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KISALTMALAR

IBH: inflamatuar barsak hastalig

CH: Crohn Hastalig

UK: Ulseratif Kolit

CRP: C- Reaktif Protein

ESR: Eritrosit sedimentasyon hizi

MPV: Ortalama platelet hacmi

NOD: Niikleotid Oligomerizasyon Domain
TGF-B: Transforming growth faktor- Beta
IFN-gamma: Interferon- gamma

DC: Dendritik hiicre

PRR: Pattern-recognition receptors

MDP: Muramil dipeptid

CDAI: Crohn hastalig1 aktivite indeksi
HCT: Hematokrit

WBC: Beyaz kan hiicresi , 16kosit sayimi1
PSK: Primer sklerozan kolanjit

TNF-o: Timor nekrozis faktor alfa

SES-CD: Crohn hastalig1 i¢in basitlestirilmis endoskopik skorlama

5-ASA: 5-Aminosalisilik asit

OK: Oral kontraseptif

LFH: Lenfoid folikiiler hiperplazi

GALT: Gastrointestinal sistemle iligkili lenfoid doku
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OZET:

AMAC:

Inflamatuar barsak hastalign ve terminal ileumu tutan diger hastaliklarin tanisinda
terminal ileum biyopsileri ¢ok 6nemlidir. Endoskopik olarak normal goriinen terminal
ileumdan alinan biyopsilerin taniya olan katkisi ise tartismalidir. Normal goriiniimlii terminal
ileumdan alinan biyopsilerin tanisal etkinligini arastirmak amaciyla; endoskopik olarak
normal ve aftéz tlserli hasta grubu kolonoskopi endikasyonu, histopatoloji ve laboratuar
verileri yoniinden karsilagtirilmistir.

MATERYAL VE METOD:

Calismaya Sigli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji Endoskopi
initesinde kolonoskopi yapilan ve terminal ileumdan biyopsi alinan, 18 yas tlizeri 142 kadin,
155 erkek toplam 297 hasta alindi. Islem endikasyonlari, islemden en fazla iki hafta nceki
hemogram, C-Reaktif Protein, sedimentasyon, ferritin, albumin ve vitamin B12 sonuglari,
kolonoskopi bulgulari, terminal ileumdan alinan biyopsilerin sonuglart ve islem sonrasi nihai
tanilar retrospektif olarak degerlendirildi. Kolonoskopi endikasyonlar1 anemi, kronik diyare,
karin agrisi, radyolojik bulgu varligi, bilinen inflamatuar barsak hastaligi ve diger olarak
gruplara ayrildi. Islem endikasyonu olarak anemi, kronik diyare ve karin agrisindan ikisi
bulunan hastalar “olas1 inflamatuar barsak hastalig1” grubu olarak belirlendi. Terminal ileum
goriinimii normal olan ve aftdz ilserli olan gruplarin verileri karsilagtirildi. Patolojik olarak
kronik ileit saptanan hastalar ile normal olanlarin parametreleri degerlendirildi.
BULGULAR:

Terminal ileumdan biyopsi alinan 297 hastanin 103’ {inde (% 34,7 ) kolonoskopi
endikasyonu kronik diyare idi ve bu tiim ¢alisma popiilasyonundaki en sik endikasyondu.
Terminal ileumun endoskopik goériiniimii 200 hastada ( %67 ) normaldi, 97 hastada ( % 33)
ise aftoz iilser vardi. Normal goriinlimlii terminal ileum biyopsilerinde kronik ileit oran1 % 5,5
iken, aftoz iilserli grupta % 39,2 idi; her iki grupta da en yiiksek kronik ileit orani, anemi ve
“olas1 inflamatuar barsak hastaligi” endikasyonlarinda bulundu. Halbuki kronik diyaresi
olanlarda kronik ileit saptanma orani diisiiktii. Laboratuar parametreleri agisindan, endoskopik
olarak aftoz ilserli grupta trombosit ve lokosit sayist normal goriiniimlii terminal ileum
grubuna gore anlamli dl¢iide yiiksekti (p< 0,01). Histopatolojik olarak kronik ileit tanisi
alanlarda, normal histopatolojisi olan gruba gore, 16kosit ve trombosit sayist anlamli derecede
yiiksek, ortalama platelet hacmi ise anlamli derecede diisiik saptandi (p< 0,01). Endoskopik

goriinime gore her iki grupta incelenen parca sayisi arttikca kronik ileit tanisinin arttigi



belirlendi. Laboratuar parametrelerinden, kronik ileit ve islem sonrasi inflamatuar barsak
hastaligi tanis1 ile en yiiksek korelasyon ortalama platelet hacmi ve sedimentasyon igin
bulundu (p< 0,01).

SONUC:

Kronik diyare endikasyonu en biiyiik grubu olusturmasina karsin, tek basina kronik
ileit patolojisini Ongdrmek i¢in yetersiz kalmaktadir. Anemi ve olasi inflamatuar barsak
hastalig1 endikasyonlarinda ileoskopide aftoz iilser bulunma oran1 ya da ileum normal goriinse
bile histopatolojik olarak kronik ileit saptanma orani artmistir. Bu hastalarda islem
endikasyonu disinda, biyopsi sirasinda alinan parga sayisi, endoskopik olarak aftoz tilser
ve/veya lineer iilser varligi, kronik ileit tanisi agisindan Snemlidir. Kolonoskopi istenme
endikasyonu, sedimentasyon, 16kosit, trombosit ve ortalama platelet hacmi degerleri terminal

ileuma girilmesi ve biyopsi alinmasi kararini belirleyebilir.



ABSTRACT:

BACKGROUND:

Biopsies of the terminal ileum are very important in the diagnosis of inflammatory
bowel disease and other diseases that effect terminal ileum. The contribution of the
endoscopic biopsies taken from normal appearing terminal ileum to the diagnosis is
controversial. In order to evaluate the efficacy of diagnostic biopsies taken from normal-
appearing terminal ileum, the endoscopically normal and aphthous ulcer patient groups were
compared in terms of colonoscopy indication, histopathology and laboratory data.
MATERIALS AND METHODS:

A total of 297 patients (142 female, 155 male) over 18 years old who had colonoscopy
and terminal ileum biopsy in Gastroenterology Endoscopy Unit of Sisli Etfal Education and
Research Hospital were included to the study. The colonoscopy indications, complete blood
count, C-reactive protein, sedimentation rate, ferritin, serum albumin and vitamin B12 results
(that were studied at most two weeks before the procedure) colonoscopy findings, the results
of terminal ileum biopsies and post-process final diagnosis of these biopsies were evaluated
retrospectively. The indications for colonoscopy were grouped as anemia, chronic diarrhea,
abdominal pain, the presence of radiological findings, known diagnosis of inflammatory
bowel disease, and others. The patients who had two of the followings; anemia, chronic
diarrhea, and abdominal pain as colonoscopy indication, were named as “probable
inflammatory bowel disease"” group. The data of normal looking terminal ileum group and the
group with aphthous ulcers in terminal ileum were compared. The parameter of patients with
chronic ileitis pathologically and the ones with normal pathologic findings were evaluated.
RESULTS:

The 103 (34.7%) of 297 patients which were biopsied from the terminal ileum had
chronic diarrhea as an indication for colonoscopy, and this was the most common indication
for the entire study population. The endoscopic appearance of the terminal ileum in 200
patients (67%) were normal, 97 patients (33%) had aphthous ulcers. The chronic ileitis ratio
in biopsies of normal-appearing terminal ileum was 5.5% while it was 39.2% in aphthous
ulcer group. In both groups, the highest rate of chronic ileitis were found in anemia, and
"probable inflammatory bowel disease™ indications. However, chronic ileitis rate was lower in
patients with chronic diarrhea. In terms of laboratory parameters, platelet and leukocyte
counts, in aphthous ulcer group were significantly higher than those of normal-appearing
terminal ileum (p <0.01). The leukocyte and platelet counts were significantly higher and the



mean platelet volume was significantly lower in the group that had histopathologic diagnosis
of chronic ileitis, than those with normal histopathology (p <0.01). According to the
endoscopic appearance, it was seen that the diagnosis of chronic ileitis had increased as the
number of biopsy material increased in both groups. Among the laboratory parameters,
sedimentation and mean platelet volume showed the highest correlation with chronic ileitis
group and the group of patients who were diagnosed as inflammatory bowel disease later (p
<0.01).

CONCLUSION:

Despite being the largest indication group, chronic diarrhea indication alone is
insufficient to predict the pathology of chronic ileitis. In the indications of anemia and
possible inflammatory bowel disease, the rate of finding aphthous ulcers in ileoscopy or the
rate of chronic ileitis diagnosis histopathologically even if it appears normal, has increased.
In these patients except the indication for operation, except the number of cores taken during
the biopsy, the presence of endoscopic aphthous and / or linear ulcers are all important for the
diagnosis of chronic ileitis in these patients. The indication of colonoscopy, sedimentation,
leukocytes, platelets, and mean platelet volume values to may effect the decision of entering

to terminal ileum and biopsying it.



A. GENEL BiLGILER:

1. INFLAMATUAR BARSAK HASTALIGI

1.1. Tamm ve Tarihge:

Inflamatuar Barsak Hastaligi (IBH), genetik olarak duyarli bireylerde, cesitli cevresel
faktorlere ve bazi antijenlere karsi gelismis abartili immun yanit ile olusan, etyolojisi heniiz
net olarak aydinlatilamamuis, kronik seyirli, alevlenmelerle giden gastrointestinal sistemin
inflamatuar bir hastaligidir (1).

Genel olarak Ulseratif Kolit (UK) ve Crohn Hastalig1 (CH) olmak iizere iki Klinik alt
tipe ayrilmaktadir. ilk defa 1761 yilinda Morgagni tarafindan ileumu tutan, lenfadenopatilerle
giden inflamatuar barsak lezyonlar1 tanimlanmistir. 1888 de Hale ve White kolonda yaygin
iilserlerle giden 29 UK vakasini bildirdiler. 1923’ te Maschowitz ve Wilensky kolon ve ince
barsakta nonspesifik graniilomlarla giden dort olgu tariflediler. 1932 de New York Mount
Snai Hastanesi’ nden gastroenteroloji uzmani Burril Crohn ayni hastanede rezeksiyon

uygulanmis 14 olguyu ‘terminal -regional- ileitis’ adiyla bildirdi (2).

1.2. Patogenez:

IBH’ nin patogenezi heniiz tam olarak anlasilamamistir. Ancak genel kabul gdrmiis
hipoteze gore, IBH genetik olarak yatkin bir kiside, cevresel faktdrler ve intestinal mikrobiota
kaynakli antijenlere karsi bozulmus mukozal immun yanit ile baslayan kronik inflamasyon

sonucu olugmaktadir (3).

1.2.1. Intestinal immun sistem:

a) Intestinal mikrobiota: Barsak liimeninde yasayan mikroorganizmalar tarafindan
olusturulur. Intestinal mikrobiotanin, temel besin Ogelerine kaynak olusturma, enerji
metabolizmasinin dengelenmesi ve intestinal immun sistemin gelismesi gibi 6nemli etkileri
vardir (4). Dogumda var olmakla birlikte, yasamin ilk yilinda hizli bir sekilde degisime ugrar.
Farkli etnik kokenlerde ve toplumlarda degiskenlik gosterebilir. Konak- mikrobiota arasindaki
dengenin bozulmas1 IBH gelisimindeki temel mekanizmalardandir. Faydali etkilerinin yani
sira bazi durumlarda inflamasyonun ana kaynagi olabilmektedir. Ornegin bazi IBH
vakalarinda hastalik antibiyoterapi ile remisyona girebilmektedir. IBH etyolojisinde suclanan
bircok spesifik mikroorganizma olmasina ragmen hicbiri ic¢in yeterli kanitlanmig veri

bulunmamaktadir (5).



b) Intestinal epitel: Intestinal epitel mikrobiota ile gastrointestinal sistem lenfoid
dokusu arasinda yer almaktadir. Bakteriyel ve non-bakteriyel antijenlere kars1 fiziksel bir
bariyerdir. Goblet hiicrelerince olusturulan mukus tabakasi, hiicreler aras1 siki baglantilar ve
intraepitelyal lenfositler bu bariyerin komponentleridir. Ayrica Paneth hiicreleri tarafindan
salgilanan alfa- defensin gibi anti mikrobiyal peptidler ve mukozal Ig A ile bu bariyer
kuvvetlenmektedir (6). Bu mukozal bariyerin bozulmas: bazen IBH’ nin sebebi bazen de
sonucu olabilmektedir (7,8).

¢) immun yanit ve IBH: IBH patogenezinde yer alan iki farkli immunite tipi vardr.
Birincisi bakteriyel ve viral kaliplar taniyan daha basit, hizli fakat sinirli seyreden dogal —
innate- immun yanittir. Ikincisi ise daha yavas gelisen, yiiksek derecede spesifik olan ve
immun hafiza olusturan adaptif immun yanittir (3).

e Dogal (innate) immun yanit: Epitelyal bariyer ve lamina propriadaki fagositik hiicreler

(makrofajlar, dendritik hiicreler ve nétrofiller) yoluyla olusturulur. Tanima islemi fagositik
hiicrelerdeki membran bagli toll-like reseptorler ve sitoplazmik niikleotid oligomerizasyon
domain (NOD) proteinleri vasitasiyla olmaktadir. Yanit olusturulduktan sonra, sistemik
immuniteden farkli olarak T regiilator hiicreleri tarafindan salgilanan IL-10 ve Th3 hiicrelerce
salinan transforming growth faktor- B (TGF- B) ile supresyon gergeklestirilir (3,9).

e Adaptif immun yamt: Agirlikli olarak T hiicreleri ve T hiicre bagimli sitokinler

tizerinden gerceklesir. Aktive CD4 T hiicresinden salgilanan sitokinler ile diger hiicre tipleri
(makrofajlar, dendritik hiicreler, stromal elemanlar) uyarilir. Insan ve hayvan ¢alismalarinda
CH ve UK igin bu siirecin farkli oldugu gosterilmistir (3,10). Antijen sunucu hiicreler
tarafindan CD4 T hiicresine sunulan antijenlere yanit olarak, farkli T hiicrelerine farklilasmay1
saglayan sitokinler salinir. 1L-12 salinimi ile Thl, IL—4 salinimi ile Th2, IL-23 salinim ile
Th17 ve TGF-f salinimi ile T regiilator hiicrelerine diferansiyasyon gelismektedir.

Ozetle, luminal antijenlerin epitelyal bariyeri asmalar1 dogal ve adaptif immunitenin
abartili yanitin1 baslatmaktadir. Epitelyal hiicreler ve Paneth hiicreleri ilk defans basamagidir.
Bu basamagi asan antijenler lamina propriaya ulastiginda, NOD2 gibi kalip tanima
reseptorleri ( Pattern Recognition Receptors -PRR-) tarafindan dogal immun yanit devam
ettirilmektedir. Ayrica antijen sunan hiicreler ve naif CD4 T lenfositlerin sitokin aracili
diferansiyasyonu ile adaptif yanit olusturulmaktadir (Sekil 1). CH’ nda daha ¢ok I1L-12 ile
indiiklenen Thl yaniti 6n plandayken, UK igin IL-4 ve Th2 yolu daha baskindir (9). Thil
hiicresel yanit daha c¢ok proinflamatuar IFN-gamma ve IL-2 artisina yol agarken, Th2

hiicresel yanitta antiinflamatuar sitokinler IL—4 ve IL-10 artis1 baskindir (4). Yakin zamanda



IL-17 ve IL-6 salinimi ile proinflamatuar etki gdsteren, etkisi icin yiiksek diizeyde 1L-23

reseptorii eksprese eden Th 17 hiicresinin de 6nemli rolii oldugu tespit edilmistir (5).
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Sekil 1. IBH patogenezinde dogal ve adaptif immun yamit (Mavi renkli kissm dogal immuniteyi, kirnzi
renkli kisim adaptif immuniteyi temsil etmektedir). DC: Dendritik Hiicre, P: Paneth Hiicresi, PRR: Pattern

Recognition Receptors (3)

1.2.2. Genetik Faktorler:

CH ve UK patogenezinde hastaliga yatkinlik olusturan genlerle ilgili cok sayida calisma
vardir. Bu ¢alismalar sonucunda CH’ nda genetik egilimin UK’ e gdre daha baskin oldugu
belirlenmistir (11). Aile dykiisii olan bireylerde IBH gériilme riski, olmayanlara gore 10-15
kat yliksek olmasi, monozigotik ikizlerde hastalifin goriilmesi, belirli etnik gruplardaki
insidans ve prevalansin yiiksek olmasi, genetik egilimin roliinii kanitlamaktadir. IBH olanlarmn
%5-20" sinde aile dykiisii vardir (12). IBH’ da genetik faktdrlerin daha iyi anlasiimas,
GWAS (Genome-wide association studies) olarak adlandirilan tiim genomu igeren ¢aligmalar
sayesinde olmustur. Bu yontemle hastaliga etki eden NOD 2, IL-12 gen ailesi ve birgok farkli
genetik polimorfizm tespit edilmistir (5).

NOD 2 proteini Gram pozitif ve negatif bakterilerin peptidoglikan tabakasindaki muramil
dipeptid (MDP) i¢in sitoplazmik bir sensor gorevi yapmaktadir. Son donemde CARDIS
olarak adlandirilan bu proteini kodlayan gen, 16. kromozomun uzun kolonda IBD 1



lokusunda bulunmaktadir. CH i¢in bu gende R207W, G908R ve 1007fs olmak iizere ii¢ ana
mutasyon varyanti tanimlanmigtir. CH’ larinin %2545’ inde bu mutasyonlar tespit
edilmektedir (5, 12)

1.2.3.Cevresel Faktorler:

Meslek, egitim, iklim, stres, prenatal olaylar, anne siitii ile beslenme, ¢cocukluk ¢aginda
gecirilen enfeksiyonlar, bazi mikrobiyal ajanlar, appendektomi ve tonsillektomi Oykiisi,
sigara i¢imi, asilar, oral kontraseptifler, diyet, hijyen, psikolojik faktorler, kan transfiizyonu,
hayvanlarla temas, fiziksel aktivite su ana kadar arastirllmis c¢evresel faktorlerdir. Ancak
higbirinin rolii kesinlik kazanmamistir (6). Bu faktorlerin bazilarinin ataklari tetikledigi
bilinmektedir. 20 yas oncesinde inflamatuar nedenlerden dolayr appendektomi gegirenlerde
UK gelisme riskinin azaldig1, non-inflamatuar nedenlerden dolay: appendektomi gegirenlerde
ise riskin azalmadig saptanmistir (13). Sigara i¢iminin CH icin bir risk faktorii iken UK
hastalarinda koruyucu oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttur (9). Mevsimsel olarak bahar ve
yaz aylarinda atak sikligmin arttigi bilinmektedir. Enfeksiydz ajanlardan UK’ te E.Coli,
Shigella, E.Hystolitica su¢lanmaktadir. Mycobacterium ailesi ise CH ile iligskilendirilmektedir
(14).

1.3. Epidemiyoloji:

IBH epidemiyolojisi ile ilgili farkli cografi bolgelerde yapilmis ¢ok sayida ¢aligma
bulunmaktadir. CH ve UK icgin en yiiksek insidans Kuzey Avrupa, Ingiltere ve Kuzey
Amerika’ dan bildirilmigtir (10-15/ 100 000 kisi) (15)( sekil 2). Prevalans 140-200/ 100000
kisi olarak degismektedir. Beyaz irkta siyahlara gore, yahudi toplumda yahudi olmayanlara
gore daha siktir. Kadin erkek orani agisindan belirgin bir fark olmamakla birlikte hastalik 15—
30 yaslar1 arasinda pik yapmaktadir (16). Ayrica CH i¢in 50-80 yaslar1 arasinda ikinci bir pik
vardir. Genel olarak modern, gelismis iilkelerin bir hastaligi olmakla birlikte gelismekte olan
tilkelerde de siklig1 artmaktadir (17).

Ulkemizde IBH ile ilgili 2009 yilinda yapilan 12 merkezin katildign bir ¢alismada
insidans UK i¢in 4,4/ 100000, CH igin 2,2/ 100000 olarak tespit edilmistir. Her iki hastalik
i¢in de erkek popiilasyonda risk hafif¢e artmis goziikmektedir. Aile dykiisii UK’ de % 4.4
iken CH’ nda % 8,3 bulunmustur. Her iki hastalik ta 20-30 ve 50-70 yaslar olmak {izere iki
donemde pik yapmaktadir (10).
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Sekil 2: IBH global insidans haritasi (15)

1.4. Klinik Bulgular:

1.4.1. Crohn Hastahgx:

Agizdan aniise kadar gastrointestinal sistemin tiimiinde segmenter ve transmural
tutulum olusturabilen CH icin klinik bulgular, tutulan bolgeye gore farklilik gdstermektedir.
Tutulum sekline gore lic temel gruba ayrilabilir. 1. Obstriiktif-Stenozan tip 2. Fistiilizan-
Penetran tip 3. inflamatuar tip. Klinik bulgular hastalik aktivitesi ve tutulum sekline gore
asemptomatik bir klinikten, akut batin tablosuna kadar degisebilmektedir. Hastalarin %3545’
i ileokolonik, % 15-20 kolonik, %30-35 ince barsak tutulumu gosterir. Bunun yan1 sira %8—
10’ unda oral, %1’ inde 6zofagus, %15-20" sinde perianal bolge hastaliga eslik etmektedir.
En sik goriilen semptomlar intermittan, kolik tarzda sag alt kadran karin agrisi, ates, kilo
kaybi, ishal ve halsizliktir (18,19)

Hastalik aktivitesinin klinik olarak derecelendirmesi i¢in en sik CH aktivite indeksi
(CDAI) kullanilir. CDAI’ nde genel iyilik hali, ishal sayisi, karinda palpabl kitle varligi,
motilite azaltict ilag kullanimi, karin agrisi, hematokrit degisimi, Kilo kaybi, artrit, eritema
nodozum, gbz bulgulari, fistiil fissiir abse varligi sorgulanir. CDAI skoru < 150 remisyonda
hastaligi, 151-220 aras1 hafif hastaligi, 221- 450 orta-agir hastaligi, > 450 ise ciddi aktif ya
da siddetli hastaligi gostermektedir. Tedaviye yanitt degerlendirmede ise CDAI skorunda 70
puanlik diisiis onemli kabul edilmektedir (20). Simple Harvey Bradshaw indeksi 1980 yilinda



CDAT’ nin basitlestirilmis sekli olarak gelistirilmistir. Farki anlik degerlendirme ile daha
kolay hesaplanabilir olmasidir. Sulu digkilama sayisi, karin agrisi, genel iyilik hali, abdominal
kitle varligi ve komplikasyon varlig1 parametrelerini icermektedir. Skor < 4 klinik remisyonda
hastalig1, = 4 aktif hastaligi gostermektedir (21). Bu skorlamalarin yani sira Van Hees, Cape
Town indeksi, Oxford ve Talsted indeksleri de mevcuttur. Ancak klinik pratikte bu

indekslerin CDAI’ ne istiinliigii kanitlanmamustir (22).

1.4.2. Ulseratif Kolit:

Mukuslu veya mukussuz kanli diyare baglica semptomdur. Tipik hastalik tedrici olarak
basglayan, spontan remisyonlar ve bunu izleyen relapslar seklindedir. Kronik intermittan,
kronik devamli ya da akut fulminan form olarak goriilebilir. Aktif hastalik rektumdan
basglayan, bazi hastalarda tiim kolona yayilabilen mukozal inflamasyonla karakterizedir.
Yalniz rektum tutulumu proktit olarak adlandirilir. Tutulum; rektum ve sigmoid kolonda ise
distal tip UK, splenik fleksuraya kadar ise sol kolon koliti, transvers kolon da eklenmisse
yaygin (ekstensif) kolit ve ¢ekuma kadar tiim kolonda ise pankolit olarak degerlendirilir (23)
Bagvuruda hastalarin yaklasik %45’ 1 rektumda smurli, %35’ 1 rektum ve sigmoid kolon
tutulumu seklindedir. %20 hasta ise yaygin kolit ve pankolit olarak tan1 almaktadir (1). Proktit
hastalarinda ani digkilama hissi, taze kanama olabilecegi gibi rekal spazma bagl paradoksal
olarak konstipasyon da goriilebilir. Tutulum yayginligi ve hastalik siddetine bagl olmak iizere
kanli diyare, karin agrisi, ates, kilo kaybi1 gortilebilir. Karin agrist CH’ ndaki kadar 6n planda
degildir ve genellikle sol alt kadranda yerlesir (24,25).

Bu klinik bulgulara ek olarak IBH’ nda ekstraintestinal bulgular da goriilebilmektedir.
En sik goriilenler eklem cilt, agiz, gbz ve hepatobilier sistem ile iligkilidir. Bazilar1 CH’ nda
bazilar1 ise UK hastalarinda daha siktir. CH iginde kolonik ve ileokolonik tutulumlu olanlarda

bu bulgular daha yogun goriilmektedir (26-31).
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1.4.3. Crohn Hastahg Ulseratif Kolit ayiric tanisi:

Etyopatogenez acisindan bir¢cok benzerligi bulunan bu iki grup, cogunlukla klinik

endoskopik, histopatolojik, laboratuar ve goriintileme yontemleri ile birbirinden
ayrilabilmektedir (Tablo 1) (1,10).
Tablo 1. Crohn Hastahg Ulseratif Kolit ayirici tamsi (1,10)
Ulseratif Kolit Crohn Hastahg
Klinik- Laboratuar
Kanli diyare Sik Cok nadir
Abdominal kitle Kanser hari¢ yok Sik
Fistiil, perianal hastalik (Cok nadir Sik
Malabsorbsiyon bulgulari  Cok nadir Sik
ASCA (+) ligi % 5- 15 % 40- 70
p-ANCA (+) ligi % 40- 80 % 2- 20
Endoskopi- Radyoloji
Rektal tutulum %95 Kolonik CH %50
Tutulum tarzi Devamli Segmental
Mukozal yiizey Diizgiin, graniiler Kaldirim tasi
Mukozal hiperemi Diffuz Yamali

Mukozal iilserler
Darlik

Fistiil

Terminal ileum

Histopatoloji

Transmural inflamasyon

Submukozal infiltrasyon

Submukozal fibrozis
Fokal granulom

Kript absesi

Yiizeyel, kiiciik
Seyrek, malignite riski yiiksek
Cok nadir

Pankolit, diffuz inflame

Nadir
Nadir
Yok
Yok
Sik

Aftoz, lineer, derin
Sik, tlserli, irregiiler
Sik

Ulserli, daralmis

Karakteristik
Karakteristik
Var

Var

Nadir

Tiim bu keskin klinik ve laboratuar ayrimlara ragmen tam olarak ayrilamayan %.10-15" lik

bir grup “indetermine kolit” olarak adlandirilmaktadir.
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1.5. Tanm yontemleri:
1.5.1. IBH ve Laboratuar bulgular:

IBH tanis1, prognozu, aktivitenin saptanmasi ve tedaviye yanitin degerlendirilmesinde
birgok marker bilinmektedir. Ancak ucuz, hizli, non-invaziv, kolay tekrarlanabilir,
sensitivitesi, spesifitesi yiiksek, relaps ve rekurrensleri Ongorebilecek ‘ideal’ olarak
nitelendirilen, tek basina kullanilabilecek bir marker yoktur (32).

e Hemogram: En sik goriilen bulgu anemidir. Kan kaybina bagli demir eksikligi
anemisi, kronik hastalik ve sitokin etkisi ile baskilanan kemik iligi nedeniyle kronik hastalik
anemisi seklinde hem UK hem de CH’ nda goriilmektedir. Ayrica barsak rezeksiyonu sonrast,
ileokolonik CH’ nda malabsorbsiyona bagli B12 ve folat eksikligi ile iligkili de olabilir.
Genellikle aneminin derinligi hastalik siddeti ve siiresi ile iligkilidir. Trombositoz ve l6kositoz
UK’ te hastalik aktivitesini gdsterebilecegi gibi, CH’ nda abse gelisimi konusunda uyarici
olabilir (1).

e Biyokimya: Agir hastalikta hem negatif akut faz reaktani olarak, hem de
malabsorsiyona bagli hipoalbuminemi gelisebilir. Potasyum ve bikarbonattan zengin sulu
diyare sonucu hipokalemi ve metabolik asidoz gelisebilir.

e Akut faz reaktanlari: C-Reaktif Protein (CRP) insandaki en onemli akut faz
reaktanidir. Normalde hepatositten diigiik konsantrasyonlarda salgilanir (<1 mg/ ).
Inflamasyona yamit olarak, IL-6 ve TNF-o etkisi ile seviyesi 300-400 mg/It’ ye kadar
cikabilir. Yar1 omrii 19 saat olmasi ile inflamasyonun kis siireli takibinde 6nemlidir. Ancak
birgok inflamatuar olayda artan CRP i¢in IBH grubunda heterojenite sézkonusudur. CH’ nda
CRP yamit1 daha belirgindir ancak UK hastalarinda bazen hi¢ CRP yamti goriilmeyebilir (32).
Eritrosit sedimentasyon hizi (ESR) plazma konsantrasyonu, eritrosit sayisi ve boyutundan
etkilenir. Ayrica anemi, polistemi ve talasemi gibi durumlar da Sl¢limii degistirir. CRP ile
kiyaslandiginda daha yavas yiikselir ve daha uzun siire yiiksek kalmaktadir. Inflamasyon
diizelmesine ragmen yiiksek kalabilir. Yas ile birlikte artig gosterir (33).

Diger markerlar: Sialik asit, a-1 asit glukoprotein, fibrinojen, laktoferrin, 3, mikroglobulin,
Serum amiloid A, a, makroglobulin ve a; antitripsin gibi markerlarla ¢alismalar yapilmasina
ragmen higbirinin ideal marker 6zelliklerini tasimadigi belirlenmistir (34- 36).

e Fekal inceleme: Diskida 16kosit eritrosit bulunmasi inflamasyonu gosteren
destekleyici bulgulardir. Enfeksiyon etkenleri Entemoeba Hystolitica adezin antijeni,
Clostridium Difficile toksin A ve B’ nin bakilmasi da 6nerilmektedir.

Fekal kalprotektin: IBH> nda diskinin kolay incelenebilir olmasi ve diger inflamatuar

olaylardan bagimsiz artis1 nedeniyle avantajlidir. Kalprotektin graniilosit kaynakli bir
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proteindir. Digkida tespiti gastrointestinal sisteme ndétrofil migrasyonunu gostermektedir.
Ancak polipler, neoplaziler ve gastrointestinal sistem enfeksiyonlarinda yanlis pozitiflik
goriilebilir. Fekal kalprotektin UK’ te CH’ na gére daha kullamish gériinmektedir (32, 37).

1.5.2. IBH ve Radyolojik yontemler:

Direkt radyografi ve baryumlu grafiler: Giiniimiizde kolonoskopinin ve kesitsel
radyolojik yOntemlerin ulagilabilirliginin artmasi1 ve yaygin kullanimi nedeniyle direkt
radyografi ve baryumlu incelemeler daha az tercih edilmektedir. Direkt grafi, ciddi UK’ te
toksik megakolon tanisinda kolon ¢apinda artis ve CH’ na bagli intestinal obstriiksiyon
tanisinda hava sivi seviyelerinin goriilmesi ile dnemli bilgiler verebilir (38). Ayrica stenotik
segmentin goriintiilenmesinde baryumlu kolon grafisi kullanilmaktadir.

USG: Non-invaziv, ucuz ve kolay tekrarlanabilir olmasi nedeniyle iIBH takibinde
kullanighh  bir yontemdir. CH’ nda en sik ileogekal bdolgede duvar kalinlasmasi,
vaskiilarizasyonda artig ve duvar tabakalanmasinda bozulma seklinde bulgu verir. Duvar ¢ap1
3 mm.’ nin iizerinde olmas1 patolojiktir. Bununla birlikte, perigekal lenf nodlar1, serbest sivi,
abse, mezenterik yagl dokuda heterojenite gibi bulgular da goriilebilir. UK’ te CH’ na gore
bulgular daha siliktir ancak en sik goriilen bulgu duvar kalinlik artigidir (39).

Ince barsak pasaj grafisi: Ince barsak tutulumlu CH’ nda faydali bilgiler verir.
Deneyimli bir yorumcu ve tetkikin ¢ekilme kalitesine gore sensitivite ve spesifitesi % 90’ n
tizerine ¢ikabilir. CH lehine degerlendirilen bulgular; valvula conniventes yapilarinda
irregiiler kalinlagsma ve distorsiyon, mezenterik inflamatuar infiltrasyon ve fibrozise sekonder
yapisik luplar, transvers ve longitidunal iilserasyonlar ve atlama alanlar1 ile karakterize
kaldirim tas1 goriinlimii, rijid stenotik segmentlerde peristaltizm kaybi, mezenterik lenf
nodlarinin eksternal basi imajlaridir (40).

BT: Standart BT mukozal detay1 gostermez ve erken hastalikta cogu kez normaldir.
BT enterografi, negatif su bazli oral ve intravendéz kontrast madde alimi ile yapilir. Barsak
negatif kontrastla doldurulur. Intravenoz kontrast ise, inflamasyon varsa barsak duvarmin
hiperekojen ve kalin olarak goriintiilenmesini saglar. Ayrica abse, perforasyon ve malignite
gibi komplikasyonlarin tanisinda kullanilir. Duvar kalinlagsmasi, periferal yagh dokuda dansite
artis1 ve lenf nodu varlig1 en 6nemli bulgulardir, ancak nonspesifiktir. Iyonizan radyasyon ve
pahali olmasi ise dnemli dezavantajlaridir (41).

MR: IBH’ nda BT’ ye gore radyasyon olmamasi, peristaltizmi gosterebilmesi,
stvilarin  cinsini ayirdedebilmesi, yumusak doku ¢ozilinilirliigiiniin daha iyi olmasi gibi

avantajlart vardir. Perianal CH’ nda segkin tani yontemidir. Ayrica MR enterografi ve
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enteroklizis ile barsak duvar anormallikleri daha sensitif olarak goriintiilenebilmektedir.
Maliyet ve siire en &nemli dezavantajlardir. IBH’ min hepatobilier komplikasyonlarimi

degerlendirmede MR kolanjiografi gold standarttir (42).

1.5.3. IBH ve Endoskopi:

IBH’ nda endoskopi; tutulum yeri, aktivite diizeyi, displazi ve kanser gelisiminin
saptanmasi i¢in kullanilir. Ayrica biyopsi alinmasi, polipektomi uygulamalart ve striktiirlere
dilatasyon uygulanmasi gibi avantajlar1 vardir.

Ulseratif Kolit: Sigmoidoskopi bulgulari birgok UK vakasinda tani koydurucu
olabilmektedir. Ozellikle ilk atak ile basvuran hastalarda, sigmodoskopi sirasinda alinan
biyopsiler tedaviye baslama karar1 verdirir. Barsak hazirligi sirasinda kullanilan ajanlar,
mukozada erken UK bulgularina benzer degisikliklere yol agabilir. Bu nedenle islemin
hazirliksiz yapilmasi tercih edilir. Perforasyon riski nedeniyle, siddetli aktif hastalikta total
kolonoskopi Onerilmemektedir. Ancak hastalik kontrol altina alindiktan sonra, tutulum
diizeyi, CH ve IBH benzeri diger hastaliklar ile ayirici tani yapilabilmesi acisindan, total
kolonoskopi gereklidir. Ayirict tanida CH ile ilgili siiphe varsa, tim kolondan multipl
biyopsiler alinmalidir. Ayrica terminal ileumu tutan diger hastaliklarin ve CH’ nin ekarte
edilebilmesi igin, terminal ileum entiibe edilmelidir (43).

UK’ in majér endoskopik bulgusu, rektumdan baslayan ve tutulumun proksimaldeki
son noktasina kadar araliksiz, simetrik inflamasyon goriiniimidiir. En erken goriiniimler
mukozal eritem ve Odemle birlikte normal vaskiiler paternin kaybi ya da distorsiyonu
seklindedir. Hastalik siddeti arttikca mukoza graniiler ve frajil hale gelir. Daha siddetli
hastalikta mukoza iilserasyonlarla beraber sari-kahverengi eksudasyonlarla kapli olarak
gozlenir. UK’ te goriilen mukozal iilserasyonlar birkagc mm.” den birka¢ cm.’ ye kadar degisen
boyutta, punktat, anniiler, lineer ya da serpijindz sekillerde bulunabilir. Agir UK’ te mukoza
spontan kanamali, yer yer yogun iilserasyon alanlarinda, soyulmus sekilde gozlenebilir.
Belirgin 6dem bir¢ok hastada liimende daralma meydana getirebilir.

Uzun siireli UK hastalarinda pseudopolipler gelisebilir. Inflamatuar pseudopolipler
aktif hastalikta ve inflamasyonun sonucu olarak, {ilserasyonlar arasindaki epitel rejenerasyon
alanlarindan gelismektedirler. Pseudopolipler bu nedenle mukozaya kaldirim tas1 goriintiisii
verebilirler. Pseudopoliple iyilesmeyi takiben ve sessiz donem boyunca kalir ve genellikle
tedavi ile gerilemezler. Endoskopik olarak siklikla kii¢iik ve dokunuldugunda yumusak

kivamdadirlar. Bazen genis, sesil ya da sapli ve yiizeyinde iilserasyon olan pseudopolipler de
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gozlenebilir. Benign o6zellikte olan bu yapilar1 neoplastik poliplerden ayirmak giictiir ve
histopatolojik inceleme gerektirir.

Kronik inflamasyon ile birlikte normal kolonik doku iskeleti bozulur. Bu durum,
muskuler hipertrofi, normal haustral fold paterninin kaybi, limen c¢apinin azalmasi ve
kolonun kisalmasi ile karakterizedir. Kronik UK’ te baryumlu grafide goriilen kursun boru
manzarasi bu nedenle olusur. Kronik inflamasyon ile iliskili striiktiirler, fokal miskiiler
hipertrofinin bir sonucudur. Ancak o6zellikle splenik fleksuranin proksimalinde, uzun ve
inflamasyon ile uyumsuz striiktiirlerde malignite mutlaka ekarte edilmelidir.

UK vakalarinda genellikle terminal ileum tutulmaz ancak bazi pankolit vakalarinda
terminal ileumda inflamatuar degisiklikler izlenebilir. Buna backwash ileit adi verilir. Bazi
calismalarda, bu vakalar i¢in kolorektal karsinom riskinin yiiksek oldugu bildirilmektedir
(50).

Crohn Hastahgi: Terminal ileum tutulumu hastalarin ¢cogunda mevcuttur. Bu nedenle
CH siiphesi olan hastalarda terminal ileum entiibasyonu yapilmas: gereklidir. Rektum
korunmus olabilir. Erken ve hafif hastalikta en sik goriilen lezyon, normal mukoza {izerinde
multipl, ¢evresinde 6demli halo bulunan kii¢iik aftéz ilserlerdir. Ge¢ donemde 1 cm.” den
biiyiik yildizsi, barsak eksenine paralel derin lineer {iilserler ve kaldirim tasi goriintimii
izlenebilir. Genellikle devamlilik gostermeyen asimetrik bir tutulum paterni vardir. Erken
donemde atlama alanlar1 arasinda normal mukoza izlenebilir. Hastalik tipine gore stenotik
segmentler, entero-enterik, entero-kutan fistiil agizlari veya spontan perforasyon alanlari
goriilebilir. Histopatolojik tan1 i¢in rektum dahil multipl biyopsiler alinmasi 6nerilmektedir.
(43). Ust gastrointestinal tutulum bulgulart olan hastalarda gastroduodenoskopi
uygulanmalidir.

Striktiir gelisen CH’ larinda endoskopik balon dilatasyonu, hem semptomatik 1yilesme
saglayabilir hem de cerrahiye gidisi geciktirebilir. Girisim 6ncesi mutlaka endoskopik olarak
degerlendirilmeli ve malignite yoniinden histopatolojik dogrulama yapilmalidir. Ayrica
radyolojik yontemlerle dar segmentin uzunlugu, baska dar segment olup olmadigi mutlaka
degerlendirilmelidir. Ancak bu girisimin komplikasyon oranlar1 yiiksektir ve uzun segment
darliklar i¢in uygun degildir (44, 18).

Aktivasyon derecesi i¢in endoskopik skorlama sistemleri gelistirilmistir. En sik
kullanilanlar UK i¢in Rachmilewitz ve Mayo skorlamasi, CH igin basitlestirilmis endoskopik
skorlama sistemidir(SES-CD). UK igin endoskopik skorlama klinik bulgularla yiiksek
korelasyon gosterirken, CH i¢in kullanilan indeksler bu konuda daha yetersizdir (44-46).
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1.5.4. IBH ve Patoloji:

Patoloji degerlendirmeleri, ya rezeksiyon materyalleri yahut endoskopik biyopsiler
iizerinden yapilmaktadir. Ozellikle CH’ nda rezeksiyon materyalleri tiim katmanlari
igerdiginden daha fazla bilgi verir. Biyopsiler ise yalnizca mukozal ve submukozal katmanlari

igerdiginden degerlendirme daha zordur (47).

Crohn Hastahgx:

Epitelyal ve mukozal degisiklikler:

CH’ nin yamali tutulum paterni nedeniyle epitelyal degisiklikler oldukga c¢esitlilik
gosterir. Hastaligin erken ya da ge¢ donemde olmasi, dokunun geldigi alanin hasta ya da
normale yakin olmasina gore normal, akut hasarli veya rejeneratif ozellikler gosterebilir.
Uzun siireli CH’ nda kript ve villuslerin distorsiyone oldugu goriiliir. Bu 6zellik en ¢ok
muskularis mukozanin dik bir diizlemde kesildigi kript boliimlerinde gézlenir. Muskularis
mukozaya paralel kesitlerde ise glandlarin ¢aplarindaki heterojenite kript rejenerasyonunun
bulgusudur. Distorsiyone olmus glandlarda ¢ogu kez, epitelyal hiperplazi, epitel hiicre
dejenerasyonu, iilserasyonlar ve kript abseleri goriiliir. Fokal kript abseleri CH’ nda UK’ e
gore daha az oranda goriiliir.

Ulser kenarinda belirgin rejeneratif degisiklikler goriiliir ancak {ilsere uzak alanlarda
lamina propriadaki lenfoplazmositer infiltrasyon disinda mukoza normal olabilir. Lamina
propriada eozinofillerin ve makrofajlarin artist CH’ nin erken ama nonspesifik bir bulgusudur.
Goblet hiicre kayb1 ve reaktif epitelyal hiicre artis1 yalnizca agir inflamasyonda goriilebilir. Bu
duruma sekonder mukozal fibrozis CH i¢in prediktif kabul edilebilir.

Genellikle ileumda olmak tizere, kronik hastaligin mukozadaki diger bir bulgusu da
pilorik metaplazidir. Ulser kenarina komsu mukozada tekli ya da kiime halinde goriilen
aberran pilorik glandlar olarak tanimlanir. Paneth hiicre metaplazisi ise ince barsakta Paneth
hiicre sayis1 fazla oldugundan bu lokalizasyonda normal kabul edilirken, kolonda kronisiteyi
gosterebilir (47-48).

Submukoza ve muskularis propriadaki degisiklikler:

Germinal merkez igeren lenfoid agregatlar genellikle mukoza submukoza bileskesinde
goriiliirler. Hem CH’ nda hem de daha az oranda UK’ te goriilebilirler, ancak submukozanin
ve muskularis proprianin derin kisimlarinda, intakt mukozada submukozal 6dem ve fibrozis
ile birlikte ise CH lehine degerlendirilebilir.

Graniilomlar epiteloid histiyositler, bazen Langerhans tipi dev hiicrelerle birlikte, sinirlar

lenfoid hiicrelerle belirginlesmis yapilar olarak goriiliirler. CH’ nda, non-kazeifiye, sarkoid
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benzeri graniilomlar goriilebilir. Kolonoskopik biyopsilerde %15- 35 oraninda, kolektomi
piyeslerinde % 50- 87 civarinda tespit edilebilirler. Bazen riiptiire kriptlerden salgilanan
misin lamina propriada reaksiyon olusturarak, miisin groniilomlar1 olugsmasina yol agabilir.
Bu graniilomlar CH i¢in non-spesifiktir ve seyrek olarak goriilmektedir. Kript destriiksiyonu
yapan UK dahil bircok durumda goriiliir. Miisin boyasi ile ayirt edilmelidir. Az sayida
histiyositin oldugu ve dev hiicre formasyonu olmayan mikrograniillomlar, yeterli kesit
uygulanmamasi durumunda kolayca gézden kagabilir (48).

Seroza ve mezenterik degisiklikler:

CH’ nda subserozal yagli dokuda hiperplazi, 6dem, fibrozis, akut ya da kronik
inflamasyon ve graniilom olusumu nedeniyle subseroza kalinlasmistir. Bu bolgede nodiiler
lenfoid agregatlar, fibrinoz ve fibropiiriilan eksudasyonun yaninda, lenfatik drenaji saglayan
mezenterik lenf nodlarinda genislemeler goriilebilir.

Ulserler:

Aftoz tilserler, fissiir tarzinda ilserler iki tip tilser goriilebilir.

Aftoz ilserler, endoskopik olarak goriilen aftoz iilserin histopatolojik ekivalanidir. Bu
lezyon gelismeden Once, lamina propriada diffiiz inflamatuar hiicre infiltrasyonu olusur.

Lezyon ilerledikge yiizey iilsere olur ve fibrozis gelisimi ile siireg tamamlanir (Sekil 3) (47).
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Sekil 3. Aftoz iilser gelisimi : A. Kript tabanindaki epitelin nétrofilik infiltrasyonu B. Daha fazla sayida
notrofilin bolgeye gelisi C. Notrofil kokenli proteolitik enzimlerle kriptin ve tabanindaki lenfoid folikiiliin
destriiksiyonu D. Aftoz iilser

Fissiir tarz1 tlserler, mukozadan serozaya ulasan, transmural {ilserlerdir ve endoskopik
biyopsi 6rneklerinde goriilmezler. Derin katmanlara ilerlediginden fistiil gelisimi ile iliskili

ulserlerdir.
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Diger degisiklikler:

Lenfatik dilatasyon ya da lenfanjiektazi: Odem ve lenfoid hiperplazi ile birlikte
gozlenebilen bir bulgudur.

Vaskiiler degisiklikler: Obliteratif endarterit, kronik flebit, intimal proliferasyon,
subintimal fibrozis olarak bulgu verebilir.

Noral degisiklikler: Otonomik noral pleksusta hipertrofi bulgular1 vardir. Ganglion hiicre
sayisinda artig, noral elemanlarin ¢evresinde mikst inflamatuar infiltrasyon goriilebilir.

(47,48)

Ulseratif Kolit:

Hastalik fazina gore histopatolojik bulgular degiskenlik gostermektedir. Aktif ya da
akut fazda epitelde kriptit, kript absesi, miisin kayb1 6nemli bulgulardir. Lamina propriada
baskin hiicreler nétrofil eozinofil ve mast hiicreleri olmakla birlikte, mikst tipte infiltrasyon
goriliir. Kronik donemde ise Kript distorsiyonu, kriptlerde kiintlesme, villus atrofisi ve paneth
hiicre metaplazisi izlenir. Bu dénemde agirlikli olarak lamina propriada mononiikleer ve

mikst hiicre infiltrasyonu mevcuttur (Tablo 2) (47,48).

Resim 1. Aktif Ulseratif Kolit histopatolojik goriiniim  Resim 2. Aktif Crohn Hastalig1 histopatolojik goriiniim
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Tablo 2. Ulseratif Kolit ve patolojik bulgular (47,48):

Akut (aktif) faz

Iyilesme dénemi

Kronik donem

Vaskiiler konjesyon
Miisin kaybi1
Kriptit, kript absesi

Notrofil  eozinofil  ve
infiltrasyonu
Epitelyal rejenerasyon bulgulari

mast  hiicre

Bazal plazma hiicreleri
Mitotik aktivite artisi
Yapisal distorsiyon
—Atrofi, kriptlerde kiintlesme
—Villus degisimi
Pilorik ve Paneth hiicre metaplazisi
Squamoz metaplazi

Lamina propriada mononiikleer hiicre artisi

1.6. IBH’ nda tedavi :

Antiinflamatuarlar, immun supresifler, biyolojik ajanlar, antibiyotikler, nutrisyonel

destekleyici ve semptomatik ajanlar kullanilmaktadir (Tablo 3) (1,49).

Tablo 3. IBH tedavisinde kullanilan ajanlar (1,49)

Tlac Aciklama
Anti-inflamatuarlar
Siilfosalazin Silfopiridin + 5-ASA, artraljide tercih edilir.Yan etkisi
fazla
Mesalamin 5-ASA, oral ve rektal formlar1 mevcuttur.

Immun supresifler
Kortikosteroidler
Purin analoglar1
Digerleri
Biyolojik ajanlar
Anti TNF-a
o-4 integrin antagonisti
Antibiyotikler
Diger tedaviler
Nutrisyonel

Semptomatik

Prednizolon, Metil prednizolon, Budesonid
Azathioprin, 6 Merkaptopurin
Metotreksat, Siklosporin, Takrolimus, Mikofenolat mofetil

Infliximab, Adalimumab, Certolizumab pegol
Natalizumab
Metronidazol, Siprofloksasin

Balik yagi, TPN, probiyotikler, folik asit, aloe vera
kapstilleri
Loperamid, antispasmodikler
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2. TERMINAL ILEUMUN ENDOSKOPIK VE HISTOPATOLOJIK INCELEMESI:

Klinik pratikte kronik diyare, karin agrisi, kilo kayb1 gibi semptomlar ve anemi, akut
faz reaktanlarimin yiiksekligi ve radyolojik olarak gosterilen duvar kalinlik artist gibi
endikasyonlarla, terminal ileum endoskopik ve histopatolojik olarak degerlendirilmektedir.
Siipheli IBH vakalarinda, semptom ve bulgular1 ile IBH’ ni taklit eden enfeksiydz,
inflamatuar ve non inflamatuar diger durumlarin ayirici tanisinin yapilmasinda terminal ileum
endoskopi ve biyopsileri altin standart tetkiklerdir. Rutin kolonoskopi sirasinda terminal
ileum degerlendirmesi kolonoskopinin bir parcasidir. Her kolonoskopide terminal ileum
mutlaka degerlendirilmelidir. Normal goriiniimlii terminal ileumdan biyopsi alinmasi ise
tartismalidir (50-57). Terminal ileum biyopsisi ile iliskili, gastrointestinal sistemin diger
kisimlarinda oldugu gibi, kanama, perforasyon, enfeksiyon, submukozal hematom gibi
komplikasyonlar goriilebilmektedir. Ayrica teorik olarak endoskopik forsepslerin
sterilizasyonuna rezistan Creutzfeldt-Jakob hastaligi gibi varyant prion enfeksiyonlarinin,
terminal ileumun lenfoid dominant yapist nedeniyle bu bdlgede kolonize olabilecegi
bildirilmistir (52).

2.1. Terminal ileumun normal endoskopik goriiniimii:

Normal terminal ileum, endoskopik olarak diizgiin, kadifemsi sekilde goriinmektedir.
Terminal ileumun normal endoskopik goriiniimiine ait bes 6nemli bulgu tanimlanmistir. 1.
Kerkring foldlarinin yoklugu ya da segilememesi; 2. Mukozal yiizeyin diizgiin ya da lenfoid
folikiiler hiperplaziye bagli graniiler goériinmesi; 3. Villuslarin gozlenebilmesi 4. Kolona
kiyasla daha ince bir duvar yapisi; 5. Havanin kranial yonde kolay kacisi nedeniyle
distansiyonun zorlukla saglanmasi (Resim 3). Pediatrik popiilasyonda, liimende sivi yokken

veya 1sik refleksine bagli olarak nodiiler bir goriintii alinabilir. Bu ¢ogunlukla fizyolojik

Resim 3. Normal Terminal ileum endoskopik goriiniim Resim 4. Lenfoid folikiiler hiperplazi
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2.2. Terminal ileum histolojisi:

fleal villuslar proksimal ince barsak villuslarina gore daha kisa ve daha kivrimlidir.
Mukozada kript ve villus yapilarini igeren epitelyal hiicreler bulunur. Villus epitelinde iki tip
hiicre bulunur: Absorbtif hiicreler ve mukus salgilayan goblet hiicreleri. Distalden alinan
biyopsilerde goblet hiicre sayisi daha fazladir. Enterositlerin bazal kisimlarinda oval
niikleuslari, limene bakan apikal kisimlarinda da bol mitokondri ve absorbtif kapasiteyi
olusturan fircamsi kenar bulunmaktadir. Terminal ileum epiteli ile kolon epiteli hiicreleri
benzerdir, ancak kolonda villus paterni goriilmez. Mukozada bulunan lenfositler intraepitelyal
lenfositler (IEL) ve lamina propriada yer alan lenfositler (LPL) olarak ayrilirlar. IEL baskin
olarak CD8 T lenfositlerdir. %20 oraninda CD 4 T hiicresi, bir miktarda M hiicresi olarak
bilinen ve sekretuar Ig A yapiminda gorev alan B hiicre kokenli oldugu diisiiniilen hiicreler
vardir.

Lamina propriada lenfositler, plazma hiicreleri, eozinofiller, nadir nétrofiller ve mast
hiicreleri fizyolojik olarak bulunurlar. LPL’ in %55’ 1 T hiicre, % 30’ u B hiicre kokenlidir.
Gastrointestinal sistemle iliskili lenfoid doku (GALT) burada bulunmaktadir. Ileumda bu
yapilar Peyer plaklar1 olarak adlandirilir ve genellikle muskularis mukozaya kadar ulagirlar
(47). Submukoza daha ¢ok kollajenden yogun, hiicreden fakir, damar ve sinir yapilari i¢eren
bir tabakadir. Bu tabakada ayrica meissner pleksusuna ait tekli veya gruplar halinde ganglion
hiicreleri bulunur. Inflamatuar hiicre olarak lenfositler bulunmaktadir. Muskularis propria
sirkiiler ve longitidunal olmak iizere iki ayr1 kas tabakasi icermektedir. En dis tabaka olan

adventisya ise kollajen, elastik fibriller ve yagdan zengin bir katmandir (Resim 5) (48).

Resim 5. Normal Terminal ileum histolojik kesiti. 1. Villus 2. Lenfoid folikiil 3. Submukoza 4. Muskularis

propria ve adventisya 5 . Lenfoid folikiillerin mukoza ile bulustugu kisimlarda villus yapilari azalir.
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2.3. Terminal ileum patolojisi :

Terminal ileum mukozasinda yalnizca lenfositlerin ve plazma hiicrelerinin goriilmesi
patolojik bir inflamasyonu goéstermez. Bu hiicreler fizyolojik boyutlardaki inflamasyonun
kontrolii i¢in bulunmaktadirlar. Bu hiicrelerin dagilimlar1 ve oranlarindaki bariz degisiklikler
patolojik olarak kabul edilmelidir. Bu durumda yorumu degistiren diger bir faktor,
inflamatuar hiicrelerin fokal ya da diffiiz dagilim paternidir. Bu nedenle yanlis negatif
sonuglarin  6nlenebilmesi igin, ideal olan multipl ileal biyopsilerle degerlendirme
yapilmasidir. ileit tanis1 konulduktan sonra, ayirici tanida akut ya da kronik olusuna, klinik ve
laboratuar bulgularma gore karar verilmesi gereklidir. CH ve UK’ te goriilen graniilomlar
dahil bir¢ok histopatolojik degisiklik, farkli hastaliklarda da goriilebildiginden non spesifik
olabilmektedir (48).

Akut ileit:

En belirgin 6zelligi, 6demle birlikte genislemis kalin bir mukoza, birbirinden ve
muskularis mukozadan ayrilmis ancak genel yapilar1 korunmus kriptlerdir. Villuslar 6dem ve
inflamatuar hiicre infiltrasyonu nedeniyle siskin goriiniimdedir. Lamina propriada, kript
etrafinda kiimelenmis, notrofil ve eozinofiller ya da dilate ve konjesyone kapiller yapilar
goriilebilir. Ozellikle enfeksiydz ileitin akut fazi diizelirken, plazma hiicreleri sayica artis
gosterebilir. Plazma hiicreleri esas olarak Ig A ve Ig M icermektedirler. Notrofil ve
eozinofiller epitelin kriptle olan sinirmi infiltre edebilirler. Bunun sonucunda kriptit ya da
kript absesi meydana gelebilir. Villus ve kript mikro-mimarisi genellikle korunur ancak miisin
kayb1 ve rejeneratif degisiklikler izlenebilir. Akut inflamasyonun kronikten ayirict en 6nemli
bulgusu, diizenli villus yapisinin korunmasi ve kript distorsiyonu olmamasidir. Akut ileite yol
acan bir¢ok mikroorganizma vardir. Bakteriyel etkenlerden E. Coli, Salmonella, Shigella,
Campylobacter ve bati toplumlarinda akut ileitin sik bir etkeni olarak Yersinia akut ileit
yapabilmektedir.

Kronik ileit:

Kronik ileal inflamasyonda ¢ogunlukla epitelyal degisikliklere eslik eden villus ve
kript yapisindaki bozulmalar goriilmektedir. Kronisitenin daha az diagnostik bir belirtisi de
inflamatuar infiltrasyondaki hiicre dagiliminin agirhikli olarak lenfosit ve plazma
hiicrelerinden olugmasidir. Terminal ileumun en sik goriilen kronik inflamatuar hastaligt CH’
dir. CH’ nin en 1yi bilinen diagnostik bulgusu sarkoid tipte graniilomlardir. Cevresinde
lenfosit ve mikst iltihabi hiicre infiltrasyonunun oldugu, epiteloid hiicre gruplari, langhans tipi
dev hiicrelerin goriilebildigi yapidir. Ne yazik ki graniilomlar ileal mukozal biyopsi

orneklerinde nadiren goriilebilirler. Graniilomlar ayrica Yersinia Enteritis enfeksiyonlarinda
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da goriilebilir. Ancak Yersinia enfeksiyonlar1 genellikle kroniklesmez. Kronik ileitin diger bir
bulgusu, dev hiicrelerin olmadigi, epiteloid makrofaj kiimelerinden, lenfosit ve plazma
hiicrelerinden olusan mikrograniilomlarin goriilmesidir. Fakat bu yapilarin enfeksiyoz
kolitteki graniilomatéz kript abselerinden ayirt edilmesi gereklidir. Mikrograniilomlar ile
beraber fokal mukozal inflamasyon ve izole kriptit varsa tanisal degeri vardir.

Doku mimarisindeki ve epitel hiicrelerindeki degisiklikler ile lamina propriadaki
inflamatuar infiltrasyonun kompozisyonundaki farkliliklar kronik inflamasyonun en 6nemli
bulgularidir. Villus boyunda kisalma, atrofi, diizlesme, kriptlerde kaybolma, dallanma artis1
izlenebilir. Kript absesi kronik ileitte kolonda goriildiigiinden daha nadirdir. Goriildiigli zaman
akut ya da kronik aktif inflamasyonu gosterir.

Aftoid ilserler, spesifik olmasa da CH’ nin erken bir bulgusu olabilirler. Komsu
mukoza normaldir ve aftoid iilser genislemis lenfoid folikiil igindeki mukozal erozyon olarak
goriiliir.

IBH dis1 nadir ileit nedenleri:

Enfeksiydz gastroenteritlerin 6nemli bir kismin1 olugturan viral enfeksiyonlara ileal
biyopsilerde sik rastlanmaz. Ancak immun yetmezlikli bireylerde Sitomegalovirus ileiti
patognomonik ‘baykus gozii’ seklinde niikleer inkliizyon cisimleri ile tani alabilir. Candida
Albicans ileumu tutabilir ancak olduk¢a nadir goriilir. Mukozal invazyon ve erozyon
alanlarinda goriilen migel formasyonu ile tani konulur. Bati iilkelerinde sik goriilen Giardia
Lamblia, daha ¢ok proksimal ince barsakta lokalize olsa da ileal mukoza Orneklerinde de
saptanabilir. Intervilloz mesafe ve kriptler iginde trofozoidler goriiliir. Hafif diizeyde
eozinofilden zengin ileit, villoz atrofi ve reaktif kript hiperplazisi olusturabilir. Entemoeba
Histolitika ileal incelemede fokal iilserasyonlar ve eritrosit fagosite eden trofozoidler seklinde
gbzlenebilir. Backwash ileit i¢in beraberinde UK’ i destekleyen kolonik biyopsiler esliginde
tan1 konulmas1 nispeten kolaydir. Radyasyon enteritinde ise genellikle ge¢ degisiklikler tani
koydurucu olabilir. Kisalmis kriptler, kiintlesmis villuslar, lamina propriada 6dem ve/veya
fibrozis, submukozada irregiiler fibrozis saptanabilir.

Tiumorler:

Primer ince barsak tiimorleri oldukga nadirdir. Distal ileum biyopsilerinin ancak % 1’
inde tespit edilebilir. En sik benign tiimorler tiibiiler adenomlardir. Hamartomatdz polipler
Peutz-Jeghers Sendromu’ nda gorilebilir. Malign tiimorlerden karsinoid tliimorlerin

apendiksten sonra en sik goriildiigii ikinci lokalizasyon terminal ileumdur (48).
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2.4. Terminal ileitin ayiric tanisi:
Terminal ileumda nonspesifik iilser, 6dem hiperemi gibi inflamasyon ile uyumlu

goriintii olusturan birgok hastalik bulunmaktadir (Tablo 4) (47,60).

Tablo 4. Terminal ileitin aymrici tamsi (47).

Ulseratif kolitte Backwash ileitis Infiltratif etkenler

flaclarla iliskili Amiloidoz
Iskemi (Oral kontraseptifler, ergotamin, amfetamin) Eozinofilik gastroenterit
NSAID* ile iligkili tilserler Lenfoid hiperplazi

Spondiloartropatilerle iligkili ileitis Neoplazmlar

Enfeksiyoz etkenler Karsinoid timor
Sitomegalovirus Lenfoma
M.Tuberculosis Radyasyon enteriti
Salmonella Vaskiilitler
Shigella Behget Hastaligi
Yersinia Sistemik Lupus Eritematozus

NSAID: Non-steroid antiinflamatuar ilaglar

Enfeksiyoz ileitler:

Yersinia: Yersinia Enterocolitica ve Yersinia Pseudotuberculosis kontamine gida ve
su alimi ile bulasir. Enterokolit en sik klinik formdur. Diyare, subfebril ates, son 1-3 hafta
icinde baslayan karin agrisi ile seyreder. Agir Yersinia enfeksiyonlar1 ileal perforasyon ve
rektal kanamaya yol acabilir. Tan1 digkr kiiltiirii ile konulur. Radyolojik olarak terminal
ileumda duvar kalinlagsmasi ve nodiiler mukozal patern goriiliir. CH’ ndan farkli olarak
transmural tutulum yapmaz, fistil, stenoz izlenmez. Endoskopik olarak aftéz ilserler
goriilebilir. CH” ndan farkli olarak biiyiikliik ve sekilleri uniformdur (61).

Mycobacterium Tuberculosis: Intestinal tiiberkiiloz (ITB) ekstrapulmoner olarak 6.
en sik yerlesim yeridir. Gegirilmis tiiberkiiloz enfeksiyonu ya da indeks vaka oykiisii
sorgulanmalidir. Kontrastli BT, MR ve USG, ITB’ un CH’ ndan ayrimina yardimei olabilir.
ITB’ da ileocekal bdlgede duvar kalinlasmasi ve biiyiimiis nekrotik lenf nodlar1 saptanir.
Endoskopik bulgular ise her iki hastalikta benzerdir. ileal biyopside ITB vakalarinda % 30
oraninda tipik kazeifiye graniilomlar goriiliir. Polimeraz zincir reaksiyonu ile hizli tani
konulur ancak endoskopik materyalin sensitivitesi % 40- 75 arasindadir. Ulkemizde
tiiberkiiloz sik goriildiigiinden, ileogekal bolgenin tutuldugu tiim hastalarda, tiiberkiiloz i¢in

doku kiiltiirii alinmalidir. Pozitif tiiberkiiloz kiiltiirii tan1 i¢in altin standarttir (60).
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Spondiloartropatilerle iliskili ileit: Spondiloartropati grubunda Ankilozan Spondilit,
Reaktif artrit, Psoriazis ve IBH ile iligkili artrit yer almaktadir. Histolojik olarak hastalik
stiresinden bagimsiz, akut ya da kronik ileit goriilebilir. Akut form daha ¢ok reaktif artritte
gorlliir ve bakteriyel ileiti taklit eder tarzda notrofil hakimiyetinde, kript yapisi korunmus
tutulum izlenir. Kronik form daha ¢ok Ankilozan Spondilit’ te goriiliir ve CH’ ndan ayrimi
zordur. Ayiricr tant icin HLA B27 analizi yardimer olabilir. Kural olmamakla birlikte CH’
nda intestinal semptomlar, eklem bulgularindan 6nce gelisirken, spondiloartropatilerde 6nce
eklem semptomlar1 goriiliir.

Tlaclarla iliskili ileit:

Non-Steroid Antiinflamatuar ilaclar ile iliskili ileit: Gastroduodenal yan etkileri iyi
bilinen bu ilaglarin ileit olusturduklari, kapsiil endoskopi ve otopsi c¢alismalar1 ile
gosterilmistir. Giinlimiizde enterik kapli preperatlarla azalan gastroduodenal yan etkilerin
daha distale kaydig diisiiniilmektedir. Intestinal permeabilitenin artis1, mukozal kan akimmin
bozulmasi, membran fosfolipidlerinin yikimi, bakteriyel ve liiminal toksinlere karsi barsagi
duyarli hale getirmektedir. Endoskopik olarak erozyonlar, iilserler, kanama, perforasyon,
striktiirlere bagli obstriikksiyon goriilebilir. Non-Steroid Antiinflamatuar ilag (NSAID)
hasarma bagli patognomonik bir bulgu yoktur. CH ile ayrimi, NSAID aliminin CH’ mi
tetiklemesi ve histopatolojik bulgularin benzerligi nedeniyle zordur (60).

Diger ilaclarla iliskili ileit: Potasyum Klorid enterik kapli tabletlere bagli nadiren ileit
gelisebilir. Bunun disinda oral kontraseptifler, altin, ergotamin, digoksin, potasyum igeren
tiazid ditiretikleri de ileit yapabilir.

Infiltratif hastaliklara bagh ileit:

Eozinofilik Gastroenterit: Eozinofilinin parazitik enfeksiyon, malignite ya da ilag
reaksiyonu gibi bilinen bir sebebi olmadigi halde, gastrointestinal sistemin eozinofilik
infiltrasyonu ile seyreden nadir bir hastaliktir. Periferal eozinofili ve yiiksek serum Ig E
diizeyleri goriilebilir. Endoskopik olarak normal mukozadan, hafif eritemli, nodiiler basit
iilserasyonlara kadar degisen bulgular olabilir. Yama tarzinda tutulum oldugundan multipl
biyopsi gereklidir. CH’ ndan farkli olarak, doku mimarisi korunmustur.

Amiloidoz: Anormal fibriler protein materyalin ekstraselliller depolanmasi ile
seyreden sistemik bir hastaliktir. Gastrointestinal sistem tutulumu en ¢ok ince barsakta
gozlenir. Endoskopik olarak, ince graniiler goriiniim, polipoid erozyonlar, iilserasyonlar ve
mukozal frajilite izlenebilir. Ileal biyopside amiloid depozitleri Kongo Red boyasi ile tespit
edilebilir (60).
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Calismanin amaci:

Genellikle ileal biyopsilerden elde edilen bulgular, tek basina kesin tan1 koydurucu
degildir. Mevcut 6n taninin desteklenmesine veya altta yatan etyolojiye yonelik bilgiler verir.
Ornegin ileal biyopsi 6rneginde saptanan fokal aktif inflamasyon, akut enfeksiydz ileiti,
iyilesmekte olan enfeksiydz enteriti ya da erken donem kronik IBH’ n1 destekleyebilir. Hatta
NSAID kullanimi ile de benzer bulgular olusabilir. Literatiirde, terminal ileum biyopsilerinin
tanisal etkinligi ve normal terminal ileumdan alinan biyopsilerin 6nemi tartigmalidir.

Normal goriiniimlii terminal ileumdan alinan biyopsilerin tanisal 6nemini arastirmak,
normal goriiniimlii terminal ileumu olan grupla, aftdz iilser olan hasta grubunu kolonoskopi
endikasyonu agisindan, histopatolojik ve laboratuar verileri esliginde karsilastirmak amaciyla

bu ¢aligma planlandi.
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B. MATERYAL VE METOD:

e Hasta se¢imi ve veri toplanmast:

Calismaya 2009- 2011 yillar1 arasinda Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi
Gastroenteroloji Endoskopi Unitesine basvuran, 18 yas iizeri hastalardan, kolonoskopi
sirasinda terminal ileumdan biyopsi alinan, kolonoskopide kolon mukozasi normal olan,
toplam 297 hasta alindi. Kolonoskopi islemleri 1 Gastroenteroloji uzmani ve 4
Gastroenteroloji yandal asistani tarafindan yapildi. Hastalarin demografik o6zellikleri, islem
endikasyonlari, kolonoskopi raporlari, lineer iilser varligi, ileal biyopsi parca sayilari, ileal
biyopsi patoloji sonuglari ve nihai klinik tanilar1 kaydedildi. Patoloji preperatlari bu konuda
deneyimli bir patolog tarafindan tekrar degerlendirildi. Hastalarin islemden en fazla 2 hafta
onceki laboratuar kayitlarina ulasilarak hemogram, CRP, ESR, Ferritin, Albumin, Vitamin
B12, Gaita tetkikleri retrospektif olarak toplandi.

297 hasta endoskopik olarak iki gruba ayrildi.

1. Normal goriiniimlii terminal ileum grubu: Kolonu normal olan, terminal ileumda
tilser, erozyon olmayan hastalardan alinan terminal ileum biyopsileri ( n=200)

2. Aftoz iilserli grup: Kolonu normal olup, terminal ileumda normal mukoza iizerinde
aftoz tllserler ya da kiiciik ince lineer iilserler olan hastalar (n=97)

Bu iki grup arasinda demografik veriler, islem endikasyonlari, patoloji bulgulart ve
laboratuar verileri karsilastirildi.

Endikasyonlara gore yapilan degerlendirmede, anemi, kronik diyare, karmn agrisi,
radyolojik bulgu varligi, “bilinen IBH” kontrol olarak gruplar olusturuldu. Ayrica anemi,
diyare ve karm agris1 semptomlarindan en az ikisi bulunan hastalar “olas1 IBH” grubuna
alindi. Siirveyans caligsmasi, kronik konstipasyon, kilo kaybi gibi endikasyonlar ‘digerleri’
grubuna alindi.

Histopatolojik bulgular normal, lenfoid hiperplazi, kronik ileit ve digerleri olarak
smiflandi. Digerleri grubuna IBH dis1 hastaliklarin; lamina propriada nétrofil artist,
nekrotizan graniilomatéz inflamasyon gibi bulgular1 ve nonspesifik bulgular dahil edildi.
Kronik ileit diizeyi hafif, orta, siddetli olmak {izere gruplandirilda.

Islem sonrasi tanilara gore, klinik ve histopatolojik olarak Crohn hastaligi, Ulseratif
kolit ya da tiplendirilememis IBH tamisi alan 54 hasta IBH grubuna, 187 hasta normal

grubuna alindi, mevcut parametrelerin gruplar arasindaki degisimi degerlendirildi.
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e Dislanma kriterleri:

Malignite, kronik bobrek yetmezligi, karaciger yetmezligi olan ya da islem oncesi
hemogram sonucu olmayan hastalar ¢alismaya alinmadi. Ayrica kolonoskopide belirgin
hiperemi, 6dem, frajilite, {ilserasyon bulunan vakalar degerlendirmeye alinmadi. Polip,

divertikiil, hemoroid gibi bulgular da mukoza normal oldugu i¢in ihmal edildi.

e Istatistiksel yontemler:

Veriler SPSS version 15 programi ile analiz edildi. Kategorik verilerin
karsilastirilmasinda Pearson Ki-kare testi, sayisal verilerin degerlendirilmesinde Student t testi
kullanildi. Korelasyon analizi Pearson ve Spearman testiyle, parametrelerin bagimsiz
etkinlikleri, lineer regresyon analizi ve multivariate analizi ile gosterildi. Anlamli goriinen
parametreler i¢in ROC analizi yapildi. Tiim istatistiksel degerlendirmeler %95 giiven

araliginda uygulandi.
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C. BULGULAR:

Calismaya terminal ileumdan biyopsi alinan, 142’ si kadin, 155’ i erkek toplam 297

hasta alind1. Hastalarin 103’ iine ( % 34,7 ) kronik diyare nedeniyle kolonoskopi yapildi ve bu

tiim c¢alisma popiilasyonundaki en sik endikasyondu.

Grafik 1. Tiim calisma popiilasyonunda endikasyonlarin yiizdesel dagilim
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Histopatolojik tanilara gore, 297 hastanin 48’ inde ( % 16 ) kronik ileit mevcuttu. IBH

kontrol, anemi ve “olas1 IBH” endikasyonlarinda diger biitiin endikasyonlara gore kronik ileit

tanisi istatistiksel olarak anlamli bigimde sik bulundu (p < 0,01 ).

Tablo 5. Tiim popiilasyonda endikasyonlara gore ileal biyopsi sonuglar:

PATOLOJI

Lenfoid Hiperplazi

Diger

Kronik ileit

n %

%

n %

ENDIKASYON

Anemi

Kronik diyare
Olas1 IBH

Karin agrisi
Radyolojik b.
Diger

IBH kontrol
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Histopatolojik olarak kronik ileit tanisi olan hastalarda incelenen parca sayisi,
ortalama 5,06 ( min:1, max: 15) iken, normal olarak degerlendirilenlerde ortalama 2,6 ( min:1,

max: 11) idi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu ( p <0,01).

Terminal ileumun endoskopik goriiniimiine gore iki grup olusturuldu. Hastalarin %67’
sinde endoskopik olarak terminal ileum normaldi. % 33 hastanin terminal ileumunda aftéz

iilser goriildii. iki grup arasinda yas ve cinsiyet acisindan anlamli fark bulunmadi.

Tablo 6. Normal goriiniimlii ve aftoz iilserli terminal ileum gruplarimin yas ve cinsiyet dagilim

Normal Terminal ileum Aftoz Ulser

Hasta sayisi 200 97
Kadin 101 (% 50,5) 41 (% 42,3)

Erkek 99 (% 49,5) 56 (% 57,7)
Yas ortalamasi 40,2+ 13,5 459 + 14,2

e Normal gériiniimlii terminal ileum grubu ile ilgili sonuclar:

Bu grupta en sik kolonoskopi endikasyonu kronik diyare idi. 200 hastanin 85’ ine
(%42,5) kronik diyare nedeniyle islem yapilmisti. Hastalarin 26’ sina (%13) IBH siiphesi, 21’
ine (%10,5) anemi, 17’ sine (%8,5) agiklanamayan kronik karin agrisi, 13’ tine (%6,5) pozitif
radyolojik bulgu, 13° {ine (%6,5) bilinen IBH’ nin kontrolii gerekgesiyle kolonoskopi
yapilmisti. 25 (%12,5) hasta ise hematokezya, konstipasyon, siskinlik, kilo kaybi, malignite

tetkik ya da kolon kanser taramasi igin kolonoskopiye alinmisti.
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Grafik 2. Normal goriiniimlii terminal ileum grubu endikasyonlarin
yiizdesel dagihm
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Endoskopik olarak terminal ileumu normal olan grupta, ileal biyopsilerin
histopatolojik degerlendirmesinde, 200 hastanin 156 s1 (%78) normal bulgularla, 27’ si (%
13,5) lenfoid hiperplazi ile uyumlu idi. 11 hastada (% 5,5) kronik ileit tespit edildi. Kronik
ileit vakalarinin 9’ u (% 82) hafif, 1’ i (% 9 )orta, 1”1 (% 9) siddetli idi.

Grafik 3. Normal goriiniimlii terminal ileum patoloji sonug¢lar
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Normal goriiniimlii terminal ileum grubunda, endikasyonlara gore ileal patoloji

sonuclar1 degerlendirildi. Anemi endikasyonlu 21 hastanin 2’ sinde (% 9,5) , kronik diyareli
85 hastanin 3’ tinde (% 3.5) , karin agris1 ile bagvuran 17 hastanin 1° inde (% 5.,9) , “olasi

IBH” diisiiniilen 26 hastanin 2’ sinde (% 7,7) terminal ileum normal olmasina ragmen patoloji
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sonucu kronik ileit ile uyumlu idi. Orta ve siddetli diizeyde ileit goriilen iki vakada sirasiyla

“olas1 IBH” ve kronik diyare nedeniyle islem yapilmusti.

Tablo 7. Normal terminal ileum biyopsilerinin endikasyonlara gore patoloji sonuclari

PATOLOJI

Normal Lenfoid Hiperplazi Diger Kronik ileit

% n % n %

ENDIKASYON

Anemi 9,5
Kronik diyare 3,5
Olas1 IBH 7,7
Karm agrisi
Radyolojik b.
Diger

IBH kontrol

Endikasyonlar arasinda, kronik ileit tanisi ag¢isindan istatistiksel anlamli fark
bulunmadi (p= 0,078) . Kronik ileit tanisi ile en yiiksek korelasyon “bilinen IBH” grubu’ nda
tespit edildi. Ancak genel hasta popiilasyonuyla uyumlu olarak, anemi ve “olasi IBH”
grubunda, istatistiksel anlm olmasa da, yiiksek oranda kronik ileit saptanda.

Klinik ve patolojik bulgular esliginde islem sonrasi tanilara gore; hastalarin % 77’ si
normal, %2’ si enfeksiydz, %1,5° i Crohn hastalig1, %3’ i Ulseratif kolit (backwash ileitis) ya
da indetermine kolit olarak degerlendirildi. %16,5° i tetkikler sonucunda nonspesifik
bulgulara rastlanmig ya da tan1 konamamast.

Bu grupta histopatolojik olarak kronik ileit tanist olan hastalarda, incelenen parga
sayisi, ortalama 4,8 ( min:1, max: 11) iken, normal olarak degerlendirilenlerde ortalama 2,3 (

min:1, max: 5) idi. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulundu ( p <0,01).

e Aftoz iilser grubu ile ilgili analizler:

Terminal ileumda aftéz iilser goriilen 97 hastanin 29° una (% 29,9) “olas1 iBH”
nedeniyle kolonoskopi uygulanmisti. Bunun disinda 23 hastada (% 23) anemi, 18 hastada
kronik diyare (% 18,6), 5° er hastada (% 5.,2) karin agris1 ve pozitif radyolojik bulgu
nedeniyle, 10 hastada da (% 10,3) bilinen IBH kontrolii endikasyonuyla kolonoskopi
yapilmist1 ve “olas1 IBH” en sik endikasyondu.
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Grafik 4. Aftoz iilser grubu endikasyonlarin yiizdesel dagilim
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Histopatoloji sonuglarina gore; 97 aftoz tilserli terminal ileum biyopsisinin, 38” inde (
% 39,2 ) kronik ileit, 32° sinde ( % 33 ) normal bulgular, 7’ sinde (% 7,2 ) lenfoid hiperplazi,
20 sinde ( % 21 ) IBH dis1 diger hastaliklarin bulgular1 ve non spesifik bulgular tespit edildi.
Kronik ileit 38 hastanin 19’ unda ( % 50 ) hafif diizeyde, 14’ {inde ( % 36 ) orta diizeyde ve 5’
inde de ( %13 ) siddetli diizeyde idi.

Grafik 5. Aftoz iilserli terminal ileum grubu patoloji sonuglar
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*Diger: IBH dis1 hastaliklarin bulgulari, lamina propriada nétrofil artisi, nekrotizan graniilomatdz inflamasyon gibi bulgular1 ve nonspesifik

bulgular
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Endikasyonlara gore patoloji sonuglar1 degerlendirildiginde, bilinen IBH tanis1 olan 10
hastanmn 5° inde ( % 50 ) , IBH siiphesi ile islem yapilan 29 hastanin 13’ iinde ( % 44,8 ),
anemisi olan 23 hastanin 10’ unda ( % 43,5 ), patolojik radyoloji bulgusu olan 5 hastanin 2’
sinde ( % 40 ) ve kronik diyaresi olan 18 hastanin 7° sinde ( % 38,9 ) kronik ileit tespit edildi.

Tablo 8. Aftoz iilserli terminal ileum biyopsilerinin endikasyonlara gore patoloji sonuglari

PATOLOJI

Lenfoid Hiperplazi Diger Kronik ileit

n % % n %

ENDIKASYON

Anemi
Kronik diyare
Olast IBH
Karn agrisi
Radyolojik b.
Diger

IBH kontrol

Aftoz iilser sayist < 3 olan 55 hastanin 21’ inde (% 38,2 ), 3-5 arasi olan 25 hastanin
12’ sinde ( % 48 ) ve > 5 olan 17 hastanin 5 inde ( % 13,2 ) kronik ileit mevcuttu. Aftoz

tilser sayisi ile kronik ileit tanisi arasinda istatistiksel anlamli iliski yoktu ( p= 0,48).

Aftoz ilsere eslik eden lineer iilseri olan 18 hastanin 12’ sinde ( % 66,7 ) ve lineer
ilseri olmayan 79 hastanin 26’ ninda ( % 32,9 ) kronik ileit vardi. Lineer iilser varligi ile
kronik ileit tanisi, istatistiksel olarak anlamli bigimde korelasyon gosteriyordu ( r = 0,41, p <
0,01).

Islem sonras1 klinik tanilara bakildiginda, aftoz iilserli grubun % 47,4 i normal, %
5,2’ si enfeksiydz kolit, % 21,6> s1 Crohn hastaligi, % 17,5° i Ulseratif kolit ve IBH
tiplendirmesi yapilamayan, %8,2’ si ise tuberkiiloz kolit, common variable immun yetmezlik

gibi diger tanilar seklinde dagilmist1.
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e Gruplann karsilastirilmasi ve Laboratuar analizleri:

Terminal ileumu normal olan 200 hastanin 11° 1 ( % 5,5 ) kronik ileit tanis1 alirken,
aftdz iilseri olan 97 hastanm 38 inde ( % 39,2 ) kronik ileit tespit edildi. Iki grup arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark vardi ( p< 0,01 ).

Laboratuar verileri karsilastirildiginda, WBC ve trombosit sayis1 aftoz iilserli grupta
istatistiksel olarak anlamli bigimde yiiksekti (p < 0,01). Akut faz reaktanlarindan ESR ve C-
Reaktif Protein diizeyleri aftdz iilserli grupta daha yiiksekti. Albumin ve vitamin B12

seviyeleri aftoz tilserli grupta anlamli olarak diisiiktii ( p< 0,05 ).

Tablo 9. Endoskopik goriiniime gore laboratuar verilerinin karsilastirilmasi:

Normal terminal ileum Aftoz iilser

Ortalama + SD Ortalama + SD P degeri

WBC 7096 + 2287 8430 + 2933 < 0,001 **

Hematokrit 394462 39454 0,65

Trombosit 259140 + 87424 299048 + 105937 0,002 **

MCV 82,5483 83.5+ 6.8 0,35

MPV 10,1 + 1,01 9.9+ 0.7 0,07

CRP 10,3 +22.6 19,9+ 31,8 0,015 *

ESR 17.9+22.9 27.04+ 18,8 0,016 *

Albumin 44+04 4,1+0,5 0,01 *

Ferritin 76,2 +205,4 99,7 £ 252 0,53

V|t Blz 317 + 228 243,2 + 105,6 0103 *

*p<0,05 ve ** p<0,01
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Histopatoloji sonucu kronik ileit ile uyumlu olanlarda, normal olanlara gére WBC ve

trombosit sayist istatistiksel olarak anlamli bigimde yiiksekti ( p< 0,01). MPV ise kronik ileit

grubunda anlamli olarak diisiik bulundu ( p< 0,01). Ayrica ESR ortalamasi kronik ileit

saptanan kisilerde daha ytiksekti ( p< 0,05).

Tablo 10. Histopatoloji sonucuna gore laboratuar verilerinin karsilastirilmasi:

Normal histopatoloji

Kronik ileit

WBC

Hematokrit

Trombosit

MCV

MPV

CRP

ESR

Albumin

Ferritin

Vit B12

*p<0,05 ve ** p<0,01

Ortalama + SD

7312 £2507

39,8 +£6,2

260341 £86777

82,3 +8,8

10,2+ 0,8

9,3+ 19,87

16 +19,9

4,4+04

742 +£214

316,2 £225.,8

Ortalama + SD

8452 + 3068

39+5,8

321977 £ 117705

82,9+5,4

9,4+0,6

17,2+ 27

28,6 +31,2

4,1 +0,6

59,9+ 78,7

246,1 = 163,8

P degeri

0,012*

0,47

< 0,001**

0,55

< 0,001**

0,057

0,02*

0,051

0,73

0,10

Islem sonrasi tanilara gore, klinik ve histopatolojik olarak Crohn hastaligi, Ulseratif

kolit ya da tiplendirilememis IBH tanisi alan 54 hasta IBH grubuna, 187 hasta normal

grubuna alindi. Korelasyon analizinde IBH tanis1 ile CRP, ESR, WBC ve trombosit sayisi

arasinda pozitif yonde zayif korelasyon vardi. ( r: 0,20-0,25, p< 0,01) . MPV ile IBH tanis

arasinda negatif yonde orta diizeyde ( r: 0,42, p < 0,001), vitamin B12 ve albumin diizeyi ile
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negatif yonde ¢ok zayif korelasyon vardi ( 1:0,15-0,20, p< 0,05). Ferritin, MCV ve hematokrit
ile anlamli korelasyon bulunmadi.

Lojistik regresyon analizinde histopatolojik taniyr diger parametrelerden bagimsiz
olarak Ongordiirebilecek iki marker olarak MPV ve ESR bulundu. ROC egrisi ile
degerlendirildiginde MPV i¢in cut off degeri olarak 9,35 fI’ nin altinda ileit tanisi i¢in
sensitivite %87 iken spesifite % 45 idi (AUC:0,76, p< 0,01). ESR i¢in cut off 10,5 mm/ sa
tizeri degerlerde sensitivite % 48, spesifite % 43 olarak belirlendi(AUC:0,41, p=0,08).
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Crohn hastalig1 tanist alanlarin % 13’ {inde histopatolojik incelemede non kazeifiye
graniilom tespit edildi. Tiiberkiiloz doku kiiltiirii 27 hastadan gonderilmisti, bir hastada pozitif
saptandi. Bu hastanin ileum 6rneklemesinde kazeifiye graniillomat6z inflamasyon mevcuttu ve

tiberkiloz koliti tanis1 aldi.
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D. TARTISMA:

Inflamatuar barsak hastali1 ve 6zellikle de Crohn hastalig1 tanisinda, terminal ileum
biyopsileri temel rol oynamaktadir. CH’ nda genellikle terminal ileumda aftéz ya da lineer
tilserasyonlar, kaldirim tas1 goriiniimii izlenmektedir. Bunun disinda, bazi vakalarda
endoskopik olarak tamamen normale yakin olmasina ragmen, biyopsi alindiginda kronik ileit
ile uyumlu histopatolojik bulgular elde edilmektedir. Bu konuda literatiirdeki hakim gortis,
endoskopik olarak normal goriiniimlii terminal ileum biyopsilerinin tanisal degerinin diisiik
oldugu yoniindedir (50-53). Bu ¢alismalarda endoskopik olarak lezyon goriilmedikge ileal
biyopsi alinmasi Onerilmemektedir. Ancak bazi ¢alismalarda, endoskopik goriiniim normal
olsa bile, kronik diyare ve/ veya karmn agrisi olan kisilerden biyopsi alinmasi 6nerilmektedir.
Normal goriinen terminal ileumdan alinan biyopsilerle tanisi konulan CH, intestinal
tiiberkiiloz, CMV koliti, microsporidiazis olgular1 mevcuttur (54-57).

Terminal ileum biyopsilerinin tanisal degeri konusunda Melton ve ark.” larinin (51)
yaptig1 bir ¢alismada, Klinik endikasyon, endoskopik bulgular ve histopatolojik bulgular
arasindaki iliskiler degerlendirilmistir. Yaklagik 10.000 hastanin retrospektif verilerine gore,
hastalarin % 52,2’ sine kronik diyare nedeniyle islem yapilmisti. islem endikasyonlarina gore
anormal 1ileal histopatoloji orani en yiiksek olarak, bilinen ya da siipheli CH grubunda
saptanmistir (% 36,4). Hastalarin % 75’ inde endoskopik olarak ileum normal gériiniimdeydi
ve bu vakalarda anormal ileal histopatoloji oran1 % 5 bulunmustu. Bizim ¢alismamizda da en
sik endikasyon kronik diyare (% 34) idi. Islem endikasyonuna gore histopatolojik olarak
kronik ileit tanisi, en sik “bilinen IBH” (%30,4), anemi (%27,3) ve “olast IBH” (%27,3)
gruplarinda tespit edildi.

Vakalarimizin % 67’ sinde terminal ileum endoskopik olarak normaldi. Normal
endoskopik goriiniimlii bu vakalarin % 5,5” inde biyopsi sonucu kronik ileit ile uyumlu idi.
Sayilir ve ark.” larinin (57) calismasinda, sulu diyare ve diger endikasyonlarla yapilan
kolonoskopilerde normal endoskopik goriiniimlii terminal ileumdan alinan biyopsiler
karsilagtirillmistir. Sulu diyare grubunda ileal biyopsilerde % 5,9 oraninda kronik ileit tespit
edilmistir. Bizim ¢alismamizda ise kronik diyaresi olan ve ileumu normal goriinen vakalarda
bu oran % 3,5 idi. Bu farkliligin, bir grup kronik diyareli hastanin “olas1 IBH” grubuna dahil
edilmesinden kaynaklandig: diisiiniildii. Sonug olarak bizim ¢alismamizda normal goriiniimlii
terminal ileum grubunda kronik ileit saptanma orani literatiirle uyumlu olarak % 5 civarinda
bulunmustur. Ayni ¢alismada ileumdan alinan parca sayisi ile patolojik tani arasinda herhangi
bir korelasyon bulunmamistir. Bizim calisgmamizda ise parga sayisi ile kronik ileit tanisi

arasinda istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon vardi. Bu sonu¢ endikasyon
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gruplarindaki farkliliga bagl olabilir. Ancak yine de, alinan parga sayisinin artis1 kronik ileit
tan1 koyma oranini artirmaktadir.

Melo ve ark.” larinin (59) 2009 yilinda yaptiklar1 bir ¢alismada, terminal ileumu
normal endoskopik goriiniimlii 111 vakanin biyopsi Sonuglart degerlendirilmistir. Kronik
diyare ve/veya karin agris1 olan grupla, asemptomatik ya da baska semptomlar1 olan grup
karsilagtirildiginda, hafif orta ileit goriilme olasiligt 2,5 kat fazla bulunmustur. Bizim
calismamizda da kronik diyareli ve karmn agris1 olan hastalarin bulundugu “olasi IBH”
grubunda kronik ileit oran1 benzer bigimde yiiksekti. Ayni ¢alismada 111 hastanin 38’ inde
normal bulgular elde edilirken, 72’ sinde hafif diizeyde, 1’ inde orta diizeyde ileit
bulunmustur. Buna gére normal ileoskopilerde normal histopatoloji orant % 34,2 idi. Ancak
bu yiiksek kronik ileit orani literatiirle uyumsuzdur, “overdiagnose” olabilir. Nitekim yazar,
hafif ileitin de normal gruba dahil edilmesi ile normal histopatoloji oraninin % 99,1 ¢
yiikselecegini savunmaktadir. Bizim ¢alismamizda ise, normal goriiniimlii terminal ileumda
kronik ileit goriilme oran1 ki bunun ¢ogu hafif diizeyde ileittir, %5,5 bulunmustur. Bu sonug
literatlirdeki diger ¢alismalarla benzerlik gostermektedir.

Mchugh ve ark.(50) tarafindan 414 ardisik hastadaki terminal ileum biyopsi sonuglari
degerlendirilmistir. Bilinen ya da siipheli CH endikasyonunda, tan1 koydurucu histolojik
anormallik oran1 % 39,8’ dir. Bizim ¢alismamizda da ¢alisma dizayni farkli olmasina ragmen,
bu veriyi destekler bicimde, “olast IBH” endikasyonunda % 7,7, “bilinen IBH”
endikasyonunda % 15,4 olmak flizere yiiksek oranda kronik ileit tespit edilmistir. Genel
popiilasyondaki kronik ileit bulma orani1 da bizim ¢alismamizla benzerdir. Ayni ¢aligmada,
normal ileoskopili vakalarin anormal histopatoloji orani bizim ¢aligmamizla uyumlu bi¢gimde
% 5,1 idi. Ileumda iilser ya da erozyon goriilen hastalarda kronik ileit saptama orani, bizim
calismamizdan yiiksektir (sirasiyla %69,2 ve 39,2). Ayrica bizim ¢alismamizda”bilinen IBH”
orani daha distktiir.

Literatiirde terminal ileumun non spesifik degisiklikleri ve aftoz iilserler konusunda
fazla veriye rastlanmadi. Jeong ve ark.’larinin (62) Kore’ den bildirdigi bir ¢alismada ileumda
eritem, nodiilarite, iilser ya da erozyon bulunan 125 vakanin biyopsi sonuglar1 incelenmistir.
Anormal histopatolojik tani orani en yliksek sag alt kadran agrist olan grupta ve % 1,8
oraninda bulunmustur. Bu diisiik oran yazar tarafindan Asya popiilasyonunda IBH
prevalansinin diisiik olmasina baglanmistir. Kore’ den baska bir calismada da 148 iilserli
vakanin, yalnizca birinde anormal histopatolojik bulguya rastlanmistir (63). Bu vaka da
kazeifiye graniilomlar1 olan tiiberkiiloz kolit tanis1 alan bir vaka idi. Calisma dizayninda

NSAID kullanan, kolorektal semptomu olan, siipheli IBH hastalar1 ¢alisma dis1 birakilmusti.
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Bizim ¢alisgmamizda ise aftoz iilserli grupta en sik “olas1 IBH” (% 29,9) endikasyonu ile islem
yapilmisti. Hastalarin % 5,2° sinde izole karin agrist vardi. Literatiirdeki bu ¢aligmalardan
farkli olarak, aftoz iilserli vakalarimizin % 39,2’ sinde histopatolojik olarak kronik ileit
bulundu. Bu oran normal goriiniimlii terminal ileumdaki kronik ileit oranindan istatistiksel
olarak anlamli bigimde yiiksekti. Aftoz iilserli grupta endikasyonlara gore kronik ileit oranlari
“bilinen IBH” grubunda beklendigi iizere en yiiksekti (% 50). “Olast iIBH” grubunda ise
kronik ileit oran1 % 44,8’ di ve bu oran “bilinen IBH” grubuna ¢ok yakindi. izole karm agrisi
olanlarda ise hi¢ kronik ileit goriilmedi. Jeong ve ark.’larinin (62) g¢alismasindaki hasta
popiilasyonunun ¢ogunlugunu izole karin agrisi olusturdugu i¢in, kronik ileit oraninin diisiik
saptanmis olabilecegi diisiiniildii.

Aftoz ilser, her ne kadar CH” nin tipik endoskopik lezyonu olarak goriilse de, Haskell
ve ark.” larmin (64) ¢aligmasinda, UK’ li hastalarmn rezeksiyon materyallerinde % 17 oraninda
bulunmustur. Calismamizda aftéz iilserli grubun % 8,3 iiniin UK tanis1 almas1 bu veriyi
desteklemektedir.

ESR, CRP, WBC, trombosit sayisi, albumin IBH aktivitesinin saptanmasinda,
tedaviye yanitin degerlendirilmesinde, komplikasyonlarin, relapslarin tespitinde ve ayirict
tamida IBH’ m1 destekleyici olarak kullanilmaktadir (65,66). Cabrera-Abreu ve ark.’ larmnim
(66) pediatrik IBH grubunda yaptiklari bir calismada, 153 “olast IBH™ 11 vaka
degerlendirilmistir. Hemoglobin, trombosit sayisi, ESR, CRP ve albumin degerleri ile nihai
tanilar karsilastirllmistir. En yiiksek korelasyon hemoglobin ve trombosit sayisi ile
bulunmustur. ESR, CRP ve albumin ile korelasyon saptanmamistir. Bizim ¢alismamizda da
islem &ncesi bakilan bu bes parametre ile islem sonras1 IBH tanis1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml ancak zayif diizeyde korelasyon vardi. Ayni ¢alismada ESR > 10 mm/ saat {izeri
degerlerin IBH tanis1 i¢in sensitivitesi %82 spesifitesi % 78 di. Bizim ¢alismamizda ise ESR
icin cut off 10,5 mm/ sa iizeri degerlerde kronik ileit tanisi i¢in sensitivite % 48, spesifite %
43 olarak belirlendi. Bizim hasta grubumuz agikar iBH olgularini degil, tan1 konamamus hafif
seyirli siipheli olgular1 ve remisyondaki IBH kontrollerini igerdigi i¢in akut faz reaktanlar:
daha az bilgi veriyor olabilir. Anemi endikasyonu ile kolonoskopi yapilanlarda kronik ileit
goriilme orani yliksek saptanirken, hemotokrit degerleri ile kronik ileit arasinda anlaml
korelasyon bulunmadi. Bu hastalara islem Oncesi demir replasmani yapilmis olabilecegi
distinildii.

Shine ve ark. (67), abdominal semptomlarla basvuran hastalarda, klinik degerlendirme
ve rektal biyopsilerle konulan nihai tanilar ile rutin laboratuar verilerini karsilagtirmiglardir.

82 hastanin 19> una CH, 22’ sine UK ve 41’ ine fonksiyonel barsak hastalig1 tanisi
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konulmustur. IBH tanis1 ile ESR ve CRP arasindaki iliskiye bakildiginda, CRP’ nin CH tanis1
konanlarin tamaminda, UK tanis1 konanlarin %60’ inda yiikseldigini, ESR’ nin ise bu konuda
en iyi ikinci marker oldugunu belirtmislerdir. Calismamizda, literatiirdeki bu veri ile uyumlu
bicimde ESR, hem histopatolojik olarak kronik ileit ile, hemde islem sonras1 IBH tanis1 ile
korelasyon gosteriyordu; taniyr éngérmede CRP’ nin ESR’ nin gerisinde kalmasi, islem
oncesi 2 haftalik bir siirede kan alinmis olmast ve CRP’ nin yar1 dmriiniin kisa olmasina
baglanabilir.

MPV son yillarda inflamasyon ve tromboz ile iliskisi gosterilmis bir parametredir.
Kabaca trombosit biiyiikliigiinii ifade eder. MPV artis1 kemik iliginde trombosit yapiminin
arttigini, daha immatiir, aktif trombositlerin kana salindigini gosterir. Bu nedenle MPV
yiiksekligi tromboza ve dolayisi ile kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler olaylara egilimi
artirmaktadir (68-70). MPV diisiikliigii ise, sistemik lupus eritematozus, romatoid artrit, IBH
gibi yliksek dereceli sistemik inflamasyon durumlarinda, biiylik hacimli trombositlerin
inflamasyon alaninda tiiketilmeleri sonucu meydana gelir (70-73). UK ve CH ile ilgili de
inflamasyon ve aktivasyon ile MPV iliskisini degerlendiren arastirmalar vardir (72-79).
Ormegin Jaremo ve ark.’ larinin (76) ¢alismasinda 18 UK, 9 CH, toplam 27 hasta ile saglikli
kontrol grubu MPV yéniinden karsilastirilmis, IBH grubunda MPV istatistiksel olarak anlamli
bigimde diisiik saptanmustir (p < 0,001). Douda ve ark. (72) 54 Crohn vakasinda CDAI skoru,
CRP ve MPV korelasyonunu incelemisler ve MPV’ nin aktif hastalikta, anlamli derecede
diistiigiinii belirlemislerdir. Kapsoritakis ve ark.” larinin (77) aktif, inaktif CH ile kontrol
grubunun MPV, CRP, ESR ve WBC yoniinden karsilastirdiklari ¢alismalarinda, MPV’ niin
diger inflamatuar markerlar ile negatif korele oldugunu bulmuslardir. Yazarlar, MPV’ nii
aktiviteyi gostermede kullanigli bir marker olabilecegini bildirmektedirler. Tirkiye’ den
yapilan iki ¢alismada da (73,78), UK aktivitesi ile MPV diisiikliigii arasinda istatistiksel
olarak anlaml iligki tespit edilmistir.

Bizim ¢alismamizda da MPV ile ilgili tiim bu calismalar1 destekler bi¢imde, IBH
tanis1 ile, diger inflamatuar markerlardan daha giiclii ve bagimsiz bi¢imde korelasyon
gostermektedir. Ancak MPV icin sensitivite yiiksek olmasina karsin spesifite diisiik
bulunmustur. Literatiirde tanis1 konmamis IBH’ nda, normal gériiniimlii terminal ileum ya da
aftoz ilserli olgularda alinan biyopsilerle, MPV diizeylerini karsilastiran bir ¢aligma
bulunamamistir. Ancak bizim ¢alismamizdaki veriler gostermektedir ki MPV terminal ileuma

girme ve biyopsi alma endikasyonunda belirleyici bir marker olarak kullanilabilir.
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SONUC:

Bu c¢alismada elde ettigimiz veriler 1s18inda, hastalarin kolonoskopi istenme
endikasyonlar1 énemlidir. “Olas1 IBH” olarak ayirdigimiz ii¢ semptom ve bulgudan ( karin
agrist, anemi, kronik diyare) ikisine sahip olan hastalarda ve anemi grubunda aftoz iilser
bulma ve anlamli histopatolojik bulgu etme oranimiz yiiksekti. Bu hasta gruplarinda terminal
ileum entiibasyonu ve biyopsi sayisi, tanisal patolojik bulgu oranini artirmaktadir. Endoskopik
olarak aftoz iilsere eslik eden lineer iilser varliginda histopatolojik olarak kronik ileit tani
oran1 daha yiiksektir. Islem 6ncesi bakilan 18kosit, trombosit, MPV ve ESR, laboratuar verisi

olarak, terminal ileuma girilmesi ve biyopsi alinmasinda kilavuz olarak kullanilabilir.
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