil, AA amiloidoz ve kronik bobrek yetmezligi saptanirken,
UK tamli hastalarda siklik sirasina gore renal kalkiil, glomeriiloneftit, kronik bobrek

yetmezligi ve akut tiibiilointertisyel nefrit saptandi.

IBH’ nda nefrolitiyazis en sik gériilen iiriner sistem komplikasyonudur. iBH’
nda renal kalkiil prevalans: %12 ile %28 arasinda degismektedir. CH’nda UK’e kiyasla
daha sik gortliir. Renal kalkiil, ileal veya kolonik tutuluma kiyasla en sik ileokolonik
tutulumu olan hastalarda goriilmektedir. Ozellikle total kolektomi ve ileostomi, ince
barsak rezeksiyonu veya intestinal bypass gibi cerrahi operasyon Oykiisii olan vakalarda
renal kalkiil prevalansi énemli 6lciide artmistir. Ozellikle CH’ nda abdominal agr1 sik

goriildiigii i¢in renal kolik semptomlar1 gozden kagabilmekte ve tan1 gecikmektedir.

Gaita ile alkali kayb, ishal yiiziinden idrar pH’sinin azalmasi ve kolon cerrahisi
gecirenlerde idrar miktarinin azalmasi {irik asit taglarmin olusmasinda 6nemli rol
oynamaktadir. Kalsiyum oksalat tasi gelisiminde artmis intestinal oksalat emilimine
bagli olarak iiriner oksalat atilimindaki artis sorumlu tutulmaktadir; bu durum enterik
hiperoksaliiri (EHO) olarak adlandirilmistir. EHO gelisiminde degisik mekanizmalar
mevcuttur. Bu mekanizmalardan en onemlisi aktif ileal hastalik veya cerrahi ileal
rezeksiyonu sonucunda gelisen safra asit malabsorbsiyonunun yol a¢tig1 yag
malabsorbsiyonudur. Bu duruma bagl olarak liiminal kalsiyumun serbest yag asitlerine

baglanmas1 ve serbest kalsiyum miktar1 azalmasina bagl olarak artan intestinal oksalat
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emilimi bobrekte oksalat tas1 gelismesine neden olmaktadir. Diger iki mekanizma
kolonik epitelyal siki baglantilarda gelisen degisikliklere bagl olarak oksalata artmis
kolonik gecirgenlik ve gastrointestinal sistemde oksalat1 katabolize eden Oxalobacter

formigenes kolonizasyonunun bozulmasi olarak belirtilmistir [6, 45, 46].

Kim ve ark.” nin Kore’ de 2011 — 2013 yillar1 arasinda 387 CH tanil1 hasta ile
yaptig1 bir calismada 18 hastada (% 4,7); Boussorra ve ark.® nin Tunus’ da 2000— 2010
yillar1 arasinda takip edilen 184 CH tanili hasta ile yaptig1 ¢alismada 3 hastada (% 1,6)
ve Uyanikoglu ve ark’ nin 1998 — 2008 yillar1 arasinda 283 UK, 194 CH tanili hasta ile
yapt1g1 ¢alismada UK’de 8 hastada (% 2,8) ve CH’ nda 2 hastada (% 1) iiriner sistemde
kalkiil varh@ saptanmustir [47-49]. Ote yandan Cury ve ark.” min Brezilya’ da 2009
2012 yillar1 arasinda 168 IBH (93 CH, 75 UK) tanili hasta ile yaptig1 ¢aligmada kalkiil
prevalans1 UK’ de % 38 ve CH’ nda %38 saptanmustir [42]. Prevalanstaki fakliliklar
calismalarin yapildigr bolgedeki genetik ve gevresel faktorlerin litogenez itizerindeki
etkisi ile agiklanabilir. Calismamizda 1055 UK tanili hastanin 45° inde (% 4.2), 819 CH

tanili hastanin 45’ inde (% 5,5) renal kalkiil saptanmistir.

Cury ve ark. ‘nm yaptig1 calismada renal kalkiil saptanan UK tanili hastalarin %
75’ ini kadmlarin olusturdugu belirtilmistir. Kim ve ark.‘nin yaptigi ¢alismada ise renal
kalkiil saptanan CH tanili hastalarin % 83° iinlin erkek oldugu belirtilmistir.
Calismamizda renal kalkiil saptanan CH tanili hastalarin 27’ si erkek (% 60), 18’ 1 kadin
(% 40); UK tanili hastalarin 26 s1 erkek (% 57,8), 19’ u kadin (% 42,2) olarak
saptanmustir [42].

Calismamizda hem UK hem de CH’ nda renal kalkiil gelisimini etkileyen klinik
ve laboratuvar parametleri incelendiginde CH’ nda hastalik aktivitesinin renal kalkiil
gelisimi ile yakin iligkisi oldugu gozlenmektedir. Hastalik aktivasyonunu gosteren en
onemli laboratuvar parametresi olan CRP diizeyinin renal kalkiil saptanan CH tanili
grupta daha yiiksek seyrettigi saptanmistir. Yine CH kalkiil saptanan grupta anti-TNF
kullanim1 anlamli derecede yiiksek saptandi, bu durum anti-TNF alan grubun daha
yiiksek hastalik aktivitesine sahip olmasi ile iligkilendirildi. Benzer sekilde literatiirde
bircok ¢alismada UK ve CH’ nda hastalik aktivitesi ile renal kalkiil gelisimi arasinda
sik1 iliski bulunmustur.

Cury ve ark.” nin yaptig1 ¢alismada CH’ nda ileokolonik tutulumun renal kalkiil

gelisimi i¢in 6nemli bir risk faktorii oldugu belirtilmistir. Caligmamizda CH tanili renal
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kalkiil olan gruptaki hastalarin % 73,3’ iinde ileokolonik tutulum olmasi ile birlikte
kontrol grubu ile karsilagtirmada anlamli fark saptanmamigtir. Bu durum CH’ nda en sik

ileokolonik tutulum olmasi ile agiklanabilir.

Yapilan bir¢ok calisma, barsak rezeksiyonu veya yaygin ince barsak
inflamasyonunun renal tag gelisimi riskini artirdigini ortaya koymustur [42, 46, 50, 51].
Buna paralel olarak ¢aligmamizda CH renal kalkiil saptanan grupta cerrahi girisim say1si
kontrol grubuna kiyasla anlamli derecede fazla saptanmistir. Renal kalkiil saptanan CH
grubunda 26 hastanin (% 57,8) cerrahi girisim varlig1 tespit edilmistir. Oysa ki UK renal
kalkiil saptanan grupta cerrah girisim agisindan kontrol grubuna kiyasla anlamli fark

saptanmamistir.

Sekonder (AA) amiloidoz nadir fakat énemli bir IBH komplikasyonudur. Renal
amiloidoz, IBH iliskili amiloidozun, en sik 6liimciil manifestasyonudur. iBH
hastalarinda renal amiloidoz tutulumu hizla son donem bdbrek yetmezligine
ilerlemektedir. IBH’ nda amiloidoz siklikla uzun siireli hastalik siiresinde goriilmekte ve
tan1 zaman ile amiloidoz goriilmesi arasinda uzun yillar gegcmektedir. Buna karsin
intestinal hastaligin tanisindaki gecikmeler g6z oniine alindiginda bazi vakalarda tani
an1 ile es zamanli sekonder amilodoz saptanabilmektedir. IBH hastaligmin ciddiyeti ve
amiloidoz gelisimi arasinda ciddi bir korelasyon mevcuttur. Renal amiloidoz nefrotik
sendrom ve/veya kronik bobrek yetmezligi olarak prezente olabilir. Tani doku
biyopsisinin kongo-kirmizisi boyasi ile boyandiginda karakteristik 6zellikler gostermesi
ile koyulur [6, 45].

Greenstein ve ark.” nin A.B.D.” de yaptig1 ¢calismada CH tanil1 1709 hastanin 15°
inde (% 0,9), UK tanili 1341 hastanin 1’ inde (% 0,07) amiloidoz saptanmistir. Bu
seride amiloidoz siklig1 ileokolit hastalarinda % 1,6, kolit hastalarinda % 0,6 ve ileit
hastalarinda % 0,3 olarak goriilmektedir. Amiloidoz gelisen hastalarin yaklagik ticte
ikisi fistiilii ve absesi olan hastalardan olusmaktadir. Cuquerella ve ark.” nin Ispanya’ da
yaptig1 calismada 1201 IBH tanili hastanin 3’ ii erkek olmak iizere 4’ iinde (% 0.3)
amiloidoz saptanmistir. Amiloidozlu bu hastalarin tiimiinde CH tanisi mevcuttur.
Sattianayagam ve ark.” nimn Ingiltere’de 19892010 yillar1 arasinda takip edilen 26 IBH
ve amiloidoz hastasinin 22’ sinin CH (14 erkek, 8 kadin), 4’ iiniin UK (2 erkek, 2 kadin)
hastas1 oldugu bildirilmistir. CH tanili hastalarin 15 ‘inde intestinal rezeksiyon oykiisii

oldugu, 10 hastada fistiil/apse mevcut oldugu ifade edilmistir. Bir ¢ok ¢alismada IBH
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iligkili amiloidoz gelisiminde belirgin bir erkek cinsiyet fazlaligi goze ¢arpmaktadir [52-
54].

Calismamizda CH tanili 6 hastada sekonder amiloidoz saptanmistir. Literatiirden
farkli olarak ¢calismamizda sekonder amiloiodoz saptanan grupta kadin cinsiyet fazlaligi
dikkati ¢ekmistir. Sekonder amiloidoz saptanan grupta ileokolonik tutulum ve Crohn
davranigina gore fistiilize hastaligin baskin olmasi ve tani aninda vakalarin ¢ogunda

hastalik aktivitesinin yiiksek saptanmasi literatiirle uyumlu bulundu.

Glomeriilonefritler (GN) IBH’ nin nadir goriilen komplikasyonlarindan birisidir.
GN’ in IBH ile rastlantisal birlikteligi de olabilecegi igin ekstraintestinal komplikasyon
olarak kanitlanmasi oldukg¢a zordur. Literatiire bakildiginda vakalarin ¢ogunlugunda
GN gelisimi hastaligin baglangicinda veya relaps esnasinda saptanmistir. Bu olgular
degisik GN’ler seklindedir. IgA nefropatisi, igM nefropatisi, minimal degisiklik
hastaligl, membrandz GN, membranoproliferatif GN, mezangiokapiller GN, kresentrik
GN ve fokal segmental glomeriiloskleroz IBH birlikteligi bildirilmistir. Genel olarak
IBH hastalarinda remisyon donemlerinde renal islevlerde diizelme rapor edilmistir. Bu
diizelme konusunda agiklamalar tartismalidir. intestinal inflamasyonun azalmas: ile
birlikte kronik antijen stimiilasyonun da azaldigr ve bunun da GN seyrinde diizelme

sagladig1 diistiniilmektedir [6, 43, 45].

Literatirde IBH ile IgA nefropatisi birlikteligini gdsteren vaka sunumlar
mevcuttur. IBH’ nda mukozal inflamasyon, antijenlere karsi immiin toleransin kaybu,
kronik immiin stimiilasyon ve T hiicre disfonksiyonu sonucunda kemik iliginde IgAl
sentezinin artmasi olas1 mekanizmalar olarak kabul edilmektedir. Ambruzs ve ark.” nin
2001 — 2013 yillart arasmnda 83 IBH (45 CH, 38 UK) tanili hastanin bdbrek
biyopsilerini inceledikleri ¢alismalarinda en sik IgA nefropatisi (% 24) tanisi

koyduklari belirtilmistir [55-58].

Calismamizda UK tanili bdbrek tutulumu saptanan 3 hastada glomeriilonefrit
saptanmigtir. Bobrek biyopsilerinin  histopatolojik degerlendirmeleri sonucunda

hastalarin tamaminda IgA nefropatisi bulunmustur.

Son dénemde yapilan caligsmalarda IBH aktivitesinin tiibiiler proteiniiri ile iliskili
oldugu ve gastrointestinal hastalik ile belirgin bir korelasyon gosterdigi saptanmuistir.
Bundan dolayr IBH hastalarinda tiibiiointerstisiyel nefritin (TIN) bir ekstraintestinal

manifestasyon oldugu kabul edilmistir. Baz1 calismalarda IBH hastalarinda, proksimal
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tiibiiler islev bozuklugunun yaygin bir 6zellik oldugu ve proteiniiri olarak kendini
gosterdigi tespit edilmistir. IBH hastalarinda siklikla karsilasilan hiperoksaliiri, renal
amiloidoz ve hipokalemi (kronik diyare nedenli) de diger TIN nedenleridir [43, 45].

IBH tedavisinde kullanilan ilaglara bagli renal fonksiyon bozuklugu oénemli
komplikasyonlardan biridir. Aminosalisilatlar, siklosporin ve anti-TNF tedavilerinin

bobrekleri etkileyerek renal fonksiyonlarda bozulma yaptigi rapor edilmistir.

IBH hastalarinda 5-ASA iliskili TIN gelisebilir ve ilacin kesilmesi ile diizelme
saglanabilir. Tlacin kesilmesi ile diizelme goriilmeyen olgularda kortikosteroid ile tedavi
renal islev bozuklugunu diizeltebilir. Yiiksek doz siklosporin (oral >5 mg/kg/giin)
kullaniminda renal islevlerde bozukluk rapor edilmistir. Siklosporinin afferent
arteriyolde  vazokonstriksiyon  olusturmasi nedeniyle bu etkiyi  gosterdigi
distiniilmektedir. Anti-TNF tedavilerin kullanimi ile buna karsi olusan antikorlarin
glomeriiler bazal membran iizerinde birikerek hasar olusturdugu disiiniilmektedir.
Yatkin kisilerde anti-TNF ilag kullamminda ANA, anti-ds DNA ve ANCA
indiiksiyonuna bagli olarak gelisen lupus benzeri immiin kompleks GN veya ANCA

iliskili nekrotizan ve kresentrik GN olusabilir [6, 37, 44].

Literatiirde 5-ASA kullanim ile iliskili TIN bildiren ¢ok sayida olgu sunumu
mevcuttur. Arend ve ark.” nm biyopsi ile tam1 konulmus TIN vakalarini derledikleri
calismalarinda, TIN tanis1 almis 23 hastanin 6’ sinda CH, 17° sinde UK tanis1 oldugu
ve hastalarm % 78,2° sinin erkek oldugu bildirilmistir. Calismamizda UK bdbrek
tutulumu olan gruptaki bir hastada 5-ASA iliskili TIN saptanmistir [59-61].

IBH’ na bagh gelisen nefrolitiyaziste diger komorbiditelerden bagimsiz olarak
kronik bobrek yetmezligi gelistigi  gosterilmistir. IBH’ na bagh renal
manifestasyonlardaki bobrek tutulum sekli degiskenlik gosterse de hepsi akut veya
kronik bobrek yetmezligi ile prezente olabilmektedir. Aktif IBH’ nda asir1 voliim
kaybina bagl olarak prerenal akut bobrek hasar1 gelisebilmektedir. Literatiirde IBH’
nda renal tutulum sikligi bildirilmekle birlikte bu hastaliklarin bobrek yetersizligi

tizerine olan etkileri yoniinden ¢ok az calisma mevcuttur.

Lewis ve ark’ nin A.B.D> de 2009 —2010 yillar1 arasinda 251 IBH tanil1 (166
CH, 85 UK) yatan hastada yaptiklar1 ¢alismada, hastalarin 40’ inda (% 15,9) bdbrek
yetersizligi saptanmistir. Bobrek yetersizligi saptanan olgularin 14 iinde akut bobrek

yetmezligi, 26’ sinda kronik bobrek yetmezligi bulunmustur [62]. Calismanin tersiyer
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bir merkezde ve yatan hastalar {izerinde yapildigi, bu hastalarin normal popiilasyona
gore daha aktif hastaliga sahip oldugu goz oniine alindiginda mevcut veriler tiim iBH

tanil1 hastalar1 temsil etmemektedir.

Calismamizda bobrek tutulumu olan 5 hastada ( 4 CH, 1UK) kronik bobrek
yetmezligi saptanmistir. CH tanili bir vakada cerrahi rezeksiyon sonrasinda gelisen kisa
barsak sendromuna bagli akut renal yetersizlik ve takibinde kronik renal yetersizlik

gelismistir.
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6. OZET

Amagc: inflamatuvar barsak hastalig1 (Crohn hastalig1 ve iilseratif kolit) tanisi ile
takip ve tedavi edilen hastalardaki bobrek tutulumu (sikligi, demografik, klinik,
laboratuvar ve histopatolojik bulgulari) ve bunlar etkileyen faktorleri incelemeyi

amagladik.

Hastalar ve Yoéntem: istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip Fakiiltesi I¢
Hastaliklar1 Anabilim Dali Gastroenteroloji Bilim Dali’nda 2000-2016 yillar1 arasinda
inflamatuvar barsak hastaligi (IBH) tanisi ile takip ve tedavi edilen hastalarin dosya
bilgileri retrospektif olarak ayni aragtirmaci tarafindan incelendi. Calismaya klinik,
endoskopik ve histopatolojik olarak IBH tanis1 alan, 18 yas ve iizeri hastalar dahil
edildi. Hastalarin demografik 6zellikleri, ek hastaliklari, yakinmalari, fizik muayene,
laboratuvar, endoskopi ve biyopsi bulgulari, hastalik aktiviteleri ve tedavileri, bobrek
tutulumu ve bobrek tutulumu ile iliskili olabilecek faktorler hasta dosyalarindan

kaydedildi.

Bulgular: IBH tanis1 ile takip edilen 1874 hastanin 1055’ inde iilseratif kolit
(UK), 819’ unda ise Crohn Hastalign (CH) tanis1 mevcuttu. iIBH olan 1874 hastanin
105' inde (% 5,6) bobrek tutulumu saptandi. UK tanili hastalarda bobrek tutulumu 50
olguda (% 4,7) bulundu. CH olan olgularin ise 55' inde (% 6,7) bobrek tutulumu
saptandi. CH tanili hastalarda siklik sirasina gore renal kalkiil (% 81,8), sekonder (AA)
amiloidoz (% 10,9) ve kronik bdbrek yetmezligi (% 7,2) saptandi. UK tanili hastalarda
siklik sirasina gore renal kalkiil (% 90), glomeriilonefrit (% 6), kronik bobrek
yetmezligi (% 2) ve akut tiibiilointertisyel nefrit (% 2) saptandi. CH’ nda bobrek
tutulumunun hastalik aktivitesi ve cerrahi rezeksiyon ile iliskisi saptanirken ayni iligki

UK’ de gdzlenmedi.

Sonu¢: IBH’ nda nefrolitiyazis en sik goriilen bobrek tutulum seklidir ve

hastalik aktivitesi ile iligkili bulunmustur.
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7. ABSTRACT

Objectives: In this study. it is aimed to analyze the renal manifestations (with
their prevalance, demographic, clinical, laboratory and histopathological findings) in
patients who have been diagnosed as and followed up with Inflammatory Bowel

Diseases (Chron’s Disease or Ulcerative Colitis).

Patients and Methodology: Patient files who have been diagoned as and
followed up with Inflammatory Bowel Diseases (IBD) in Istanbul University
Cerrahpasa Medical Faculty Gastroenterology Department from 2000 to 2016 were
retrospectively analyzed. Patients who have IBD diagnosis with clinical, endoscopic
and histopathological findings and who are older than 18 years were enrolled.
Demographic characteristics, co-morbidities, initial complaints, physical examination
findings, laboratory, endoscopy and biopsy findings, disease activities and treatments,
renal manifestations and factors that may be related with these manifestations were

recorded from the patient files.

Findings: Among 1874 patients who had the diagnosis of IBD, there were 1055
Ulcerative Colitis (UC) and 819 Crohn’s Diseasae (CD) patients. Renal manifestations
were found in 105 patients (5,6%). 50 patients in the UC group (4,7%) and 55 patiens in
CD group (6,7%) showed renal manifestations. In CD patients; these manifestations
were renal calcules (81,8 %), secondary (AA) amiloidosis (10,9 %) and chronic kindey
disease (7,2 %) when ordered according to their frequency. These were renal calcules
(90%), glomerulonephritis (6%), chronic kindey disease (2 %) and acute

tubulointerstitial nephritis (2 %) in UC patients.

Renal manifestations were related to disease activity and surgical resection

history in CD patients. However, such a relation was not found in UC patients.

Results: Nephrolithiasis is the most common renal manifestation in IBD and it

is found to be related with the disease actitivity.
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