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ÜLSERATİF KOLİT HASTALARINDA SERUM NÖTROFİL 
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(Tıpta Uzmanlık Tezi) 

Dr. Mustafa Serhan ERAYMAN 

KAHRAMANMARAŞ SÜTÇÜ İMAM ÜNİVERSİTESİ  

TIP FAKÜLTESİ 
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ÖZET 

Amaç: Ġnflamatuar barsak hastalıkları (ĠBH), gastrointestinal kanalın remisyon ve 

alevlenmeleriyle seyreden kronik inflamatuar hastalıklardır. Ülseratif Kolit (ÜK) ve 

Crohn hastalığı (CH) olmak üzere iki ana alt gruba ayrılmaktadır. Ülseratif kolit 

kolonun kronik, tekrarlayan, kontrolsüz inflamasyonu Ģeklinde kendini gösteren bir 

hastalıktır. ĠBH‘da atak sonrası mevcut mukozal iyileĢmeyi göstermenin tek mevcut 

standart yolu endoskopidir, ancak kan da gösterge olabilecek belirteçlere yüksek ihtiyaç 

vardır. ÇalıĢmamızdaki amaç; Klinik, laboratuvar ve endoskopik olarak aktif ÜK 

hastalarında serum Nötrofil Gelatinase ĠliĢkili Lipokalin (NGAL) düzeyinin saptanması 

ve bu hastaların remisyonda olan ÜK hastaları ve normal bireyler ile karĢılaĢtırmaktır. 

Gereç-Yöntem: Bu çalıĢmada KSÜ Tıp Fakültesi Hastanesi Gastroenteroloji 

polikliniğine ÜK kontrol muayenesi ve atak ile baĢvuran hastalar değerlendirildi. 

Truelove Witts kriterlerine göre klinik olarak atakta olan 27 ÜK hastası, remisyonda 

olan 27 ÜK hastası ve 26 kontrol grubu değerlendirildi. Bu hastaların demografik ve 

laboratuvar verileri ile serum NGAL düzeyleri kaydedildi. 

Bulgular: ÇalıĢmamamız da yapılan laboratuvar sonuçları incelendiğinde beyaz küre, 

nötrofil, eritrosit sedimentasyon hızı (ESH), C reaktif protein (CRP), Nötrofil/Lenfosit 

oranı (NLO), Platelet/Lenfosit oranı (PLO), hemoglobin ve lenfosit değerlerinde gruplar 

arası istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmuĢtur (p değerleri sırasıyla 0,023, 0,002, 

<0.001, <0,001, <0,001, 0,001, 0,001, 0,004). NGAL düzeyi incelendiğinde aktif 

hastalarda kontrol ve remisyon grubuna göre ortalama değer olarak yüksek gözlense de 
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bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı bulunmadı (p:0,656). NGAL değerleri ile diğer 

laboratuvar parametreleri arasında istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmedi. 

NLO ve PLO tanı ve tedavi etkinliği açısından anlamlı bulundu. Yapılan ROC 

analizinde NGAL tanısal performans göstermezken ESH, CRP, NLO ve PLO kontrol 

grubuna göre aktif hasta olma açısından tanısal performansa sahipti. NLO için kesim 

noktası 2,1 ve PLO için kesim noktası 114,29 olarak saptandı. ESH, NLO ve PLO 

kontrol grubuna göre remisyon hastalarında tedavi etkinliği açısından tanısal 

performans gösterdi. NLO için kesim noktası 1,63 ve PLO için kesim noktası 114,29 

olarak saptandı. ESH, NLO ve CRP remisyon grubu ve aktif grup karĢılaĢtırıldığında 

takip açısından tanısal performans gösterdi. NLO için kesim noktası 2,24 olarak 

saptandı. 

Sonuç: ÇalıĢma sonucumuza göre NLO ve PLO değerleri kontrol grubu ile ÜK 

hastalarını ayırt etmekte biyolojik belirteç olarak kullanılabilir olduğunu ancak serum 

NGAL için daha büyük hasta popülasyonları ile çalıĢmalara ihtiyaç duyulduğunu 

gösterdi. 

Anahtar kelimeler: NGAL, NLO, PLO, Truelove Witts, Ülseratif kolit 

Sayfa adedi: 59 

Danışman: Prof. Dr. Bülent KANTARÇEKEN 
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THE RELATIONSHIP OF SERUM NEUTROPHIL GELATINASE-

RELATED LIPOCALIN (NGAL) LEVEL WITH DISEASE 
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ABSTRACT 

Purpose: Inflammatory bowel diseases (IBD) are chronic inflammatory diseases of the 

gastrointestinal tract that progress with remissions and exacerbations. It is divided into 

two main subgroups: Ulcerative Colitis (UC) and Crohn's disease (CH). Ulcerative 

colitis is a disease that manifests itself as chronic, recurrent, uncontrolled inflammation 

of the colon. Endoscopy is the only current standard way of demonstrating mucosal 

healing after an attack in IBD, but there is a high need for markers that can be indicative 

in blood. The purpose of our study; To determine the serum Neutrophil Gelatinase-

Associated Lipocalin (NGAL) level in clinically, laboratory and endoscopically active 

UC patients and to compare these patients with UC patients in remission and normal 

individuals. 

Materials-Methods: In this study, patients who applied to KSU Medical Faculty 

Hospital Gastroenterology outpatient clinic with UC control examination and 

exacerbation were evaluated. According to the Truelove Witts criteria, 27 patients with 

clinically relapsed UC, 27 patients with remission and 26 controls were evaluated. 

Demographic and laboratory data and serum NGAL levels of these patients were 

recorded. 

Results: When the laboratory results in our study were examined, there were 

statistically significant intergroup values for white blood cell, neutrophil, erythrocyte 

sedimentation rate (ESR), C-reactive protein (CRP), Neutrophil/Lymphocyte ratio 

(NLR), Platelet/Lymphocyte ratio (PLR), hemoglobin and lymphocyte values. A 
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significant difference was found respectively (p values 0.023, 0.002, <0.001, <0.001, 

<0.001, 0.001, 0.001, 0.004). When the NGAL level was examined, although the mean 

value was observed to be higher in active patients compared to the control and 

remission groups, this difference was not found to be statistically significant (p:0.656). 

No statistically significant correlation was observed between NGAL values and other 

laboratory parameters. NLR and PLR were found to be significant in terms of diagnosis 

and treatment efficiency. While NGAL did not show diagnostic performance in the 

ROC analysis, ESR, CRP, NLR and PLR had diagnostic performance in terms of being 

an active patient compared to the control group. The cut-off point for NLR was 2.1, and 

the cut-off point for PLR was 114.29. ESR, NLR and PLR showed diagnostic 

performance in terms of treatment efficacy in remission patients compared to the 

control group. The cut-off point for NLR was determined as 1.63 and for PLR as 

114.29. ESR, NLR and CRP showed diagnostic performance in terms of follow-up 

when the remission group and the active group were compared. The cut-off point for 

NLR was determined as 2.24. 

Conclusion: According to our study results, NLR and PLR values have shown that they 

can be used as biomarkers to distinguish between control group and UC patients, but 

studies with larger patient populations are needed for serum NGAL. 

Key words: NGAL, NLR, PLR, Truelove Witts, Ulcerative colitis 

Number of pages: 59 

Advisor: Prof. Dr. Bülent KANTARÇEKEN 
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SİMGELER VE KISALTMALAR 

ANXA 1     : Anneksin 1 

ASA           : Aminosalisilat 

AZA           : Azatiyoprinpürin 

BAFF         : B hücre aktive edici faktör 
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1.GİRİŞ ve AMAÇ 

Ülseratif kolit, kolonun mukoza tabakasıyla sınırlı tekrarlayan inflamasyon atakları ile 

karakterizedir. Genellikle rektum ve kolonun diğer proksimal kısımlarını içerecek 

Ģekilde devamlılık gösteren inflamatuar barsak hastalığıdır. ÜK olan hastalar genellikle 

kanlı diyare ile hastaneye baĢvururlar. Rektal inflamasyonun bir sonucu olarak bağırsak 

hareketleri sık ve hacim olarak küçüktür. ĠliĢkili semptomlar kolik tarzda karın ağrısı, 

sıkıĢma hissi, tenesmus ve gaita inkontinansını içerir. Distal hastalığı olan hastalarda, 

sık sık kan ve mukus akıntısının eĢlik ettiği kabızlık olabilir. 

Semptomlardan haftalar veya aylar önce meydana gelen, kendi kendini 

sınırlayan bir rektal kanama olayı geliĢebilir. Semptomların Ģiddeti, kanlı veya kansız, 

günde dört veya daha az dıĢkı ile hafif hastalıktan, günde 10'dan fazla dıĢkı ile Ģiddetli 

kramplar ve sürekli kanama ile Ģiddetli hastalığa kadar değiĢebilir.  

Serum NGAL, iltihaplı bağırsak dokusunda mRNA ekspresyonu ile artan, aktive 

nötrofillerden ve bağırsak epitelinden salınan düĢük moleküler ağırlıklı bir proteindir. 

Ġnsanda sadece birkaç doku tarafından salınırlar. Bunlar; hasarlı solunum epiteli, 

intestinal ve kolon epitel hücreleri, hepatosit endotelyal hücreler ve böbrek tübül 

hücreleridir. 

Ġnflamatuar barsak hastalarında atak sonrası mevcut mukozal iyileĢmeyi 

göstermenin tek standart yolu endoskopidir, ancak kan da gösterge olabilecek 

belirteçlere yüksek ihtiyaç vardır. ÇalıĢmamızdaki amaç; Klinik, laboratuvar ve 

endoskopik olarak aktif ÜK hastalarında serum NGAL düzeyinin saptanması ve bu 

hastaların remisyonda olan ÜK hastaları ve normal bireyler ile karĢılaĢtırmaktır. 
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2.GENEL BİLGİLER 

2.1. Ülseratif Kolit Hastalığı 

2.1.1 Tanım 

1856‘da Samuel Wilks tarafından ilk defa tanımlanan ülseratif kolit (ÜK), rektumdan 

baĢlayan ve kolonun bir kısmını veya tamamını diffüz bir Ģekilde tutarak proksimale 

uzanan idiyopatik, kronik inflamatuar bir bozukluktur. ÜK‘de inflamasyon karakteristik 

olarak mukozal yüzey ile sınırlıdır. Tutulum rektumda baĢlar ve genellikle proksimal 

olarak tüm kolon boyunca sürekli bir Ģekilde uzanır (1).  

 Ülseratif kolitin klasik klinik semptomu kanlı ishalin varlığıdır. Klinik seyir 

spontan veya tedaviye yanıt olarak görülebilen remisyon ve ataklarla karakterizedir (2). 

Yeni ÜK ilk prezantasyonu inflame rektum semptomları yani kanlı ishal, karın ağrısı ve 

tenesmus (basınç hissi) ile kendini gösterir. Hastalık herhangi bir zaman ve her yaĢta 

görülebilmekle beraber 15 ile 30 yaĢ arasında pik yapan baĢlangıç yaĢ dağılımı vardır 

(3).  

2.1.2 Epidemiyoloji 

Ġnflamatuar barsak hastalığı (ĠBH) olan hastaların sayısı yıldan yıla artmaktadır; ÜK‘li 

hasta 160.000‘den fazla olduğu tahmin edilmektedir (4). EndüstrileĢmiĢ yaĢam tarzını 

benimseyen ülkelerde insidans artmaktadır, bu da çevresel faktörlerin hastalık 

baĢlangıcında etkili olduğunu düĢündürmektedir. ÜK 15 ile 30 yaĢ arasında ana 

baĢlangıç zirvesi ve 50 ile 70 yaĢ arasında ikinci bir pik yapan bimodal bir insidans 

modeline sahiptir (1).  

 Ülseratif kolitte cinsiyet baskınlığı yoktur. En yüksek ÜK insidansı Kuzey 

Avrupa‘da (100.000‘de 24,3), Kanada‘da (100.000‘de 19,2) ve Avustralya‘da 

(100.00‘de 17,4) bildirilmiĢtir. Prevalans oranları en yüksek Avrupa'da (100 000'de 

505), Kanada'da (100.000'de 248) ve ABD'de (100.000'de 214) olarak bildirilmiĢtir. 

GeliĢmekte olan ülkelerde daha az veri olmakla beraber Asya, Orta Doğu ve Güney 

Amerika‘da ÜK tanınması artmaktadır (5). Türkiye'de ĠBH‘nın kesin insidansı ve 

prevalansı hala bilinmemekle birlikte Trakya bölgesinde yapılan bir çalıĢmada, ÜK 

genel prevalansının 100.000'de 4,9, kırsal alanlarda 100.000'de 2,18 ve kentsel alanlarda 
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100.000'de 5,87 olduğu bildirilmiĢtir. Ayrıca, diğer Akdeniz ülkelerinde olduğu gibi, 

ÜK‘in hem insidansı hem de prevalansı düĢük olduğu gözlenmiĢtir (6). 

2.1.3 Etiyoloji  

Ülseratif kolit etiyolojisi net olarak açıklanmamıĢ olsa da yapılan kapsamlı çalıĢmalar 

genetik ve çevresel faktörlerin üzerinde durmaktadır (7).  

 Ülseratif kolit hastalarının yaklaĢık %8-14‘ünde ailede ĠBH bulunmaktadır. 

Birinci derece akrabalarında hastalığa yakalanma riski 4 kat fazladır. AĢkenazi 

Yahudilerinde diğer etnik gruplara göre 3-5 kat daha fazla ÜK görülmektedir (1,8).  

 Ülseratif kolit geliĢimi ile çok sayıda genetik risk faktörü iliĢkilendirilmiĢtir. 

200‘den fazla bulunan iliĢkili gen lokusları arasında HLA-DQA1 varyantı ÜK ile en 

güçlü Ģekilde iliĢkilendirilmiĢtir (8). Yapılan bir baĢka araĢtırma ise CD16 ile ÜK kolon 

tutulumun iliĢkili olduğunu göstermiĢtir (9). 

 Yeni sanayileĢmiĢ ülkelerde ÜK insidansının artması çevresel faktörlerin önemli 

olduğunu göstermektedir. Yeni kentsel yaĢam tarzı, kirliliğe maruziyet, diyet 

değiĢikliği, antibiyotiklere eriĢim, daha iyi hijyen ve daha az enfeksiyon riski 

artırmaktadır (9). Eski sigara kullanımı ÜK ile iliĢkili en güçlü risk faktörlerinden 

biridir. Aktif sigara içenlerin ÜK geliĢtirme olasılığı önceden sigara içenler ve sigara 

içmeyenlere göre daha düĢüktür ve hastalık daha hafif seyirlidir. Apendektomi özellikle 

genç hastalarda akut apandisit için yapıldığında ÜK geliĢimine karĢı koruyucu etkisi 

varmıĢ gibi görünmektedir (5). 

 Oral kontraseptif, hormon replasman tedavisi, nonsteroidal antiinflamatuar 

ilaçların kullanımı ÜK riskinde artıĢla iliĢkilendirilirken, 3 aydan uzun süre emzirme 

ÜK geliĢimi için koruyucu etkilidir (1,5).  

 Diyetin hastalıktaki rolü birçok çalıĢmada değerlendirilmekle beraber hiçbir 

spesifik diyetin tutarlı bir Ģekilde artan ÜK riski ile iliĢkilendirilmemiĢtir. Buna karĢılık, 

meyve ve sebze gibi yüksek lifli bir diyet ÜK için koruyucu gibi görünmektedir (8). 

Yine C vitamini tüketiminin ÜK geliĢimi ile negatif bir iliĢkisi vardır (4). 
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2.1.4 Patogenez 

Ülseratif kolit patogenezinde, mukozal bariyerin bozulması, barsak mikrobiyotasının 

sağlıklı dengesinin değiĢmesi ve barsak immün sisteminin anormal Ģekilde uyarılması 

rol oynar (9).  

 Ülseratif kolit baĢlangıçta epitelyal hücre veya yapısal intestinal epitelin 

disfonksiyonu nedeni ile geliĢen bir bariyer hastalığıdır. Alternatif olarak bariyer güçlü 

inflamatuar aracılar ve lamina proriyadaki hücreler tarafından bozulabilir ve bu 

inflamatuar kaskad hastalığın kronikleĢmesine sebep olur (10) (ġekil 1). 

 

Şekil 1: Ülseratif kolit patofizyolojisi (11). 

 Gastrointestinal sistem mukozası, gıdalardan, çevreden ve mikrobiyotadan 

kaynaklanan milyonlarca antijene maruz kalır. Epitel olarak bilinen mukozanın en dıĢ 

tabakası kalın bir müsin tabakası ile kaplıdır ve bu tabaka barsak bağıĢıklık sistemi için 

ilk savunma hattını sağlar. Müsin tabakası sadece antijenler ve barsak bağıĢıklık 

hücreleri arasında fiziksel bir ayrım sağlamakla kalmaz, aynı zamanda antimikrobiyal 

maddeye de sahiptir. ÜK‘de müsin sentezi ve salgılanması bozulur. Epiteldeki bu hasar, 

mukozanın lümen patojenlerine geçirgenliğinin artıĢına yol açar. Bu durum antijenlerin 
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alımının ve barsak bağıĢıklık sisteminin potansiyel uyarımının artmasına neden olur. 

ÜK, yalnızca kolonun mukozal ve submukozal katmanlarıyla sınırlı olma eğiliminde 

olduğundan, kolon epitel hücreleri (kolonositler), hastalığın patogenezinde büyük 

ölçüde rol oynar. ÜK'deki kolonositlerin, iltihabı azaltan bir nükleer reseptör olan 

peroksizom proliferatörü ile aktive olan reseptör γ‘nın (PPAR γ) bozulmuĢ 

ekspresyonuna sahip olduğuna inanılmaktadır. 

 Doğal bağıĢıklık sisteminin antijenler tarafından aktivasyonu, antijen sunan 

hücreler ve kazanılmıĢ bağıĢıklık sisteminin aktivasyonunu da içeren bir inflamatuar 

kaskadı uyaran T hücreleri aracılığıyla gerçekleĢir. ÜK ile olgun dendritik hücrelerin 

aktivasyonu ve duyarlılığı artar. Bu dendritik hücreler, inflamatuar kaskadları tetikleyen 

transkripsiyon faktörü nükleer faktör-kβ (NF-kβ) gibi çoklu transkripsiyon faktörlerinin 

aktivasyonunu iĢaret etmek için çok sayıda Toll benzeri reseptör (TLR) eksprese eder 

(11). Aktif ÜK‘de TLR2 ve TLR4 ekspresyonu artar (5) . Bu inflamatuar kaskad baĢta 

tümör nekroz faktörü alfa (TNF-α), interlökinler (IL) 12 ve 23 olmak üzere 

proinflamatuar sitokinlerin üretimi ile sonuçlanır. Bu proinflamatuar sitokinlerin önemli 

iĢlevlerinden biri, mesajların hücre içi proteinler yoluyla iletilmesidir. 

 Ülseratif kolit ayrıca, düzenleyici T hücreleri ve efektör T hücreleri, özellikle 

TH2 hücreleri, arasında bir dengesizlik ile kazanılmıĢ bağıĢıklık sisteminin bir 

düzensizliği ile karakterizedir. TH2 yanıtı, stimülasyonun ardından epitel hücrelerinin 

apoptozunu indükleyen ve sıkı bağlantıları kesen IL-13 dahil olmak üzere bir dizi 

sitokin salgılayan kolondaki doğal öldürücü T hücrelerini aktive eder. DolaĢımdaki 

lökositler de inflame mukozaya alınır ve inflamatuar yanıtı daha da güçlendirir. Bu 

etkiye büyük ölçüde, kan damarlarının vasküler endotel üzerindeki yapıĢma 

moleküllerinin ekspresyonunu uyaran, böylece lökosit yapıĢmasını ve dokuya 

ekstravazasyonu teĢvik eden sitokinler aracılık eder (11). 

 Ġrritabl barsak sendromu (ĠBS) ve ĠBH hastalarını içeren bir çalıĢmada kısa 

zincirli yağ asidi üreten Ruminococcaceae ve Lachnospiraceae gibi koruyucu 

bakterilerin azaldığı ve Escherichia coli dahil Enterobacteriaceae ve Fusobacteriaceae 

gibi proinflamatuar bakterilerin miktarında artıĢ olduğu belirtilmiĢtir. Ancak bu 

değiĢiklikler Crohn hastalığında (CH) ÜK‘e göre daha belirgindir. Disbiyozun ÜK‘de 

barsak iltihabının bir sonucu ya da barsak iltihabının nedeni olup olmadığı tam olarak 

bilinmemektedir. Ancak sağlıklı bireyden fekal mikrobiyal transplantasyonun ÜK‘de 
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remisyon sağlayabileceği ve kısa zincirli yağ asidi üreten bakterileri içeren mikrobiyal 

çeĢitliliğin restorasyonda önemli bir katkı sağladığı öne sürülmüĢtür. Bu nedenle, 

ÜK'deki disbiyozun ana etkilerinden birinin, epitel sağlığında bir azalma veya ÜK‘de 

doğuĢtan gelen duyarlılığı artıran bir epitel disfonksiyonu durumu olması muhtemeldir 

(9). 

2.1.5 Klinik 

Ülseratif kolit, sıklıkla dıĢkıda kan ve ishal ile kendini gösteren kolon mukozasının 

etkilendiği kronik bir hastalıktır. Hastaların %15 kadarı baĢlangıçta Ģiddetli hastalıkla 

baĢvurabilir. Semptomlar yorgunluk, barsak hareketlerinin sıklığında artıĢ, mukuslu 

dıĢkılama, gece dıĢkılama ve kramplar içerebilir. AteĢ ve kilo kaybı Ģiddetli hastalıkta 

da görülebilir. Ülseratif kolit, kolon tutulumunun derecesine göre sınıflandırılır (ġekil 

2).  

 Klinik hastalığın yaygınlığına göre değiĢebilir. Proktitli hastalarda çoğunlukla 

sıkıĢma ve tenesmus olabilirken, pankolitte kanlı ishal ve karın ağrısı daha belirgin 

olabilir. Proktit veya sol taraflı koliti olan hastaların %10 kadarında paradoksal kabızlık 

olabilir.  

 Fizik muayenede karında hassasiyet ve anemi bulguları ortaya çıkabilir. 

Abdominal distansiyon ve perküsyonda timpan ses alınması, hızlı radyolojik 

değerlendirme gerektiren kolon dilatasyonunu gösterebilir. Ülseratif koliti olan 

hastalarda ishalden kaynaklanan tahriĢ nedeniyle anal fissürler veya cilt lezyonları 

olabilir, ancak anal veya perianal fistüllerin varlığı CH Ģüphesini artırmalıdır. (5). 

 

Şekil 2: Ülseratif kolit sınıflandırılması 
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 Toksik megakolon, ÜK‘in en ağır klinik formudur ve daha çok pankolit 

hastalarda gözlenir. Hastalarda ateĢ, kramplar, karın ağrısı ve karında hassasiyet 

görülür. Toksik megakolonda inflamasyon mukoza altına kas dokusuna ilerleyerek 

sirküler kaslarda paraliziye sebep olur (12).  

 Ülseratif kolitli hastaların %15‘i yaĢamları boyunca Ģiddetli bir alevlenme 

geçirecektir. Yapılan çalıĢmalar %10-40‘ının kolektomi geçireceğini göstermektedir 

(13).  Hastalığın sınıflandırılması prognoz ve tedavi seçimi açısından önem 

taĢımaktadır. Hastalık aktivitesi değerlendirilmesinde çeĢitli sınıflamalar bulunmaktadır. 

Bu sınıflandırmalardan klinik bulguları esas alanlar Truelove-Witts sınıflaması, 

Montreal sınıflandırması ve Mayo skorudur (Tablo 1,2 ve 3). 

Tablo 1: Truelove-Witts sınıflaması (8). 
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Tablo 2: Montreal sınıflaması (14). 

 

Tablo 3: Mayo skoru (15). 

 

Mayo skorunda puanlama 0-2 puan: remisyon, 3-5 puan: hafif, 6-10 puan: orta, 11-12 puan: ağır hastalık 
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Laboratuvar 

Ülseratif kolit hastaları genellikle kanlı ishal ile baĢvuru yaptığı için öncelikle ishalin 

enfeksiyöz (bakteriyel, fungal, viral) ve nonenfeksiyöz (mikroskobik kolit, safra emilim 

bozuklukları, malign nedenler gibi) nedenleri dıĢlanmalıdır (1).  

 Hastalığı değerlendirmede birçok biyolojik belirteçler kullanılmaktadır ancak 

bunlar ÜK‘e spesifik değildir. Bu belirteçler tanı konulmasından çok takip için 

önemlidir.  

 C-reaktif protein (CRP) inflamasyon için hassas bir belirteçtir. CRP seviyeleri 

baĢlangıca kıyasla 500- 1000 katla hızla artabilir. CRP spesifik olmamakla beraber 

yüksek bir negatif prediktif değeri vardır. 5 mg/dL altındaki CRP değeri %1‘den daha 

az aktif ĠBH ile iliĢkilendirilmiĢtir (16).  

 Hastalarda demir eksikliği anemisi, lökositoz veya trombositoz olabilir. 

Hipoalbuminemi biyolojik ajanlara zayıf yanıt veren Ģiddetli hastalıkta görülebilir. 

Perinükleer antinötrofilik sitoplazmik antikor (P- ANCA) ÜK‘de yüksek saptanabilir 

ancak spesifik değildir (5).  

 Fekal kalprotektin ve laktoferrin seviyeleri ÜK‘li hastalarda inflamasyonun 

derecesini değerlendirmek ve nüksü saptamak için yararlıdır (17). Kalprotektin nötrofil 

sitozolünde üretilir ve nötrofil degranülasyonunun sonucudur. Yapılan bir çalıĢmada 50 

ila 100 mg/g'nin altındaki fekal kalprotektin seviyesinin muhtemelen hafif hastalığı 

temsil ettiğini, 250 mg/g'nin üzerindeki seviyenin ise inflamasyonu gösterdiğini öne 

sürmüĢlerdir (16). 

 Son birkaç yılda ÜK yönetimindeki avantajlara rağmen altın standart olarak 

devam eden kolonoskopi ile hastalığın teĢhisi ve izlenmesinde çok daha az baĢarı 

sağlanmıĢtır. Bu nedenle non-invaziv belirteçler aranmaktadır. Bu biyolojik belirteçler 

invaziv yöntemlerin potansiyel komplikasyonlarını engeller. ÜK için biyolojik 

belirteçler bulunmasına rağmen özgüllük ve duyarlılıkları tek belirteç olarak 

kullanmaya yeterli değildir. Sonuç olarak yeni biyolojik belirteçlere hala ihtiyaç vardır. 

Bu yeni potansiyel biyolojik belirteçlerden bazıları lösinden zengin A 2 glikoprotein 

(LRG), B hücre aktive edici faktör (BAFF), anneksin 1 (ANXA 1), nötrofil gelatinase 

ile iliĢkili lipokalindir (NGAL) (18).  
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Endoskopi 

Endoskopi ĠBH tanısında, diğer etiyolojileri dıĢlamada, hastalık aktivitesini izlemede, 

tedavisinde ve yönetiminde önemli rol oynar. ĠBH‘dan Ģüphelenildiğinde ileum ve 

rektum dahil olmak üzere 5 bölgeden 2 biyopsi örneği, hem inflamatuar hemde normal 

görünümlü dokudan alınmalıdır (19). 

 Ülseratif kolitte endoskopik bulguların spektrumu kaba, granüler bir mukoza, 

damarsal düzenin kaybolması, hafif eritem gibi düĢük aktiviteden, ülserler, peteĢiyal 

kanamalar gibi Ģiddetli aktiviteye kadar uzanır. Normal mukozadan inflame mukozaya 

geçiĢ keskindir ve tipik olarak distale doğru gidildikçe inflamasyon Ģiddetlenir (20). 

 Sağlıklı kolon mukozası düzgün yüzeyli ve parlakken inflame doku ödemli ve 

eritemlidir. Barsak mukozası çok frajildir ve küçük toplu iğne baĢı Ģeklinde kanamalar 

görülebilir. GeniĢ ülserasyonlar ağır hastalıkta gözlenir ancak bu ülserler yüzeyeldir. 

Ülserler arası normal mukoza yoktur ve devamlılık gösterir. ÜK için Mayo endoskopik 

klinik skorlaması hastalığın Ģiddetini belirlemede sıklıkla kullanılır (12).  

 Ülseratif kolitli Ģiddetli hastalarda ileoçekal valvin yetersizliğine bağlı çekal 

içeriğin ileum mukozası ile temasına bağlı olarak  ‗backwash ileiti‘ denilen inflamasyon 

geliĢebilir (21). Bazı çalıĢmalarda Backwash ileiti durumunda kolon mukozasında 

displazi ve kolorektal kanser geliĢim riskinin arttığı belirtilmiĢtir (12).  

 Tedavi altında olan ÜK hastalarında rektum korumalı ve yamalı inflamasyon 

alanları gözlenebilir (19). ĠyileĢme fazında mukozada ülserasyonlar granülasyon dokusu 

bırakır ve bu doku mukoza sınırından sarkarak psödopolip görünümü oluĢturur. 

Psödopolipler kanserleĢme riski olmamasına rağmen prekanseröz lezyonlar olan 

adenömatöz poliplerden ayrılması zordur (12). 

Görüntüleme yöntemleri 

Baryumlu grafiler darlık vb. nedeni ile endoskopinin ulaĢamadığı alanlarda ÜK 

yaygınlık ve aktivitesini belirlemede yardımcıdır. Abdominal ultrason, bilgisayarlı 

tomografi (BT) ve manyetik rezonans görüntüleme (MRG) lümen ve ekstraluminal 

lezyonlar hakkında bilgi verir (4).  

 Düz karın grafisinde mukozal ödeme bağlı parmak izi (thumble printing) 

görüntüsü medikal tedavi baĢarısızlığı göstergesidir. Transvers kolon ve çekum çapının 
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ölçümü (˃5.5 cm), kolon dilatasyonu varlığını ve toksik megakolonu destekler (22). 

Kronik ÜK düz grafide haustraların kaybı ile ‗kurĢun boru‘ görüntüsü oluĢturabilir (23). 

 Bilgisayarlı tomografide ÜK tipik tutulumu rektumdan baĢlayıp proksimale 

uzanan diffüz tutulum Ģeklindedir. Rektumda daralma, mezorektal yağ dokuda 

hipertrofi izlenebilir. Ağır hastalıkta apse ve perforasyonu göstermede yardımcı olur 

(12). BT‘de iyi distandü bir barsakta psödopolipler gözlenebilir (23).  

 Manyetik rezonans görüntüleme ile ĠBH bulgularının birçoğu görüntülenebilir. 

Erken bulgular olan mukozal farklılaĢma kontrast madde sonrası gözlenebilir. 

Duyarlılığı kolonoskopiden daha düĢüktür (12). 

2.1.6 Ekstraintestinal tutulum 

Ekstraintestinal semptomlar barsak dıĢı hemen her sistemi etkileyebilir ve ĠBH olan 

hastaların %21-36‘sında gözlenir.  

 En sık gözlenen ekstraintestinal tutulum periferal artrittir. ÜK hastalarında %4-

23 oranında görülür. Periferik eklemler tutulur, eklemler ĢiĢ ve ağrılıdır. Artropati 

artraljiden daha sık gözlenir. Ankilozan spondilit ile birliktelik görülebilir ancak 

hastalığın aktivitesi ile barsak hastalığının aktivitesi iliĢkili değildir (12,24). 

 Karaciğer enzimleri ĠBH tanılı hastaların %30‘unda değiĢmiĢtir. Primer 

sklerozan kolanjit (PSK) ĠBH‘ya özgü gözlenen en sık karaciğer hastalığı olup ÜK 

hastalarında ve erkek hastalarda daha sık gözlenir. PSK olan hastalarda kolorektal 

kanser riski olmayanlara göre artmıĢtır. ÜK hastaların %2-5‘inde PSK görülürken, PSK 

hastaların %75‘inde ÜK bulunmaktadır. Non-alkolik yağlı karaciğer hastalığı, 

perikolanjit, ilaçlara bağlı hepatotoksisite, portal ven trombozu diğer karaciğer 

hastalıklarıdır (24).  

 Akut pankreatit ÜK hastalarında %1,5-2 oranında görülmektedir. Üst abdominal 

bölgede ağrı, serum amilaz ve lipaz düzeyinde artma tanı koydurucudur. 

 Ġskemik kalp hastalığı, mezenter iskemi ve serebrovasküler olay riski özellikle 

kadın hastalarda artmıĢtır. Venöz tromboembolizm genel popülasyona göre ĠBH tanılı 

hastalarda 2 kat daha fazladır (24).  

 Ġnflamatuar barsak hastalarında eritema nodosum ve pyoderma gangrenosum iki 

yaygın cilt bulgusudur. Barsak hastalığı aktivitesi ile korelasyon gösterir ve tedavisi ile 
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düzelir (12). Aftöz ülserler en sık oral lezyonlardır. Hastalığın alevlenmesi ile genellikle 

ani baĢlangıçlıdır. Aseptik nazal septal apse ÜK ile iliĢkili olduğu belirtilmiĢtir (24). 

 Göz bulguları %0,3-5‘inde gözlenebilir. Üveit, episklerit, göz kuruluğu, blefarit 

oküler semptomlardandır. Bazı semptomlar tedavi ile birlikte çıkarken bazıları 

barsaktaki hasarın etkisi ile ortaya çıkar (24).  

2.1.7 Komplikasyonlar 

Ülseratif kolit akut komplikasyonları kanama, fulminan kolit ve toksik megakolon ve 

perforasyon iken kronik komplikasyonlarında darlıklar, displazi ve kolorektal kanser 

bulunmaktadır.  

 Kanama hastaların %10‘unda gözlenirken %3 kadarında Ģiddetli masif kanama 

nedeni ile kolektomi gerekebilir. 

 Ülseratif koliti olan hastalarda günde 10'dan fazla dıĢkılama, kanama, karın 

ağrısı, ĢiĢkinlik, ateĢ ve anoreksi gibi Ģiddetli toksik semptomlarla fulminan kolit 

geliĢebilir. Fulminan koliti olan hastalar, inflamasyon mukozanın ötesine uzandığı için 

toksik megakolon geliĢtirme riski altındadır. Kolon perforasyonu en çok toksik 

megakolon nedeni ile ortaya çıkmakta olup peritonitli perforasyon %50 mortalite ile 

iliĢkilendirilmiĢtir. 

 Ülseratif kolitli hastaların yaklaĢık %10‘unda tekrarlayan inflamasyon ve kas 

hipertrofisi nedeni ile striktürler meydana gelmektedir. En sık rektosigmoid kolonda 

görülür. 

 Kolorektal kanser riski pankoliti olan hastalarda semptomların baĢlamasından 8-

10 yıl sonra artmaya baĢlar. ArtmıĢ bir kolorektal kanser riski ile iliĢkili faktörler 

arasında hastalığın yerleĢim ve süresi ile birlikte endoskopik ve histolojik inflamasyon 

Ģiddeti, ailede sporadik kolorektal kanser öyküsü (iki kat artmıĢ risk), postinflamatuar 

psödopolipler (iki kat artmıĢ risk) ve primer sklerozan kolanjit varlığı (dört kat artmıĢ) 

bulunmaktadır (25). 

2.1.8 Tedavi 

Ülseratif kolitte tedavinin amacı klinik remisyon sağlamak ve remisyonun steroid 

gereksinimi olmadan devamını sağlamaktır. Remisyon, barsak hareketlerinin 
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normalleĢmesi ve kanamanın durması olarak tanımlanır. Hangi ilacın kullanılacağı 

hastalığın ciddiyetine ve konumuna göre belirlenir (8). Önemli olan tedavinin ne zaman 

artırılacağına karar vermektir.  

İlaçlar: 

 5 aminosalisilatlar:  

En sık kullanılan bu ilaç grubunda sulfasalazin, oral ve rektal mesalazin, olsalazin ve 

balsalazid bulunmaktadır (26). 5- aminosalisilat (ASA), ince barsakta emilen ve 

terapötik olarak inaktif molekül olan N-asetil-5-ASA'yı üretmek için barsak epitelinde 

ve karaciğerde hızla N-asetillenen hidrofilik küçük bir organik asittir. Bu inaktif 

metabolitin bir kısmı lümene geri salgılanır ve dıĢkıyla atılır. N-asetilasyonundan kaçan 

5-ASA, karaciğer tarafından metabolize edilir ve böbrekler tarafından atılır. 5-ASA‘nın 

klinik etkinliği kolon üzerindeki topikal etkilerine bağlıdır (27). Aminosalisilatlar, 

mukozal prostoglandin, lökotrien-B4 ve IL-2 üretiminde azalma yapar. IL-2 reseptör 

ekspresyonunu azaltır ve TNF upregülasyonunu engeller. Monosit ve lenfosit 

fonksiyonlarını direkt ve sitokinleri azaltarak düzenler. Sulfasalazin hafif-orta Ģiddetli 

ÜK tedavisinde 2-6 g/gün dozlarda remisyon sağlama ve idamede etkindir (26).  

 Kortikosteroidler: 

Oral prednizolon, prednizon, budesonid (diğerlerinin yanı sıra) veya intravenöz 

hidrokortizon, metilprednizolon, topikal fitiller, köpük veya sıvı lavmanlar arasında 

hidrokortizon, prednizolon metasülfobenzoat, betametazon, budesonid bulunur. 

Kortikosteroidler ÜK orta ve Ģiddetli relapsları için güçlü antiinlamatuar ilaçlardır. IL 

transkripsiyonunu baskılar, araĢidonik asit metabolizmasının baskılanmasını ve 

bağırsağın lamina propriasındaki lenfositlerin apoptozunun uyarılması ile inflamatuar 

yolun inhibisyonu sağlar (28). 

 Tiyopürinler: 

Azatiyoprin ve merkaptopürin pürin antimetabolitleridir. Ribonükleotid sentezini inhibe 

ederler, ancak immünomodülasyon mekanizması, hücre Rac1 sinyalini modüle ederek T 

hücresi apoptozisini indükleyerek olur (28). Refrakter ÜK, steroid bağımlı ÜK ve ÜK 

idame tedavisinde kullanılır. Maksimum yanıtları 2-3 ay içerisinde çıkar (26). 
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 Metotreksat: 

Plasebo ve kontrollü çalıĢmalarda ÜK hastalarında remisyon indüksiyonu ve idamede 

etkili olmadığı gösterilmiĢtir (26).  

 Siklosporin: 

Steroide dirençli, Ģiddetli ÜK hastalarında uzun süreli immünmodülatuar tedavi etkisi 

ortaya çıkana kadar zaman kazandırmak için intravenöz tedavi olarak verilir. 

Siklosporin T hücrenin klonal geniĢlemesini önleyen kalsinörin inhibitörüdür. 

Kolektomiye maruz kalacak refrakter kolitli hastalarda kurtarma tedavisi olarak hızla 

etkilidir (26,28). 

 Biyolojik ajanlar 

TNF-α, konak savunmasında, inflamasyonda, apopitozda, lenfositlerin uyarılmasında, T 

ve B lenfosit etkileĢiminde, lenfoid organ geliĢiminde ve immün hücre fonksiyonlarının 

aktivasyonunda rol oynayan inflamatuar bir sitokindir. TNF-α, barsak yolu 

inflamasyonuna aracılık eden en önemli sitokindir ve inflamatuar barsak hastalıklarında 

TNF-α ekspresyonu artar (29). 

Farklı mekanizmalara sahip diğer biyolojiklerden integrin reseptör antagonisti olan 

vedolizumab FDA tarafından onaylandı. Ayrıca bir baĢka integrin reseptör antagonisti 

olan etrolizumab ve Janus kinaz (JAK) inhibitörü olan tofasitinib yeni ilaçlar olarak 

ortaya çıktı. 

 İnfliximab: 

Anti-TNF kimerik IgG1 monoklonal antikor ve ĠBH için geliĢtirilen ilk biyolojik 

ajandır. ġiddetli aktif ÜK tedavisinde kullanılmaktadır. Çözünür veya hücresel 

membrana bağlı TNF-α 'ya bağlanır, sitotoksisiteyi ve T hücresi apoptozunu 

indüklemek için komplemanı sabitler. Tüberküloz reaktivasyonuna sebep olabileceği 

için tedavi öncesi ppd testi, gerekirse toraks BT ile tüberküloz araĢtırılmalıdır (26,29).  

 Adalimumab: 

Ġnfliksimab gibi çözünür veya hücresel membran TNF- α 'ya bağlanan sitotoksisiteyi ve 

T hücresi apoptozunu indüklemek için komplemanı sabitleyen tamamen hümanize bir 

rekombinant monoklonal IgG1 antikorudur ve subkutan uygulanır (29).  
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 Golimumab: 

TNF- α 'yı hedefleyen tamamen hümanize IgG1 monoklonal antikorudur (29).  

 Vedolizumab: 

Bağırsağa özgü MAd-CAM-1'in lökosit yapıĢmasını engelleyen α4β7 integrine karĢı 

oluĢturulmuĢ hümanize bir IgG1 monoklonal antikorudur. Orta-Ģiddetli ÜK tedavisinde 

kullanılmaktadır (29). 

 Etrolizumab: 

α4β7 ve αEβ7'nin β7 alt birimine karĢı geliĢtirilmiĢ hümanize bir IgG1 monoklonal 

antikorudur. Bir yapıĢma molekülü inhibitörü olarak kullanılır (29). 

 Tofasitinib: 

Lenfosit aktivasyonunu, fonksiyonunu ve proliferasyonunu entegre eden altı tip sitokin 

olan IL-2, IL-4, IL-7, IL-9, IL-15 ve IL-21 reseptörlerinin sinyalleĢmesini modüle 

etmek için JAK1, JAK2 ve JAK3'ü inhibe eden yeni bir JAK inhibitörü sınıfını temsil 

eder. Ayrıca, JAK1'i inhibe ederek, IL-6 ve interferon-γ dahil proinflamatuar 

sitokinlerin aktivitelerini bloke eder ve JAK2'yi inhibe ederek, eritropoetin sinyalini 

bloke eder.  Anti-TNF ajanlara yanıt vermeyen aktif ÜK hastalarında tofasitinib, klinik 

yanıt ve klinik remisyon sağlaması açısından klinik önem göstermektedir. (29). 

 Ustekinumab: 

Ġnterlökin-12 ve IL-23'ün p40 alt birimini hedefleyen bir insan monoklonal antikoru 

olan ustekinumab, Ekim 2019'da orta ila Ģiddetli aktif ÜK tedavisi için FDA tarafından 

onaylanmıĢtır (30). 
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Şekil 3: ÜK‘de kullanılan biyolojik ajanların etki mekanizması (31). 

Ülseratif kolitte tedavinin amacı kortikosteroid tedavisi olmaksızın kalıcı 

semptomatik ve endoskopik remisyon olarak tanımlanan tam remisyonu sağlamaktır. 

Tedavi yönetimi, endoskopik yayılım, hastalık Ģiddeti, yaygın hastalık veya 

ekstraintestinal belirtilerin varlığı ve önceki ilaçlara yanıta göre düzenlenir (32). ġekil 4 

ve 5‘te önerilen tedavi algoritması Ģematize edilmiĢtir (33). 
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Şekil 4: Hafif – Orta ÜK için önerilen tedavi algoritması a: oral budesonid (9 mg/gün) 

alternatif olabilir, 5-ASA: 5- aminosalisilikasit AZA: azatiyoprinpürin, 6-MP: 6 

merkaptopürin, IV: intravenöz (33). 
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Şekil 5: ġiddetli ÜK için önerilen tedavi algoritması b: akut Ģiddetli ÜK için infliximab 

daha etkilidir. 5-ASA: 5- aminosalisilikasit, IV: intravenöz, CMV: sitomegalovirüs (33). 

 

 Geleneksel ve Tamamlayıcı Tıp  

Son zamanlarda ÜK tedavisinde tamamlayıcı tedavi yöntemlerinin etkileride 

incelenmektedir. Örneğin Curcuma longa , Hindistan ve Güneydoğu Asya'ya özgü ve 

Asya kültürlerinde iyi bilinen Zingiberaceae familyasından bir bitkidir. Yaygın olarak 

zerdeçal olarak bilinen ve inflamatuar hastalıkların tedavisinde uzun süredir 

kullanılmaktadır. Yapılan bir derlemede 5 randomize kontrollü çalıĢmada 5-ASA ile 

beraber tamamlayıcı tedavi olarak verilen zerdeçal etkisi incelenmiĢ ve 5 çalıĢmanın 

4‘ünde zerdeçal ile klinik yanıtta önemli bir iyileĢme olduğu gözlenmiĢ (34). 
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Bir baĢka alternatif tedavi yöntemi olan fekal mikrobiyota transplantasyonu sağlıklı 

bir donörden bir alıcıya fekal bakterilerin transplantasyon iĢlemidir. DıĢkı toplama 

iĢlemi genellikle nakil gününde yapılır. DıĢkı tuzlu su veya su içinde çözülür, 

homojenize edilir ve homojen bir çözelti oluĢturmak üzere süzülür. DıĢkılar genellikle 6 

ila 8 saat içinde nakledilir. Fekal mikrobiyota transplantasyonu tekrarlayan C. difficile 

enfeksiyonunun tedavisinde baĢarılıdır. Fekal mikrobiyota transplantasyonu, sınırlı 

kanıt olmasına rağmen, ÜK tedavisinde potansiyel olarak kullanılabilir. Bu konuda 

yapılan birkaç küçük vaka serisi rapor edilmiĢtir ve etkinlik %20 ile %92 arasında 

değiĢmektedir (35). 

 Probiyotikler 

Kolon, insan vücudundaki en yüksek mikroorganizma konsantrasyonuna sahiptir. Bu 

nedenle, kolon mikrobiyomunun bileĢimindeki anormalliklerinin düzeltilmesine yönelik 

tedavi, teorik olarak ÜK‘li hastalara önemli faydalar sağlayabilir. Yapılan bir çalıĢmada 

Lactobacillus rhamnosus GG'nin ÜK‘li hastalarda monoterapi olarak veya mesalazin 

birlikte verilmesinin, tek baĢına anti-inflamatuar mesalazin ile tedavi edilen gruba 

kıyasla, bir yıllık takip sırasında klinik remisyonu önemli ölçüde uzattığını gösterilmiĢ. 

Adjuvan tedavi olarak çeĢitli laktik asit bakterileri ve Bifidobacteria kullanımı da ÜK‘li 

hastalarda hastalığın seyrini ve klinik remisyonun sürdürülmesini önemli ölçüde 

iyileĢtirmiĢ. Farklı birkaç çalıĢmada ayrıca, non-patojenik bir maya olan S. 

boulardii'nin, hafif ila orta dereceli ÜK‘li hastalarda hem indüksiyon hem de 

remisyonun sürdürülmesi için baĢarıyla kullanıldığını göstermiĢtir (36). 

2.2 Nötrofil gelatinaz ilişkili lipokalin (NGAL) 

Nötrofil gelatinaz iliĢkili lipokalin, matriks metalloproteinaz–9‘a (MMP-9) kovalent 

olarak bağlı bir akut faz proteinidir. Fizyolojik koĢullarda nötrofiller, makrofajlar, epitel 

hücreleri, düz kas hücreleri, hepatositler, adipositler ve nöronlar tarafından az miktarda 

salgılanır. Serumdaki artan NGAL konsantrasyonları, gastrointestinal sistem, solunum 

yolu veya renal tübüllerdeki epitel hücrelerinde hasar ile iliĢkilidir (18).  

Lipokalin-2 olarak da bilinen NGAL 25 kDa‘lık bakteriyostatik etkileri olan 

demir tutucu bir antimikrobiyal proteindir (37). NGAL bakteriyostatik etkisini demir 
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yüklü sideroforlara bağlanarak ortamdaki demiri sekestre ederek mikroorganizmaların 

ihtiyaç duyduğu demiri uzaklaĢtırarak gösterir (38).  

Ġnflame kolon, nötrofil aktivasyonunu yansıtan artan NGAL sentezine neden 

olur. Yapılan çalıĢmalarda, bakteriyostatik etkileri ve nötrofil kemoatraksiyonunu 

önleme yeteneği ile NGAL'in kolonun çeĢitli inflamatuar hastalıklarının patogenezinde 

rol oynadığı belirtilmektedir. Literatürde kolonun çeĢitli hastalıklarında fekal ve serum 

NGAL düzeylerini araĢtıran ve bu bozukluklarda biyolojik belirteç veya tanı testi olarak 

uygulanabilirliğini sorgulayan çalıĢmalar bulunmaktadır. Sonuçlar, NGAL'i inflamatuar 

durumların erken bir belirteci olarak desteklemek için cesaret verici olsa da, ĠBH'de 

kullanımına iliĢkin çalıĢmaların sayısı sınırlıdır (39). 
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3.GEREÇ ve YÖNTEMLER 

ÇalıĢmamızda KahramanmaraĢ Sütçü Ġmam Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji 

polikliniğine ÜK kontrol muayenesi ve atak ile baĢvuran hastalar değerlendirildi. 

Truelove Witts kriterlerine göre klinik olarak atakta (dıĢkılama sıklığı (4‘ den fazla ) 

dıĢkıda kan olup olmaması, ateĢ olması (37.5 veya daha fazla ) , sedimentasyon 

yüksekliği ( > 30mm/saat), anemi (< 10 mg/dl) ve taĢikardi ( >90 /dk) ) olan 27 ÜK ve 

remisyonda olan 27 ÜK hastası ile kontrol grubu olarak ÜK tanısı olmayan ve NGAL 

yüksekliğine sebep olabilecek bilinen akciğer ve böbrek rahatsızlığı olmayan 26 hasta 

değerlendirildi.  

ÇalıĢmada yer alan hastaların demografik bilgilerinin hastalık süresi, tedavisi, 

laboratuvar verileri kaydedildi. ÇalıĢmaya dahil edilen aktif, remisyon döneminde ÜK 

hastaları ve kontrol grubu hastalarından alınan rutin laboratuvar tetkiklerinin yanında 

NGAL seviyelerini analiz edebilmek için venöz kan örnekleri alındı. Alınan örnekler 

santrifüj edilerek serumlar ependorf tüplerinde -40°C‘de saklandı.  

NGAL seviyeleri, ticari bir kit (BT LAB,Bioassay Technology Laboratory), 

otomatik ELISA mikroplaka okuyucusu (BioTek 800™ TS mikroplaka okuyucu, ABD) 

ve bir bilgisayar programı (Gen5 Sürüm 3.11.19) kullanılarak ELISA (enzyme-linked 

immunosorbent assay) yöntemi ile belirlendi. Duyarlılık 2,01 ng/mL ve algılama aralığı 

5-600 ng/mL idi. Test içi CV <%8 ve testler arası CV < %10 idi. Sonuçlar ng/mL olarak 

kaydedildi. 

Ġstatistiksel analizler SPSS (Statistical Package for Social Science) versiyon 22 

ve MedCalc versiyon 3.1.9 istatistik yazılımları kullanılarak yapılmıĢtır. Sayısal 

değiĢkenlerin normal dağılıma uygunluğu Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk 

testleri kullanılarak kontrol edildi. Tanımlayıcı istatistiklerin gösteriminde sürekli 

sayısal değiĢkenler için ortalama ve standart sapma (SS), ortanca ve %25 ve %75 

çeyreklikler arası dağılım (ÇAD), kategorik değiĢkenler için ise sayı (n) ve yüzde (%) 

değerleri kullanıldı. Kategorik değiĢkenlerin karĢılaĢtırılmasında Pearson Ki-kare testi 

ve Fisher‘s Exact Test kullanıldı. Normal dağılım göstermeyen sürekli sayısal 

değiĢkenler ve kesikli sayısal değiĢkenlerin iki grup arasında karĢılaĢtırılmasında Mann-

Whitney U testi, ikiden fazla grup arasında karĢılaĢtırılmasında ise Kruskal-Wallis testi 

kullanıldı. Kruskal-Wallis testinde istatistiksel olarak anlamlı bulunan değiĢkenlerin 
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ikili grup karĢılaĢtırmalarında post-hoc Dunn‘s Test kullanıldı. Ġki normal dağılım 

göstermeyen sürekli sayısal değiĢken ve/veya kesikli sayısal değiĢkenin iliĢkisi 

Spearman korelasyon analizi kullanılarak değerlendirildi. Korelasyonun gücü, 

korelasyon katsayısı (R) kullanılarak değerlendirildi. 

Laboratuvar parametrelerin remisyon ve aktif hastalığı tahmin etmedeki tanısal 

performansını değerlendirilmesinde ROC analizi yapılmıĢ ve ROC eğrileri ve eğri 

altındaki alan (EAA) kullanıldı. ROC analizinde en iyi kesim noktaları Youden Ġndeksi 

kullanılarak belirlendi. En iyi kesim noktasına göre sensitivite, spesifisite, pozitif 

prediktif değer (PPD) ve negatif prediktif değer (NPD) ve bu değerlerin %95 güven 

aralıkları hesaplandı. Ġstatistiksel olarak anlamlılık sınırı p<0,05 olarak kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

AraĢtırma süresince KahramanmaraĢ Sütçü Ġmam Üniversitesi Tıp Fakültesi 

Gastroenteroloji polikliniğine baĢvurmuĢ, 18 yaĢ üzeri, 27 aktif ve 27 remisyonda 

ülseratif kolit hastası ve 26 kontrol çalıĢmaya dâhil edildi. 

4.1. Katılımcıların Demografik Özellikleri 

Katılımcıların demografik özellikleri Tablo 4‘te verilmiĢtir. 

Tablo 4: Katılımcıların demografik özellikleri  

Özellik 
Kontrol grubu 

(n=26) 

Remisyon grubu 

(n=27) 

Aktif hasta grubu 

(n=27) 

p değeri 

YaĢ (yıl)    0,492
a
 

   Ortalama±SD 37,5±8,9 41,0±10,5 39,8±10,6  

   Ortanca (ÇAD) 37,5 (29,8-43,5) 39,0 (34,0-50,0) 39,0 (31,0-47,0)  

Cinsiyet, n (%)    0,467
b
 

   Kadın 13 (50,0) 11 (40,7) 9 (33,3)  

   Erkek 13 (50,0) 16 (59,3) 18 (66,7)  

 

SD: Standart deviasyon, ÇAD: Çeyreklikler arası dağılım. 
a
 Kruskal-Wallis testi kullanılmıĢtır. 

b
 Pearson Ki-kare testi kullanılmıĢtır. 

 

ÇalıĢmaya alınan kontrollerin yaĢ ortalaması 37,5±8,9 ve ortancası 37,5 yıl, 

remisyon grubunun yaĢ ortalaması 41,0±10,5 ve ortancası 39,0 yıl ve aktif hasta 

grubunun yaĢ ortalaması 39,8±10,6 ve ortancası 39,0 yıldır. Gruplar yaĢ açısından 

istatistiksel olarak benzerdir. 

Kontrol grubunun yarısı, remisyon grubunun %40,7‘si ve aktif hasta grubunun 

%33,3‘ü kadınlardan oluĢmuĢtur. Bu fark istatistiksel olarak anlamlı değildir (Tablo 4). 

4.2. Katılımcıların Klinik Özellikleri 

Tablo 5‘te katılımcıların klinik özellikleri ve Tablo 6‘da katılımcıların günlük dıĢkılama 

sayılarının post-hoc ikili grup karĢılaĢtırmaları sunulmuĢtur. 
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Tablo 5: Katılımcıların klinik özellikleri  

Özellik 
Kontrol grubu 

(n=26) 

Remisyon grubu 

(n=27) 

Aktif hasta 

grubu (n=27) 

p değeri 

Tanı süresi (ay)    0,008
a
 

   Ortalama±SD  71,7±41,2 41,8±48,0  

   Ortanca (ÇAD)  72,0 (24,0-108,0) 24,0 (12,0-48,0)  

Kullanılan ilaç, n (%)    0,467
b
 

   ASA/Azatiyoprin  21 (77,8) 23 (85,2)  

   Monoklonal antikor  6 (22,2) 4 (14,8)  

Günlük dıĢkılama    <0,001
c
 

   Ortalama±SD 1,3±0,6 2,3±1,2 9,2±4,8  

   Ortanca (ÇAD) 1,0 (1,0-1,0) 2,0 (2,0-3,0) 8,0 (7,0-11,0)  

Vücut sıcaklığı, n (%)    <0,001
d
 

   ≤37,8°C 26 (100,0) 27 (100,0) 19 (70,4)  

   >37,8°C 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 8 (29,6)  

Kalp tepe atımı, n (%)    0,009
d
 

   ≤90 atım/dakika 26 (100,0) 27 (100,0) 22 (81,5)  

   >90 atım/dakika 0,0 (0,0) 0,0 (0,0) 5 (18,5)  

 
SD: Standart deviasyon, ÇAD: Çeyreklikler arası dağılım. 
a
 Mann-Whitney U testi kullanılmıĢtır. 

b
 Pearson Ki-kare testi kullanılmıĢtır. 

c
 Kruskal-Wallis testi kullanılmıĢtır. 

d
 Fisher‘s Exact Test kullanılmıĢtır. 

Tablo 6: Katılımcıların günlük dıĢkılama sayılarının post-hoc ikili grup 

karĢılaĢtırmaları
  

Post-hoc ikili karşılaştırma p değeri
a
 

Kontrol grubu-Remisyon grubu 0,022 

Kontrol grubu-Aktif hasta grubu <0,001 

Remisyon grubu-Aktif hasta grubu <0,001 

a
 Post-hoc Dunn‘s Test kullanılmıĢtır. 

 

Remisyonda olan hastaların ortalama tanı süresi 71,7 ay iken, aktif hasta 

grubunun ise 41,8 aydır. Gruplar arasındaki bu fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p=0,008). 

Bununla birlikte, remisyon ve aktif hasta grubunda kullanılan ilaç türlerinin 

dağılımı istatistiksel olarak benzer bulunmuĢtur. 
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Kontrol grubunda günlük dıĢkılama sayısı ortalaması 1,3±0,6 ve ortancası 1,0, 

remisyon grubunda ortalama 2,3±1,2 ve ortanca 2,0 ve aktif hasta grubunda ortalama 

9,2±4,8 ve ortanca 8,0‘dir. Gruplar arasındaki bu fark istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuĢtur (p<0,001) (Tablo 5). Bununla beraber, yapılan post-hoc ikili grup 

karĢılaĢtırmasında, kontrol grubu ve remisyon grubu arasında, kontrol grubu ve aktif 

hasta grubu arasında ve remisyon grubu ve aktif hasta grubu arasında günlük dıĢkılama 

sayısı açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmuĢtur (sırasıyla, p=0,022, 

p<0,001 ve p<0,001) (Tablo 6). 

Kontrol grubu ve remisyon grubunun hiçbirinde vücut sıcaklığı 37,8°C üzerinde 

değilken, aktif hasta grubunun %29,6‘sının vücut sıcaklığı 37,8°C üzerindedir. Bu fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001). 

Benzer Ģekilde, kontrol grubu ve remisyon grubunun hiçbirinde kalp tepe atımı 

90 atım/dakika üzerinde değilken, aktif hasta grubunun %18,5‘inin kalp tepe atımı 90 

atım/dakika üzerindedir. Bu fark istatistiksel olarak anlamlıdır (p=0,009) (Tablo 5). 

ġekil 5‘te gruplara göre hastaların kullandığı ilaçların türlerine göre dağılımı 

verilmiĢtir. 

 

a) 
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b) 

Şekil 6: (a) Remisyon grubunda ve (b) aktif hasta grubunda olan hastaların kullandığı 

ilaçların türlerine göre dağılımı 

Remisyon grubunda 11 hasta ASA, 1 hasta azatiyoprin, 2 hasta adalimumab, 3 

hasta vedolizumab, 9 hasta ASA ve azatiyoprin ve 1 hasta infliksimab kullanmaktadır. 

Aktif hasta grubunda ise, 10 hasta ASA, 4 hasta adalimumab, 13 hasta ASA ve 

azatiyoprin kullanmaktadır (ġekil 5). 

4.3. Katılımcıların Laboratuvar Bulguları 

Tablo 7‘de katılımcıların laboratuvar bulguları sunulmuĢtur. 
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Tablo 7: Katılımcıların laboratuvar bulguları 

Özellik Kontrol grubu (n=26) Remisyon grubu (n=27) Aktif hasta grubu (n=27) p 

Beyaz küre 

(x109/L) 

   0,023a 

   Ortalama±SD 6,9±1,5 7,1±1,9 8,5±3,4  

   Ortanca (ÇAD) 7,1 (5,6-7,8) 6,6 (6,0-7,5) 7,8 (6,6-9,6)  

Nötrofil (x109/L)    0,002a 

   Ortalama±SD 3,7±1,0 4,1±1,1 5,6±3,5  

   Ortanca (ÇAD) 3,6 (3,0-4,2) 3,9 (3,5-4,5) 4,8 (3,6-5,8)  

Lenfosit (x109/L)    0,004a 

   Ortalama±SD 2,5±0,7 2,2±1,0 1,8±0,7  

   Ortanca (ÇAD) 2,5 (2,0-3,0) 1,9 (1,7-2,2) 1,8 (1,4-2,2)  

Platelet (x109/L)    0,435a 

   Ortalama±SD 261,7±65,2 288,3±73,1 290,6±99,2  

   Ortanca (ÇAD) 264,0 (216,3-290,8) 270,0 (242,0-319,0) 259,0 (227,0-325,0)  

Hemoglobin (g/dL)    0,001a 

   Ortalama±SD 14,6±1,5 14,0±2,0 12,0±2,5  

   Ortanca (ÇAD) 14,2 (13,8-15,6) 14,4 (12,1-15,5) 12,2 (9,2-14,7)  

ESH (mm/saat)    <0,001a 

   Ortalama±SD 5,5±3,6 8,9±5,5 18,5±15,1  

   Ortanca (ÇAD) 4,0 (3,8-6,0) 8,0 (4,0-13,0) 12,0 (10,0-27,0)  

CRP    <0,001a 

   Ortalama±SD 3,7±1,8 4,4±3,1 15,6±16,0  

   Ortanca (ÇAD) 3,1 (3,1-3,4) 3,1 (3,0-4,0) 10,5 (3,1-17,0)  

NGAL    0,656a 

   Ortalama±SD 31,8±22,8 33,9±30,2 57,1±66,6  

   Ortanca (ÇAD) 26,5 (16,3-35,2) 20,9 (17,7-37,7) 21,8 (17,2-75,8)  

NLO    <0,001a 

   Ortalama±SD 1,6±0,6 2,1±0,8 4,1±6,2  

   Ortanca (ÇAD) 1,4 (1,2-1,9) 1,9 (1,6-2,2) 2,7 (1,8-3,9)  

PLO    0,001a 

   Ortalama±SD 110,2±33,2 144,4±47,2 180,6±107,9  

   Ortanca (ÇAD) 100,7 (88,6-135,5) 128,7 (111,4-183,6) 155,6 (112,9-211,0)  

 

SD: Standart deviasyon, ÇAD: Çeyreklikler arası dağılım, ESH: Eritrosit Sedimentasyon Hızı, CRP: C-Reaktif 

Protein, NGAL: Nötrofil gelatinase iliĢkili lipokalin, NLO: Nötrofil-lenfosit oranı, PLO: Platelet-lenfosit oranı. 
a Kruskal-Wallis testi kullanılmıĢtır. 
d Fisher‘s Exact Test kullanılmıĢtır. 

 

ÇalıĢma gruplarının, platelet ve NGAL düzeyleri istatistiksel olarak benzerdir. 

Bununla birlikte, kontrol grubunun beyaz küre düzeyi ortalaması 6,9±1,5 ve ortancası 

7,1x10
9
/L, remisyon grubunun ortalaması 7,1±1,9 ve ortancası 6,6x10

9
/L ve aktif hasta 
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grubunun ise ortalaması 8,5±3,4 ve ortancası 7,8x10
9
/L‘dir. Gruplar arasındaki bu fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p=0,023). 

Ayrıca, kontrol grubunun nötrofil düzeyi ortalaması 3,7±1,0 ve ortancası 

3,6x10
9
/L, remisyon grubunun ortalaması 4,1±1,1 ve ortancası 3,9x10

9
/L ve aktif hasta 

grubunun ise ortalaması 5,6±4,8 ve ortancası 4,8x10
9
/L‘dir. Gruplar arasındaki bu fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p=0,002). 

Buna karĢın, kontrol grubunun lenfosit düzeyi ortalaması 2,5±0,7 ve ortancası 

2,5x10
9
/L, remisyon grubunun ortalaması 2,2±1,0 ve ortancası 1,9x10

9
/L ve aktif hasta 

grubunun ise ortalaması 1,8±0,7 ve ortancası 1,8x10
9
/L‘dir. Gruplar arasındaki bu 

farkın istatistiksel olarak anlamlı olduğu saptanmıĢtır (p=0,004). 

Bununla beraber, kontrol grubunun hemoglobin düzeyi ortalaması 14,6±1,5 ve 

ortancası 14,2 g/dL, remisyon grubunun ortalaması 14,0±2,0 ve ortancası 14,4 g/dL ve 

aktif hasta grubunun ise ortalaması 12,0±2,5 ve ortancası 12,2 g/dL‘dir. Gruplar 

arasındaki bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuĢtur (p=0,001). 

Ayrıca, kontrol grubunun ESH ortalaması 5,5±3,6 ve ortancası 4,0 mm/saat, 

remisyon grubunun ortalaması 8,9±5,5 ve ortancası 8,0 mm/saat ve aktif hasta grubunun 

ise ortalaması 18,5±15,1 ve ortancası 12,0 mm/saattir. Gruplar arasındaki bu fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0,001). 

Bununla birlikte, kontrol grubunun CRP düzeyi ortalaması 3,7±1,8 ve ortancası 

3,1 mg/L, remisyon grubunun ortalaması 4,4±3,1 ve ortancası 3,1 mg/L ve aktif hasta 

grubunun ise ortalaması 15,6±16,0 ve ortancası 10,5 mg/L‘dir. Gruplar arasındaki bu 

farkın istatistiksel olarak anlamlı olduğu saptanmıĢtır (p<0,001). 

Bununla beraber, kontrol grubunun NLO ortalaması 1,6±0,6 ve ortancası 1,4, 

remisyon grubunun ortalaması 2,1±0,8 ve ortancası 1,9 ve aktif hasta grubunun ise 

ortalaması 4,1±6,2 ve ortancası 2,7‘dir. Gruplar arasındaki bu fark istatistiksel olarak 

anlamlı bulunmuĢtur (p<0,001). 

Son olarak, kontrol grubunun PLO ortalaması 110,2±33,2 ve ortancası 100,7, 

remisyon grubunun ortalaması 144,4±47,2 ve ortancası 128,7 ve aktif hasta grubunun 

ise ortalaması 180,6±107,9 ve ortancası 155,6‘dır. Gruplar arasındaki bu fark 

istatistiksel olarak anlamlıdır (p=0,001) (Tablo 7). 
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Tablo 8‘de katılımcıların laboratuvar bulgularının post-hoc ikili grup 

karĢılaĢtırmaları sunulmuĢtur. 

Tablo 8: Katılımcıların laboratuvar bulgularının post-hoc ikili grup karĢılaĢtırmaları  

Laboratuvar 

bulgusu 

p değeri
a
 

Kontrol grubu-

Remisyon grubu 

Kontrol grubu-

Aktif hasta grubu 

Remisyon grubu-

Aktif hasta grubu 

Beyaz küre 0,999 0,019 0,016 

Nötrofil 0,609 0,001 0,069 

Lenfosit 0,522 0,002 0,138 

Hemoglobin 0,999 0,001 0,015 

ESH 0,184 <0,001 0,049 

CRP 0,999 <0,001 0,001 

NLO 0,044 <0,001 0,071 

PLO 0,024 0,001 0,999 

a
 Post-hoc Dunn‘s Test kullanılmıĢtır. 

 

Post-hoc analizlere göre, kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında (p=0,019) 

ve remisyon grubu ve aktif hasta grubu arasında (p=0,016) beyaz küre düzeyi açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır. 

Bununla beraber, kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında nötrofil düzeyi 

açısından istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır (p=0,001). 

Ayrıca, kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında lenfosit düzeyi açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmıĢtır (p=0,002). 

Bununla birlikte, kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında (p=0,001) ve 

remisyon grubu ve aktif hasta grubu arasında (p=0,015) hemoglobin düzeyi açısından 

istatistiksel olarak anlamlı farklılık vardır. 

Buna karĢın, kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında (p<0,001) ve remisyon 

grubu ve aktif hasta grubu arasında (p=0,049) ESH açısından istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmıĢtır. 
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Ayrıca, kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında (p<0,001) ve remisyon grubu 

ve aktif hasta grubu arasında (p=0,001) CRP açısından istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık vardır. 

Bununla beraber, kontrol grubu ve remisyon grubu arasında (p=0,044) ve 

kontrol grubu ve aktif hasta grubu arasında (p<0,001) NLO açısından istatistiksel olarak 

anlamlı farklılık saptanmıĢtır. 

Son olarak, kontrol grubu ve remisyon grubu arasında (p=0,024) ve kontrol 

grubu ve aktif hasta grubu arasında (p=0,001) PLO açısından istatistiksel olarak anlamlı 

farklılık saptanmıĢtır (Tablo 8). 

Tablo 9‘da hastaların günlük dıĢkılama sayılarının ile laboratuvar bulgularının 

korelasyon analizi sonuçları ve ġekil 2‘de ise hastaların günlük dıĢkılama sayıları ile 

istatistiksel olarak anlamlı korelasyonu olan laboratuvar bulgularının saçılım grafiği 

sunulmuĢtur. 

Tablo 9: Hastaların günlük dıĢkılama sayılarının ile laboratuvar bulgularının korelasyon 

analizi 

 
Laboratuvar Bulgusu 

Hb WBC ESH CRP NGAL NLO PLO 

Günlük 

dışkılama sayısı 

R -0,268 0,244 0,225 0,531 0,135 0,332 0,079 

p 0,049 0,076 0,102 <0,001 0,331 0,014 0,570 

n 54 54 54 54 54 54 54 

 

a) b) c)  

Şekil 7: Hastaların günlük dıĢkılama sayıları ile istatistiksel olarak anlamlı korelasyonu 

olan laboratuvar bulgularının saçılım grafiği. (a) Hemoglobin, (b) CRP ve (c) NLO ile 

günlük dıĢkılama sayıları arasındaki korelasyonu göstermektedir. 
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Hastaların günlük dıĢkılama sayıları ile WBC, ESH, NGAL ve PLO arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir korelasyon saptanmamıĢtır (Tablo 9). 

Bununla beraber, hastaların günlük dıĢkılama sayıları ile; Hb düzeyi arasında 

istatistiksel olarak anlamlı düĢük düzeyde negatif yönlü (R=-0,268 ve p=0,049), CRP 

düzeyi arasında istatistiksel olarak anlamlı orta düzeyde pozitif yönlü (R=0,531 ve 

p<0,001) ve NLO arasında istatistiksel olarak anlamlı düĢük düzeyde pozitif yönlü 

(R=0,332 ve p=0,014) korelasyon saptanmıĢtır (Tablo 9 ve ġekil 6). 

Tablo 10‘da hastaların NGAL düzeyleri ile diğer laboratuvar bulgularının 

korelasyon analizi sonuçları verilmiĢtir. 

Tablo 10: Hastaların NGAL düzeyleri ile diğer laboratuvar bulgularının korelasyon 

analizi 

 
Laboratuvar Bulgusu 

Hb WBC ESH CRP NLO PLO 

NGAL 

R 0,011 0,233 -0,027 0,099 0,154 0,059 

p 0,936 0,090 0,846 0,475 0,266 0,671 

n 54 54 54 54 54 54 

 

Hastaların NGAL düzeyleri ile diğer laboratuvar parametreleri olan Hb, WBC, 

ESH, CRP, NLO ve PLO arasında istatistiksel olarak anlamlı bir korelasyon 

saptanmamıĢtır (Tablo 10). 

4.4. Hastaların Laboratuvar Parametrelerinin Remisyon ve Aktif Hastalığı 

Tahmin Etmedeki Tanısal Performansları 

Tablo 11‘de ve ġekil 7‘de laboratuvar parametrelerinin kontrollere göre aktif hasta olma 

açısından ROC analizi sonuçları verilmiĢtir. 
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Tablo 11: Laboratuvar parametrelerinin kontrollere göre aktif hasta olma açısından 

ROC analizi 

Parametre EAA p Kesim noktası 
Sensitivite 

(%95 GA) 

Spesifisite 

(%95 GA) 

PPD  

(%95 GA) 

NPD 

(%95 GA) 

ESH 0,831 <0,001 >9 77,8 (57,7-91,4) 88,5 (69,8-97,6) 87,5 (61,7-98,4) 79,3 (60,3-92,0) 

CRP 0,809 <0,001 >5,6 70,4 (49,8-86,2) 96,2 (80,4-99,9) 95,0 (75,1-99,9) 75,8 (57,7-88,9) 

NGAL 0,553 0,515 >91,74 22,2 (8,6-42,3) 100,0 (86,8-100,0) 100,0 (54,1-100,0) 55,3 (40,1-69,8) 

NLO 0,846 <0,001 >2,1 70,4 (49,8-86,2) 88,5 (69,8-97,6) 86,4 (65,1-97,1) 74,2 (55,4-88,1) 

PLO 0,769 <0,001 >114,29 74,1 (53,7-88,9) 73,1 (52,2-88,4) 74,1 (53,7-88,9) 73,1 (52,2-88,4) 

EAA: Eğri altındaki alan, GA: Güven aralığı, PPD: Pozitif prediktif değer, NPD: Negatif prediktif değer, 

ESH: Eritrosit Sedimentasyon Hızı, CRP: C-Reaktif Protein, NGAL: Nötrofil gelatinase iliĢkili lipokalin, 

NLO: Nötrofil-lenfosit oranı, PLO: Platelet-lenfosit oranı. 

 

 

Şekil 8: Laboratuvar parametrelerinin kontrollere göre aktif hasta olma açısından ROC 

eğrisi 

Hastaların NGAL düzeyleri kontrollere göre aktif hasta olma açısından 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde tanısal performans göstermemiĢtir. 

Buna karĢın, ESH, CRP, NLO ve PLO kontrollere göre aktif hasta olma 

açısından istatistiksel olarak anlamlı düzeyde tanısal performansa sahiptir (sırasıyla, 

p<0,001, p<0,001, p<0,001 ve p<0,001). 
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ESH için EAA:0,831 ve kesim noktası >9 mm/saat olarak saptanmıĢtır, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %77,8, spesifitesi ise %88,5 olarak bulunmuĢtur. 

CRP için EAA:0,809 ve kesim noktası >5,6 mg/dL olarak bulunmuĢtur, bu 

kesim noktasına göre sensitivitesi %70,4 ve spesifitesi %96,2 olarak saptanmıĢtır. 

NLO için EAA:0,846 ve kesim noktası >2,1 olarak saptanmıĢtır, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %70,4, spesifitesi ise %88,5 olarak bulunmuĢtur. 

PLO için EAA:0,769 ve kesim noktası >114,29 olarak bulunmuĢtur, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %74,1 ve spesifitesi %73,1 olarak saptanmıĢtır (Tablo 11 ve 

ġekil 3). 

Tablo 12‘de ve ġekil 8‘de laboratuvar parametrelerinin kontrollere göre 

remisyonda hasta olma açısından ROC analizi sonuçları verilmiĢtir. 

Tablo 12: Laboratuvar parametrelerinin kontrollere göre remisyonda hasta olma 

açısından ROC analizi 

Parametre EAA p Kesim noktası 
Sensitivite 

(%95 GA) 

Spesifisite 

(%95 GA) 

PPD  

(%95 GA) 

NPD 

(%95 GA) 

ESH 0,654 0,046 >7 55,6 (35,3-74,5) 84,6 (65,1-95,6) 78,9 (54,4-93,9) 64,7 (46,5-80,3) 

CRP 0,548 0,546 >3,2 44,4 (25,5-64,7) 76,9 (56,4-91,0) 66,7 (41,0-86,7) 57,1 (39,4-73,7) 

NGAL 0,547 0,574 ≤24,6 70,4 (49,8-86,2) 61,5 (40,6-79,8) 65,5 (45,7-82,1) 66,7 (44,7-84,4) 

NLO 0,722 0,002 >1,63 74,1 (53,7-88,9) 69,2 (48,2-85,7) 71,4 (51,3-86,8) 72,0 (50,6-87,9) 

PLO 0,722 0,002 >114,29 70,4 (49,8-86,2) 73,1 (52,2-88,4) 73,1 (52,2-88,4) 70,4 (49,8-86,2) 

EAA: Eğri altındaki alan, GA: Güven aralığı, PPD: Pozitif prediktif değer, NPD: Negatif prediktif değer, 

ESH: Eritrosit Sedimentasyon Hızı, CRP: C-Reaktif Protein, NGAL: Nötrofil gelatinase iliĢkili lipokalin, 

NLO: Nötrofil-lenfosit oranı, PLO: Platelet-lenfosit oranı. 
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Şekil 9: Laboratuvar parametrelerinin kontrollere göre remisyonda hasta olma açısından 

ROC eğrisi 

Hastaların CRP ve NGAL düzeyleri kontrollere göre remisyonda hasta olma 

açısından istatistiksel olarak anlamlı düzeyde tanısal performans göstermemiĢtir. 

Buna karĢın, ESH, NLO ve PLO kontrollere göre remisyonda hasta olma 

açısından istatistiksel olarak anlamlı düzeyde tanısal performansa sahiptir (sırasıyla, 

p=0,046, p=0,002 ve p=0,002). 

ESH için EAA:0,654 ve kesim noktası >7 mm/saat olarak saptanmıĢtır, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %55,6, spesifitesi ise %84,6 olarak bulunmuĢtur. 

NLO için EAA:0,722 ve kesim noktası >1,63 olarak bulunmuĢtur, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %70,4, spesifitesi ise %69,2 olarak saptanmıĢtır. 

PLO için EAA:0,722 ve kesim noktası >114,29 olarak saptanmıĢtır, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %70,4 ve spesifitesi %73,1 olarak bulunmuĢtur (Tablo 12 ve 

ġekil 4). 

Tablo 12‘de ve ġekil 9‘da laboratuvar parametrelerinin remisyonda hasta 

olanlara göre aktif hasta olma açısından ROC analizi sonuçları verilmiĢtir. 
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Tablo 13: Laboratuvar parametrelerinin remisyonda hasta olanlara göre aktif hasta 

olma açısından ROC analizi 

Parametre EAA p Kesim noktası 
Sensitivite 

(%95 GA) 

Spesifisite 

(%95 GA) 

PPD  

(%95 GA) 

NPD 

(%95 GA) 

ESH 0,693 0,008 >19 37,0 (19,4-57,6) 100,0 (87,2-100,0) 100,0 (69,2-100,0) 61,4 (45,5-75,6) 

CRP 0,779 <0,001 >8,0 63,0 (42,4-80,6) 92,6 (75,7-99,1) 89,5 (66,9-98,7) 71,4 (53,7-85,4) 

NGAL 0,559 0,462 >25,5 44,4 (25,5-64,7) 74,1 (53,7-88,9) 63,2 (38,4-83,7) 57,1 (39,4-73,7) 

NLO 0,706 0,005 >2,24 63,0 (42,4-80,6) 77,8 (57,7-91,4) 73,9 (51,6-89,8) 67,7 (46,0-83,3) 

PLO 0,578 0,331 >199,28 33,3 (16,5-54,0) 92,6 (75,7-99,1) 81,8 (48,2-97,7) 58,1 (42,1-73,0) 

EAA: Eğri altındaki alan, GA: Güven aralığı, PPD: Pozitif prediktif değer, NPD: Negatif prediktif değer, 

ESH: Eritrosit Sedimentasyon Hızı, CRP: C-Reaktif Protein, NGAL: Nötrofil gelatinase iliĢkili lipokalin, 

NLO: Nötrofil-lenfosit oranı, PLO: Platelet-lenfosit oranı. 

 

Şekil 10: Laboratuvar parametrelerinin remisyonda hasta olanlara göre aktif hasta olma 

açısından ROC eğrisi 

Hastaların NGAL düzeyleri ve PLO remisyonda hasta olanlara göre aktif hasta 

olma açısından istatistiksel olarak anlamlı düzeyde tanısal performans göstermemiĢtir. 

Buna karĢın, ESH, CRP ve NLO remisyonda hasta olanlara göre aktif hasta olma 

açısından istatistiksel olarak anlamlı düzeyde tanısal performansa sahiptir (sırasıyla, 

p=0,008, p<0,001 ve p=0,005). 

ESH için EAA:0,693 ve kesim noktası >19 mm/saat olarak saptanmıĢtır, bu 

kesim noktasına göre sensitivitesi %,7,0, spesifitesi ise %100,0 olarak bulunmuĢtur. 
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CRP için EAA:0,779 ve kesim noktası >8,0 mg/dL olarak bulunmuĢtur, bu 

kesim noktasına göre sensitivitesi %63,0 ve spesifitesi %92,6 olarak saptanmıĢtır. 

NLO için EAA:0,706 ve kesim noktası >2,24 olarak saptanmıĢtır, bu kesim 

noktasına göre sensitivitesi %63,0, spesifitesi ise %77,8 olarak bulunmuĢtur (Tablo 13 

ve ġekil 9). 
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5. TARTIŞMA 

Ülseratif kolit, gastrointestinal sistemin idiyopatik, kronik ve tekrarlayan 

inflamasyonuna sebep olmaktadır. Endoskopi hastalığın tanı, tedavi ve takibinde önemli 

rol oynamakla beraber invaziv, maliyetli, Ģiddetli hastalarda uygulanması zor ve 

komplikasyonlara sebep olabilecek bir yöntemdir (40). Bu nedenle mukozal hastalık 

aktivitesini saptamada çeĢitli biyolojik belirteç arayıĢlarına ihtiyaç duyulmaktadır. 

 Bu çalıĢmamızda NGAL molekülünün ÜK hastalarında tanısal etkinliğini 

araĢtırmayı hedefledik. ÇalıĢmamıza Truelove Witts sınıflamasına göre 27 aktif, 27 

remisyon ve 26 kontrol grubu dahil edildi.  

 ÇalıĢmamamız da yapılan laboratuvar sonuçları incelendiğinde beyaz küre, 

nötrofil, ESH, CRP, NLO, PLO, hemoglobin ve lenfosit değerlerinde gruplar arası 

istatistiksel olarak anlamlı fark bulundu (p değerleri sırasıyla 0,023, 0,002, <0.001, 

<0,001, <0,001, 0,001, 0,001, 0,004).  

NGAL düzeyi incelendiğinde aktif hastalarda kontrol ve remisyon grubuna göre 

ortalama değer olarak yüksek gözlense de bu farklılık istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmadı (p:0,656). NGAL değerleri ile diğer laboratuvar parametreleri arasında 

istatistiksel olarak anlamlı korelasyon gözlenmedi.  

 Yapılan ikili karĢılaĢtırmalarda beyaz küre, hemoglobin, ESH, CRP tanı ve takip 

açısından değerli bulundu. Yine nötrofil ve lenfosit değerleri tanı açısından NLO ve 

PLO tanı ve tedavi etkinliği açısından anlamlı bulundu. 

Yapılan ROC analizinde NGAL tanısal performans göstermezken ESH, CRP, 

NLO ve PLO kontrol grubuna göre aktif hasta olma açısından tanısal performansa 

sahipti. NLO için kesim noktası 2,1 ve PLO için kesim noktası 114,29 olarak saptandı. 

ESH, NLO ve PLO kontrol grubuna göre remisyon hastalarında tedavi etkinliği 

açısından tanısal performans gösterdi. NLO için kesim noktası 1,63 ve PLO için kesim 

noktası 114,29 olarak saptandı. ESH, NLO ve CRP remisyon grubu ve aktif grup 

karĢılaĢtırıldığında takip açısından tanısal performans gösterdi. NLO için kesim noktası 

2,24 olarak saptandı. 

Nooh ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada 28-59 yaĢ arası 35 ĠBH ( 25 aktif ÜK, 

10 aktif CH) ve 20 kontrol grubunun serum NGAL düzeyleri karĢılaĢtırılmıĢ. Aktif 
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hastalar ve kontrol grubundaki hastalar karĢılaĢtırıldığında serum NGAL düzeyi 

istatistiksel olarak yüksek saptanmıĢ (41). 

Thorsvik ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada 73 ĠBH, 21 enfektif enterokolit, 21 

ĠBS ve 23 sağlıklı kontrol grubunun fekal ve plazma NGAL düzeyleri incelenmiĢ. Aktif 

ÜK ve CH grubunda sağlıklı gruba göre ayrıca remisyondaki ÜK ve CH grubunda 

sağlıklı ve ĠBS grubuna göre fekal NGAL düzeyleri istatistiksel olarak anlamlı yüksek 

bulunmuĢ. 119 ĠBH (65 ÜK, 54 CH) ve 28 kontrol grubunda plazma NGAL düzeyi 

incelenmiĢ ve ĠBH grubunda sağlıklı gruba göre plazma NGAL düzeyi bizim 

sonuçlarımızın aksine istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuĢ (37). 

Janas ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada 19 CH, 17 ÜK, 126 sağlıklı kontrol ve 

27 gıda-inhaler alerjili çocuk hastada serum NGAL düzeyleri incelenmiĢ. Serum NGAL 

düzeyleri sağlıklı kontrollere göre ĠBH olan çocuklarda yüksek saptanmıĢ ve beyaz 

küre, trombosit, CRP ve hemoglobin ile serum NGAL düzeyi korelasyon göstermiĢ. 1-8 

yaĢ arası çocuklarda yaĢ ile beraber NGAL düzeyinde artıĢ gözlenmiĢ ancak daha büyük 

çocuklarda yaĢ ile NGAL arasında korelasyon gözlenmemiĢ (42). 

Yapılan bir baĢka çalıĢmada infliximab tedavisi almayan 66 aktif ÜK hastası ve 

40 sağlıklı kontrol 1. kohort ve 132 ilk doz infliximab tedavisini alan 132 aktif ÜK ve 

129 sağlıklı kontrol 2. kohort grubunda serum NGAL ve MMP-9 düzeylerinin ÜK 

hastalarında mukozal iyileĢme ile iliĢkisi incelenmiĢ. Sağlıklı kontrollere göre ÜK 

hastalarında NGAL ve MMP-9 düzeyleri istatistiksel anlamda yüksek gözlenmiĢ. 

Ġnfliximab tedavisi sonrası cevap veren ve vermeyen hastalar karĢılaĢtırıldığında tedavi 

cevap verenlerde daha fazla NGAL ve MMP-9 düĢüĢü gözlenmiĢ (43). 

YeĢil ve arkadaĢları CH aktivite indeksi ile 42 CH ve Truelove Witts kriterleri ile 

49 ÜK hastasının klinik aktivitesini hesaplamıĢ ve 30 kontrol gurubu ile serum NGAL 

düzeyi ve ĠBH aktivasyonu arasındaki iliĢkiyi incelemiĢler. Klinik kolit aktivite indeksi, 

Truelove Witts ve Crohn Hastalığı aktivite indeksi ile serum NGAL düzeyleri arasında 

anlamlı iliĢki bulunmamıĢ. Kontrol grup ile aktif olmayan hasta grubu arasında 

çalıĢmamız ile benzer olarak anlamlı iliĢki bulunmamıĢ. Aktif ve aktif olmayan hasta 

grubunda hastalığı ayırt etmekte serum NGAL düzeyinin etkisiz olduğu belirtilmiĢ (38). 

ÇalıĢmamız sonuçları ile serum NGAL değeri için altın standart bir testin ve 

kullanılan skorlama sistemlerinin tam güvenilirliği olmaması beraber 

değerlendirildiğinde serum NGAL düzeyinin ĠBH aktivite düzeyini belirlemek için ideal 
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bir belirteç olmayabileceği ya da bu konuda daha fazla çalıĢma gerektirdiği akla 

gelmektedir. ÇalıĢmamızda hastalık aktivitesini belirlemekte kullandığımız Truelove 

Witts kriterlerinin çeĢitli kısıtlamalar göstermesi ve klinik indeks hastalık aktivitesini 

tamamen doğru bir Ģekilde yansıtmıyor olabilmesinden dolayı sonuçlarımız literatürdeki 

bazı çalıĢmalar ile benzerlik göstermemiĢtir. Serum NGAL düzeyi farklılıkları 

kullanılan kitlere, gruplar arası farklara, ırksal faktörlere, kan alma süresindeki 

farklılıklara, serum örneği taĢıma ve iĢlenmesine ve barsak mikrobiyotasındaki 

farklılıklara bağlanabilir. 

Nötrofiller doğuĢtan ve adaptif immüniteye katkıda bulunurlar ve bu hücreler 

proinflamatuar sitokinleri ve kemokinleri serbest bırakarak iltihaplı dokuya göç eder. 

ArtmıĢ trombosit sayısı inflamatuar mediyatör salınımı, diğer inflamatuar hücrelerin 

modülasyonu gibi proinflamatuar özellikler ile mukozal inflamasyonun patogenezine 

katkıda bulunabilir. Aksine azalmıĢ lenfosit, mukozal infiltrasyondan kaynaklanabilir. 

Bu nedenle NLO ve PLO‘nun ÜK hastalarında mukozal hasarın Ģiddetini öngörmede 

fikir verebileceğini düĢündürtmektedir. 

Jeong ve arkadaĢlarının 48 ÜK ve 96 sağlıklı kontrolün incelendiği çalıĢmada 

PLO ve NLO‘ nun ÜK ile iliĢkisi incelenmiĢ. Mayo skorlamasına göre ÜK hastaları 

hafif-orta ve Ģiddetli olarak iki gruba ayrılmıĢ. Beyaz küre, NLO, PLO, ESH, CRP 

değerleri ÜK hastalarında sağlıklı gruba göre çalıĢmamız ile benzer olarak istatistiksel 

anlamlı yüksek saptanmıĢ. NLO, PLO, ESH ve CRP değerleri Ģiddetli grupta hafif-orta 

gruba göre daha yüksek saptanmıĢ (40).  

Yapılan bir baĢka çalıĢmada Rachmilewitz endoskopik aktivasyon indeksi ile 

değerlendirilerek 104 aktif ÜK, 104 remisyon ÜK ve 105 sağlıklı kontrolde PLO ve 

NLO değerleri ile mukozal hastalık Ģiddeti arasındaki iliĢki incelenmiĢ. Aktif hasta 

grubunda remisyon ve kontrol grubuna göre ayrıca remisyon grubunda kontrol grubuna 

göre NLO ve PLO istatistiksel anlamlı daha yüksek bulunmuĢ (44).  Bizim 

çalıĢmamızda remisyon ve kontrol ile aktif ve kontrol grubu ikili karĢılaĢtırmasında 

kontrol grubuna göre PLO ve NLO değerleri ÜK gruplarında istatistiksel anlamlı 

yüksek bulundu. 

Zhang ve arkadaĢları ÜK aktivite değerlendirilmesi için etkili immün 

inflamasyon indekslerini incelemiĢ. Sağlıklı kontrol grubunda ÜK hasta grubuna göre 

hemoglobin ve lenfosit düĢük saptanırken beyaz küre, platelet, nötrofil, NLO ve PLO 
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değerleri bizim çalıĢmamızla platelet değerleri hariç benzer (ÇalıĢmamızda platelet 

değerlerinde gruplar arası anlamlı fark bulunmamıĢtır. p:0,435) olarak istatistiksel 

anlamlı yüksek bulunmuĢ.  (45).  

Yapılan bir baĢka çalıĢmada 187 ÜK hastası Mayo skoruna göre aktif ve 

remisyon, aktif hastalarda Truelove Witts kriterlerine göre Ģiddetli ve hafif-orta olarak 

ayrıca 5-ASA yanıtına göre sınıflandırılmıĢ. NLO ve PLO değerleri aktif grupta 

istatistiksel anlamlı gözlenmiĢ. 55 Ģiddetli ve 89 hafif-orta ÜK grubu karĢılaĢtırıldığında 

NLO ve PLO değerleri istatistiksel anlamlı bulunmuĢ. 128 aktif 5-ASA kullanan 

hastanın 14‘ü tedaviye yanıt vermemiĢ ve bu yanıt vermeyen grupta NLO ve PLO 

istatistiksel anlamlı olarak yüksek bulunmuĢ (46). 

Chen ve arkadaĢlarının yaptığı çalıĢmada 876 ĠBH (275 ÜK, 601 CH) olan Mayo 

skoru ve Chron Aktivite Ġndeksi ile hastalık aktivasyonunu saptadıkları hastalarda aktif 

ÜK grupta CRP/Albumin, ESH, CRP, NLO ve PLO aktif olmayan hasta grubuna göre 

yüksek bulunmuĢ. CRP ve CRP/Albumin oranı ÜK aktivasyonu ile önemli korelasyon 

göstermiĢ. Aktif hastaları, aktif olmayan hasta grubundan ayırt etmekte NLO kesim 

noktası 2,4 PLO kesim noktası 187,68 olarak saptanmıĢ (47). 

Demir ve arkadaĢlarının yaptığı 71 ÜK ve 140 kontrol grubunun dahil edildiği 

çalıĢmada NLO değeri ile ülseratif kolit hastalık aktivitesi arasındaki iliĢki 

incelenmiĢtir. Aktif hastalarda remisyon ve kontrol grubuna göre beyaz küre, CRP, ESH 

ve NLO istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuĢ. Aktif ve remisyondaki hastaları 

ayıran tek parametre CRP olarak gözlenmiĢ. Aktif ÜK hastaları için NLO kesim noktası 

2,9 saptanmıĢ (48).  

Çelikbilek ve arkadaĢlarının yaptığı 26 ÜK ve 28 kontrol grubunu içeren 

çalıĢmada aktif ÜK hastalarında NLO değeri remisyondaki ve kontrol grubundaki 

hastalara göre istatistiksel olarak anlamlı yüksek saptanmıĢ olup aktif hastalık için NLO 

kesim noktası 2,47 bulunmuĢ (49). 

Yapılan bir çalıĢmada Truelove Witts ve Montreal sınıflamasına göre kategorize 

edilen 61 remisyon ve 53 aktif ülseratif kolit hastası incelenmiĢ aktif grupta remisyona 

göre beyaz küre, ESH, albümin, monosit/HDL (yüksek yoğunluklu lipoprotein) oranı 

istatistiksel olarak anlamlı yüksek bulunmuĢtur. Ayrıca CRP ve NLO aktif grupta 

anlamlı olarak yüksek bulunmuĢ. Endoskopik aktivite indeksi ile monosit/HDL oranı 

korele olduğu gözlenmiĢ. Mayo skoru arttıkça monosit/HDL oranı artmıĢ (50). 
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6. SONUÇ 

ÇalıĢmamızda ÜK hastalarında serum NGAL düzeyi ile aktivasyon iliĢkisi 

incelenmiĢtir. Sonuçlarımıza göre serum NGAL düzeyi ile ÜK aktivasyon iliĢkisi 

gözlenmemiĢtir. 

ÇalıĢmamızın bazı kısıtlamaları bulunmaktadır. Bunlar küçük örneklem 

grubumuz, çalıĢmamızın tek merkezli olması, invaziv olduğu için endoskopinin her 

hastaya uygulanamaması, Truelove Witts kriterlerinin ÜK aktivasyonunu klinik olarak 

tam gösterememesi olabilir. Truelove Witts kriterlerinin dezavantajı bazı hastaları 

uygun hastalık kategorisinde sınıflandırmanın zorluğu ve zaman içinde hastalık 

aktivasyonunda meydana gelen değiĢikliklerin nicelleĢtirmesinin zor olmasıdır. 

Hastaların Ģikâyeti her zaman hastalık yaygınlığı ve Ģiddeti ile örtüĢmeyebilir. Barsak 

iltihabının doğru Ģekilde incelemek için endoskopi ve histolojik inceleme ile 

semptomlar ve klinik muayene beraber değerlendirilmelidir. Ancak endoskopinin 

invaziv bir iĢlem olması nedeni ile çeĢitli laboratuvar belirteçlerine ihtiyaç 

bulunmaktadır. 

 Sonuçlarımıza göre NLO ve PLO değerleri kontrol grubu ile ÜK hastalarını ayırt 

etmekte biyolojik belirteç olarak kullanılabilir olacağını göstermiĢtir. Ancak serum 

NGAL için daha büyük hasta popülasyonlar ile çalıĢmalara ihtiyaç duyulmaktadır. 
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