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KISALTMALAR

IBH: inflamatuvar Barsak Hastahg1

UK: Ulseratif Kolit

CH: Crohn Hastalig1

NSAIl: Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar
HLA: Human Lokosit Antijen

TNF alfa: Timor Nekroz Faktor Alfa

IL-1: Interldkin 1

NOD2: Nucleotide-binding Oligomerization Domain-2
CARDI15: Caspase Recruitment Domain-15
Th17: T helper 17

IFN-Gamma: Interferon Gamma

APC: antijen sunan hiicreler

TGF-beta: Transforming Growth Faktor beta
CD: Cluster of Differentiation

LTB4: LokotrienB 4

NO: Nitrik Oksit

DNA: Deoxyriboniikleik Asit

PMNL: Polimorfoniikleer Lokosit

CDALI: Crohn Disease Activity Indeks



AIDS: Acquired Immune Deficiency Syndrome
SRUS: Soliter Rektal Ulser Sendromu

CRP: C Reaktif Protein

ANCA: Anti-Neutrophil Cytoplasmic Antibodies
ASCA: Anti-Saccharomyces Cerevisiae Antibodies
Anti-OMP C: Antibody to Outer Menbrane Protein
Anti-I2: Antibodies to P.flourences-associated sequence I-2
5-ASA: 5- Aminosalisilik Asit

ALT: Alanine Transaminase

AST: Aspartate Transaminase

CEA: Carcinoembriyonic Antijen

CA 19-9: Cancer Antijen 19-9

IBD: Inflammatory Bowel Disease

UC: Ulcerative Colitis

CD: Crohn’s Disease



1. GIRIiS VE AMAC

Inflamatuar barsak hastaligi (IBH), Ulseratif Kolit (UK) ve Crohn Hastaligi (CH)’ nm1
iceren, idiopatik, kronik, relaps ve remisyon donemleri ile giden, klinik seyirleri ve ayni
tedavi yontemlerine cevap vermeleri agisindan benzerlik gosteren, intestinal inflamatuar
hastaliklardir. Hastalarin %10-15 inde UK ve CH arasinda ayirim yapmak olanaksizdir ve bu
durum indetermine kolit (mikst tip IBH) olarak adlandirilir (1). Giiniimiizde her iki hastaligin
da genetik olarak duyarl bir kiside, ¢esitli antijenlere ya da ¢evresel faktorlere karsi olusan,
asir1 bir immun yanit sonucunda gelistigine inanilmaktadir.

IBH nin cografi dagihmi ve seyri degiskendir. Amerika Birlesik Devletlerinde UK
insidanst  3-15/100.000, CH insidanst ise 3.6-8.8/100.000’dir. Avrupa’da yapilan
epidemiyolojik ¢alismalarda bu oran UK igin 2-10/100.000, CH i¢in 1-6/100.000 bulunmustur
(131). Ulkemizde yapilan bir arastrmada ise UK insidansi 4.4/100.000, CH insidansi
2.2/100.000 bulunmustur. Ulkemizde IBH insidansinin Kuzey ve Bat1 Avrupa’dan daha az,
Ortadogu insidansmna daha yakin oldugu, CH’ nin Marmara Bélgesinde, UK’ in ise dogu
bolgelerimizde daha sik goriildiigi bildirilmistir (2).

Cinsiyet olarak ele aldigimizda; UK erkeklerde daha sik goriilmesine karsmn, CH’
ligina kadinlarda daha siklikla rastlanmaktadir. Hastalik ilk pikini 15-25 yas arasinda, ikinci
pikini ise 55-65 yaslar1 arasinda yapmaktadir. UK’ de hastalarin yaklasik %40-50’sinde
hastalik rektum ve rektosigmoidde smirhdir, %30-40’inda hastalik sigmoidin proksimaline
yayilir ama tiim kolonu tutmaz, %20’sinde ise pankolit goriiliir. Tiim kolon tutuldugunda,
hastalarn %10-20’sinde inflamasyon terminal ileum’a dogru 1-2 cm yayilr. CH agizdan
aniise gastrointestinal sistemin herhangi bir kismim tutabilir. Hastalarin %30-40’inda sadece
ince barsak hastaligi, %40-55" inde hem ince barsaklarin, hem de kalin barsaklarin tutulumu,
%15-25inde ise sadece kolit vardir. Hemen her zaman rektumu tutan UK’ in tersine CH’ de
rektum ¢ogu kez tutulmaz (3).

Bolgemizde ise bu hastaliklarla ilgili yapilmis yeterli calisma ve elde edilmis yeterli
veri bulunmamaktadir. Bélgemizde IBH insidansi, demografik, klinik ve laboratuvar
ozelliklerinin bilinmesi ile bu hastaliklara yaklasimda gerek ilk teshis ve tedavi asamalarinda,
gerek mevcut hastalarin idamelerinde, gerekse de bolgesel saglik politikalarmin ve saglik
harcamalarinin  diizenlenmesinde daha bilingli ve daha saghkli adimlarin atilmasmi

saglayacaktir.



2. GENEL BiLGILER

Inflamatuar barsak hastaliklari, konak intestinal mikroflorasma kars1 diizensiz immun
yanit sonucunda olusan idiopatik, kronik, relaps ve remisyon donemleri ile seyreden
hastaliklardir. IBH nin 2 major tipi mevcuttur. Ulseratif kolit (UK) ve Crohn Hastalig1 (CH).
Ulseratif kolit kolonla smirlidir. Crohn hastalig1 ise agizdan aniise kadar sindirim yolunun
herhangi bir bolgesini tutabilir, “skip area” denilen atlama alanlar1 icerir ve transmural
tutulum ile seyreder. IBH icin genetik yatkinlik séz konusudur ve bu durumdaki hastalar

maligniteye daha yatkindir (4).

Ulseratif kolit ve Crohn hastalig1 patolojik bulgular agisindan birbirinden tamamen
ayr1 olmasma ragmen %10-15 gibi bir hasta grubunda Ulseratif kolit veya Crohn hastalig
arasinda kesin ayirim yapmak olanaksizdir ve bu durum mikst tip iIBH olarak adlandirilir.
Tim inflamatuar barsak hastaliklarinda ates, terleme, halsizlik, eklem agris1 gibi sistemik

semptomlar sik olarak goriiliir.

Ulseratif kolitte rektum mutlaka tutulmustur ve primer olarak mukoza ve
submukozanm tutulumu goriilmektedir. Hasta aktif inflamasyon nedeniyle semptomatik
oldugunda hastalik aktif evrede olarak tanimlanir. Bu evre Inflamatuar Barsak Hastalig
alevlenmesi olarak degerlendirilir. Cogu vakada semptomlar inflamasyonun derecesiyle dogru
orantilidir. Ulseratif kolit ve Crohn hastaliginin birbirinden klinik olarak anlamli farkliliklar:
olmasina ragmen tedavi rejimleri hemen hemen aynidir. Ulseratif kolitte cerrahi tedavi,
kolonik hastalik ve potansiyel kolon malignitesi durumlarinda kiiratif olmasma ragmen Crohn

hastalig1 i¢in kiiratif degildir.
2.1. Etyoloji

Inflamatuar barsak hastaliklarmin etyolojisinde 3 temel ilke gdzlenmektedir. Bunlar,
Cevresel faktorler, Genetik predispozisyon, Bozulmus immun yanit mekanizmalaridir (5).

Inflamatuar barsak hastaliklarinda immun yanit1 tetikleyen mekanizmalarm tam olarak
ne olduklar1 halen bilinmemektedir. Bircok mekanizma bulunmus ve one siiriilmiistiir ancak
bunlardan higbiri esas sorumlu mekanizma olarak gosterilememistir. Tetikleyici etken ne
olursa olsun, bagisiklik sisteminin uygunsuz aktivasyonu, intestinal yolda hem akut hemde

kronik siirekli bir enflamasyona neden olur.



2.1.1. Cevresel Faktorler

IBH patogenezinde ¢ok ¢esitli cevresel risk faktdrleri rol oynamaktadir. Anne siitii ile
yeterince beslenememe, oral kontraseptifler, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar, diyet, meslek,
prenatal olaylar, bakteriyel, viral ya da paraziter enfeksiyonlar, hijyen, sigara, ¢ocukluk ¢agi
enfeksiyonlari, psikolojik faktdrler ve diger ¢evresel faktdrler IBH’ nin ortaya ¢ikmasima veya
alevlenmesine yol acabilir (5).

Sosyokiiltiirel diizeyi yliksek olan, temiz, hijyenik sartlarda yasayan kentli toplumlarda
kirsal toplumlara gére Crohn hastalig1 prevalansi daha yiiksek tesbit edilmistir. Kuzey-giiney
toplumlar1 arasinda yapilan karsilastrmali prevalans calismalarinda, Crohn hastaligi
prevalansi kuzey toplumlarinda daha yiiksek oranda bulunmustur (6).

Beslenme seklinin bu hastaliklarin patogenezinde yer aldigi bilinmektedir. Yapilan
calismalarda lif igerigi yiiksek olan gidalarin alimi, bol miktarda meyve ve sebze tiiketiminin
IBH’ a karst koruyucu oldugu gosterilmistir (7). Beslenme seklinin inflamatuvar barsak
hastaliklarinin patogenezinde &nemli yere sahip oldugu bilinmektedir. IBH’ 11 hastalarda
cesitli nedenlerle ortaya ¢ikan malniitrisyon, 6zellikle Crohn hastaligin1 daha komplike bir
hale getirmektedir. Crohn hastaliginda bildirilen protein-enerji malniitrisyon oranlar1 %20-85
arasinda degismektedir (8,9). Yapilan bir calismada 6zellikle Crohn hastaligi saptananlarda
cocukluk doneminde inek siitii alerjisinin daha yiiksek oldugu (%38.,5’e karst %2,8)
gosterilmistir (10). Yapilan baska bir ¢alismada ise Ulseratif kolit ve Crohn hastalig1 tanisi
alanlarmm bebeklik ¢aginda anne siitii ile daha az beslendikleri tespit edilmistir (11,12).
Yapilan prospektif bir ¢aligmada ise protein igerigi yliksek olan hayvansal gidalarin alimmin
(kirmizi et, balik gibi ) IBH gelisiminde yiiksek risk tasidig1 gosterilmistir (13).

Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (NSAII) ve oral kontraseptifler ile IBH arasinda
iligki bulundugu ileri stiriilmiistiir (14).

Oral kontraseptiflerin Crohn hastaligmin rélatif riskini kontrol grubuna gore iki kat
arttirdigr  gozlenmistir. Bununla birlikte etyolojik iliski net degildir. Diisiik doz oral
kontraseptiflerin hastaligin aktivitesi lizerine olumsuz etkileri olmamakla birlikte Crohn
hastaliginda mevcut olan tromboemboli riskini artirabilecegi gosterilmistir (6).

Sigara ile iligkisi arastirilmis ve yapilan caligmalar sonucunda sigara i¢gimi ile Crohn
hastalig1 arasinda pozitif bir iliski oldugu ve bu iliskinin doza bagimli oldugu gosterilmistir.
Uzun siireli igicilik Ulseratif kolit riskini azaltmakta, mevcut sigara iciciligi ise Ulseratif
kolite kars1 koruyucu olmaktadir. Ulseratif kolit baslangici veya alevlenmeleri bazen sigaray1
birakma ile ortaya ¢ikmaktadir. Nikotin bantlarinin kullanimi ile ilseratif kolitte sinirli bir

basar1 saglanmistir. Crohn hastaliginda ise sigara i¢imi risk arttirici bir etki gostermektedir.



Nikotinin vaskiiler prostasiklin yapimini1 baskilayarak Crohn hastalifinda en erken
goriilen lezyon olan mikrotrombiis olusumuna neden oldugu diistiniilmektedir (14-16).

Bazi enfeksiydz ajanlarm IBH’nin etiyolojisinde rol oynadigi &ne siiriilmiistiir.
Bakteriler dogrudan etkili olabilecegi gibi salgiladiklar1 toksik faktorler, enzimler veya
sitokinler araciligiyla da etki yapabilirler. Kizamik virlisii basta olmak {izere bazi viriisler,
mycobacteriumlar, E. histolytica, E. coli suslari, campylobacter, yersinia, salmonella ve
shigellanin IBH etiyolojisinde rol alabilecegi diisiiniilmektedir (17,18).

2.1.2. Genetik faktorler

Anne ve babasinda IBH olanlarda risk %35 artmustir. Insidans monozigot ikizlerde de
artmistir, Tek yumurta ikizlerinde bu oran %70 iken, ¢ift yumurta ikizlerinde bu oran %5-10
civarmdadir. Tek yumurta ikizlerinde yapilan calismalarda Crohn hastahigi Ulseratif kolite
gore daha yiiksek oranlarda saptanmaktadir (19,20).

Ozellikle, Crohn hastaliginda kromozom 16°da, her iki hastalik i¢in kromozom 3,6,7
ve 12°de hastaliga yatkinlik lokusu bulunmasi, bazi hastalarda HLA ve sitokin genlerinde
(TNFalfa, IL-1ra) polimorfizm saptanmasi genetik faktorlerin 6nemini gostermektedir (21).

HLA-DRB1/dQw5 Crohn hastaligina, HLA-DR2 ise Ulseratif kolite yatkinlikta
onemli faktorlerdir. 16. kromozomun perisentromik bolgesi IBD1 lokusunda, makrofajlarda
NOD2 ya da CARD15 olarak adlandirilan bir sitoplazmik proteini kodlayan gen bulunmustur.
Bu protein makrofajlarin {izerinde eksprese olmakta ve bakteriyel lipopolisakkaridler i¢in
sitozolik bir tasiyici reseptor gibi davranmakta, hiicre i¢i endotoksinlere baglanarak niikleer
faktor kappa-B’nin aktivasyonuna neden olmaktadir. Ayrica makrofajlarin apoptozisini
arttrmakta ve inflamatuar sitokinlerin iiretilmesine yol agmaktadir. NOD2 geninde meydana
gelen mutasyonlar dogal immuniteyi bozarak daha ¢ok mikrobiyal ajanin subepitelyal alana
gecmesine ve edinsel bagisiklik sisteminin kontrolsiiz aktivasyonu yoluyla immun aracilikl1
hasarm ortaya ¢ikmasina sebep olur. NOD2/CARDIS5 mutasyonu Crohn hastalarmin % 15-
30’unda goriiliir (22-24). Bu hastalar daha geng hastalar olup ileal tutulum ve striktiir olusumu
acisindan daha yiiksek riske sahiptirler. NOD2/CARD15 geni %100 gen ekspresyonu olan bir
gen degildir. Gen penetransmin %1’in altinda olmasi, hastaligin gelisiminde c¢evresel
faktorlerin ¢ok onemli rolii oldugunun gostergesidir (25).

Inflamatuar barsak hastalig1 patogenezinde tanimlanan bir bagska gen ise 2006 yilinda
Duerr ve ark. tarafindan tanimlanan IL23R genidir (26). IL23 reseptorii aktive myeloid ve T
hiicreleri lizerinde eksprese edilir ve Th17 cevabinin siirdiiriilmesinde gereklidir (27).

Th17’nin anahtar sitokini olan IL17 hem inflamatuar barsak hastaliklarinda, hem de

deneysel T hiicre aracilikli olusturulan kolit modellerinde yiiksek miktarlarda bulunmustur.



Bu bulgu, 1123’tin IFN gama ve IL17 sitokinleri aracilifiyla mukozal inflamasyonun
gelismesinde onemli bir rol oynadigmi gosterir (28-29). Mukozadaki inflamatuar dengede yol
oynayan sitokin yolaklarmin bulunmasi tedavi stratejilerinde 6nemli hedeflerin belirlenmesine
yol agmas1 bakimindan 6neme sahiptir.

2.1.3. immunolojik faktérler

Intestinal liimendeki mikroorganizmalarm sayisal ¢oklugu ile olusan siirekli hasarlar,
immun sistemin bilesenleri tarafindan kontrol altinda tutulur. Bu sistemin herhangi bir yerinde
meydana gelen bir hasar kontrolsiiz immun yanita yol acar.

Intestinal liimende dogal immun sistemi olusturan epitel hiicreleri, nétrofiller,
monositler, makrofajlar, dendritik hiicreler ve dogal 6ldiiriicii hiicreler saatler icerisinde aktive
olabilen non-spesifik bir savunma hatti olusturur.

Bu mekanizmada mikrobiyal antijenlerin hiicre ylizeyindeki TBR ve sitoplazma
icerisindeki NOD proteinleri tarafindan taninmasi en énemli fonksiyonel ara istasyonlardir.
Inflamatuar barsak hastahiklarmda bu hiicre sistemlerinde fonksiyonel bozukluklar
tanimlanmistir (30). Edinsel immun sistem ise giinler igerisinde aktive olup, etkinligini ana
mediatdr hiicre olan T hiicrelerinin tipi ve sayist ile belirler.

T hiicreleri ile antijen sunan hiicreler (APC) arasindaki karsilikli etkilesim kuvvetli ve
kontrolsiiz immun cevabin olusmasinda anahtar basamaktir. Crohn hastaliginda apopitozis
mekanizmasinin bozulmasiyla artan Thl hiicre kiitlesi IFN gammanin asir1 {iretimine yol
acarak inflamatuar hasara sebep olur. Diger bir T hiicre alt tipi olan T regiilator hiicrelerindeki
bozukluktan dolay1 bu hiicrelerden salinan TGF-beta, IL-10 ve diger inhibitdr sitokinlerin
azalmis {iretimi sonucu, T hiicre kiitlesinde ve proinflamatuar sitokinlerde artis meydana gelir
(30). CD4 efektor hiicre grubunda, Thl ve Th2 disinda bulunan {i¢iincii alt hiicre grubu Th17
hiicrelerinin farklilasmasinda ve ¢ogalmasinda IL-23, TGF-betal ve IL-6 gereklidir. I1L-23
Th17 hiicre tiretiminde en 6nemli araci sitokin olup, IFN iiretimi i¢in IL-12 gereklidir.

IL-12 ve IL-23 aktivitelerinin aynt p40 molekiilii iizerinden olmasi p40’a karsi

gelistirilen blokan antikorlarin bu hastaliklarin tedavisinde kullanilabilecegini gostermektedir

31).



2.2.  Patofizyoloji

Ulseratif kolitin patogenezinde intestinal yoldaki mukozanin inflamasyonu esastir. Bu
inflamasyon sonucunda ise iilserasyon, 6dem, kanama, siv1 ve elektrolit kayb1 goriiliir (32).

Cesitli calismalarda genetik faktorlerin otofaji, hiicre i¢i reseptdr taninmasi ve lenfosit
diferansiyasyonunda defekte yol acarak epitel bariyer biitiinliigiinii bozdugu ve IBH olusmasi
riskini artirdig1 gosterilmistir (33,34).

IBH da tesbit edilen inflamatuar mediatdrler bu hastaliklarin patolojik ve klinik
ozelliklerinde mediatorlerin 6nemli bir rol oynadigimi diisiindiirmektedir. Makrofajlar
tarafindan ¢esitli antijenik uyaranlara yanit olarak iiretilen sitokinler, farkli reseptorlerine
baglanarak otokrin, parakrin ve endokrin etkiler olustururlar. Sitokinler, lenfositleri ¢esitli T
hiicrelerine farklilastirir. Tip 1 T-helper hiicreler (Th-1) esas olarak Crohn hastaligi ile Tip-2
T-helper hiicreler (Th-2) ise esas olarak Ulseratif kolit ile iligkilidir. immun yanit barsak
mukozasini bozar ve kronik inflamatuar siirece yol agar (35).

IBH’de barsak epitel hiicresi antijen sunan hiicre olarak gérev yaptiginda, normal
kisilerin tersine T hiicre toleransi yerine T hiicre aktivasyonu meydana gelir. Aktive olmusg
fagositik hiicreler, kompleman hiicreleri ve lenfositler hiicre nekrozuna yol acar, matriks
proteini hasar goriir ve 6dem meydana gelir. INF-gamma, villoz atrofi ve kript hiperplazisine
yol acar. LTB4, trombosit aktive edici faktor ve bakteriyel tiriinlerin uyarisi ile makrofaj ve
notrofil kaynakl reaktif oksijen metabolitleri, protein, karbonhidrat, hyaliironik asit ve miisini
degrade eder ve lipid peroksidasyonu yapar.

Reaktif oksijen metabolitlerinin damar duvarma direkt toksik etkisi oldugu
bilinmektedir. Buna ek olarak makrofaj ve notrofillerde yapilan Nitrik oksid de doku hasar1
yapar. Prostaglandinler, prostasiklinler, 1L-1, TNF-alfa, INF-gamma ve bakteri
lipopolisakkaritleri NO’1 indiikler, indiiklenen NO ise mitokondri fonksiyonlarini durdurur ve
DNA sentezini inhibe eder. Bu arada sitokinler ve degistirici biiyiime faktorleri, mezenkim
hiicre proliferasyonunu ve kollajen sentezini arttirir. Bdylece fibrozis gelisir (36). IBH de
enterik inflamasyon ve toksinlerin etkisi ile nonspesifik intestinal inflamasyon olusur.
Mukozal permeabilite artisi ile toksik bakteriyel {iriinler emilir, bunun sonucunda da lokal
doku hasar1 baglar. Genellikle bu durumda gelisen hasar genetik yatkinlig1 olmayan kisilerde
inflamatuvar yanitla 6nlenir ve mukozal hasar diizelir. Ancak genetik yatkinlig1 olanlarda bu
onarim gerceklesemez ve inflamatuvar yanit artar, immiin sistem aktive olur. Bdylece
mukozadaki hasara sebep olan olaylar siireklilik kazanir, kronik inflamasyon sonucu doku

hasar1 ve fibrozis gelisir (2).



IBH’nin, bakteri sayismin en yiiksek konsantrasyonda oldugu terminal ileum ve
kolonu tutmasi nedeniyle, barsak limenindeki bakterilerin hastaligin olusumunda 6nemli bir
role sahip oldugu diisiiniilmektedir.

Aktif hastalik sirasinda notrofil ve monosit sayist kanda ve inflamasyonlu dokuda
artar. Fagositik PMNL hiicrelerinden potent proinflamatuvar mediyatorler salgilanir (37).

Ulseratif kolit ve Crohn hastahginm her ikisinde de barsak duvari akut ve kronik
inflamatuvar hiicreler ile infiltredir. Her iki hastalik arasinda ancak histopatolojik inceleme ile
ayrmm yapilabilir. Bazi durumlarda patolojik tablo ikisini birbirinden aymrmaya veya
infeksiydz kolit, iskemik kolit gibi diger hastaliklardan ayirt etmeye yetmeyebilir. IBH de,
hastalik aktivitesinin patolojik degerlendirilmesi, klinik ve endoskopik degerlendirme ile
korele olmayabilir.

2.2.1. Ulseratif Kolit

Ulseratif kolitte enflamasyon rektumda baslar ve proksimale dogru kesintisiz bir
sekilde ilerleyerek proksimal kolon ve sonunda kalm bagirsag1 boylu boyunca tutar. Ulseratif
kolitte rektum daima tutulmustur ve Crohn hastaliginin tersine hastalikli alanlarin arasinda
saglikll barsak segmentlerinin bulundugu “skip area”lar bulunmamaktadir, sadece mukozaya
smirhdir. Aktif iilseratif kolit, mukoza ve submukozadaki nétrofiller ve kript limenlerindeki
notrofil kiimeleri (kript abseleri) ile belirgindir. Kript abseleri, Ulseratif koliti Crohn
hastaligindan ayiran en 6nemli 6zelliklerdendir. Kronik hastalik doneminde ise liimen i¢ine
tasan, mukoza rejenerasyonu ve proliferasyonundan olusan polip benzeri, psddopolip olarak
adlandirilan yapilar goriilmektedir. Psédopolipler UK’nin lokal komplikasyonlarindandir ve
sayllar1 rektumdan proksimale dogru artar. Ayrica kronik hastalikta kolonun normal
haustralar1 silinerek baryumlu grafilerde gozlenen “kursun boru” manzarasi olusur. Hafif
siddetli hastalikta yiizeyel erozyonlar vardir, daha siddetli hastalikta ise genis ve ylizeyel
iilserler gelisir Uzun siireli hastalikta kolon mukozasinda displastik degisiklikler goriilebilir.
Bu durum kolon kanseri gelisimi agisindan 6nemlidir ve uyarict olmalidir.

Hastalik vakalarmn yaklasik % 25'inde rektuma sinirl kalir, olgularin geri kalaninda ise
kesintisiz sekilde proksimale dogru yayilir. Vakalarm %10 unda pankolit gelisir. Distal
terminal ileumun ylizeysel bir sekilde iltihaplanmasi durumuna ise “Backwash ileitis”
denmektedir (2).

2.2.2. Crohn Hastahg

Crohn hastalig1 agizdan aniise kadar, gastrointestinal sistemin herhangi bir béliimiinii
tutabilir. 3 degisik sekilde goriiliir: inflamatuar tip, stenotik tip, fistiilizan tip. Nonspesifik

graniilomatdz inflamatuar siire¢ sonucunda segmenter tutulum yapar.



Crohn hastaligmin en 6nemli patolojik 6zelligi, karakteristik olarak barsagin tiim
katlarimi transmural tutmasidir. Crohn hastalifinin en erken lezyonu ince barsakta peyer
yamalar1 ve kolonda lenfoid kiimeleri iizerinde olusan aftoz iilserlerdir.

Hastalik ilerledik¢e aftéz iilserler genisler ve yildiz seklini alwr. Hastaligin son
evrelerinde, mukozada derin, normal mukoza ile i¢ ice, longitudinal uzanan, Arnavut
kaldirim1 goriinlimiinde {ilserasyonlar gelisir. Lenfoid agregatlar daha c¢ok submukozada
bulunur, ancak muskularis propria ve serozada da bulunabilir. Graniilomlar genellikle
submukozadadir ve c¢ogunlukla cerrahi materyalin histopatolojik incelemesinde goriiliir.
Graniilomlar Crohn hastaliginda Ulseratif kolite oranla daha sik gériiliir (2,38,39).

Vakalarm% 35 inde, Crohn hastaligi ileum ve kolonda gelisir. Ayrica % 32 sadece
kolonda, % 28 ince barsakta ve %5 gastroduedonal bolgede goriiliir (40).

2.3.  Epidemiyoloji

Inflamatuar barsak hastaliklar1 hakkindaki epidemiyolojik verileri degerlendirirken
hastaligin baslangicinin tedrici olmasi, tani i¢in tek bir altin standartin olmayisi, tani
yontemlerinin ulagilabilirligindeki farkliliklar, baz1 bolgelerde hekimlerin bu hastaliklara
iligkin farkindaligmnin az olusu gibi calisma sonuglarini ve bu sonuclarin kiyaslanmasini
etkileyen zorluklarin varlig1 g6z oniine alinmalidir.

Tanimlayic1 epidemiyolojik hastalik insidansi, prevalansi ve demografik ozellikler
(yas, cinsiyet, 1k ve etnik koken gibi) hakkinda bilgi edinmemizi saglar. insidans degeri
toplumda yeni hastalarin goriilme riski hakkinda tahmin i¢in dogrudan bilgi saglarken,
prevalans degeri hastaligin toplumda olusturdugu yiikii bilmemize olanak verir. Bu bilgiler
1s181nda hastalikla miicadele politikalarinin olusturulmasi, ayrilacak fonun belirlenmesi, saglik
hizmetlerinin ve ila¢ sektdriindeki dnceliklerin planlanmas1 miimkiin olmaktadir.

2.3.1. Uluslararasi istatistikler

Inflamatuar barsak hastaligi yiiksek sosyoekonomik durumu olan iilkelerde, soguk
iklim bolgelerinde ve kentsel bolgelerde daha yiiksek oranlarda; diisiik sosyoekonomik
durumu olan, gelismekte olan iilkelerde, sicak iklimlerde ve kirsal bolgelerde ise daha diisiik
oranlarda goriilmektedir (41). Tiim diinyada IBH insidansmin Ulseratif kolit i¢in yaklasik 0.5-
24.5/100.000 kisi/y1l ve Crohn hastaligr icin 0.1-16/100.000 kisi/y1l oraninda oldugu
bildirilmistir (42). Prevelans: ise 396 vaka/100.000 kisi olarak goriilmektedir (42). Diinya
capinda saptanan en diisiik insidans degerleri Ulseratif kolit igcin 0.69/100.000 kisi/y1l ve
Crohn hastalig1 i¢in 0.09/100.000 kisi/y1l olarak Sri Lanka’dadir. Saptanan en yiiksek degerler
ise Ulseratif kolit i¢in 11.2/100.000 kisi/y1l ve Crohn hastahig1 icin 17.4/100.000 kisi/y1l
olarak Avusturalya’dadir (43,44).



Inflamatuar barsak hastaliklarmin 6zellikle gelismis {ilkelerin hastaligi olmasi,
endiistrilesmenin yayginlagsmas1 ve diyet, hijyen gibi bati tarzi yasam aligkanliklarmin
benimsenmesinin etkisiyle olmaktadir.

Kuzey Amerika ve Kuzey Avrupa gibi kuzey iilkelerinde bu hastaliklarin daha fazla
goriilmesi “kuzey-giiney gradienti” tanimin1 ortaya ¢ikarmustir. Kuzey Amerika’da Ulseratif
kolit insidans1 2.2-14.3/100.000 kisi/y1l, prevalans1 37-246 vaka/100.000 kisi arasinda iken,
Crohn hastalig1 insidansi 3.1-14.6/100.000 kisi/y1l ve prevalansi 26-199 vaka/100.000 kisi
olarak bildirilmistir. ABD ve Kanada’nin toplam niifusu goz Oniine alindiginda her yil
yaklasik 7000-46000 kisinin yeni Ulseratif kolit, 10000-47000 kisinin ise yeni Crohn hastalig
tanis1 alacagi tahmin edilmektedir (45).

Avrupa’da Ulseratif kolit insidans1 1.5-20.3/100.000 kisi/y1l, Crohn hastalig1 insidans1
0.7-9.8/100.000 kisi/y1l arasinda degismektedir. Avrupa niifusu géz Oniine alindiginda
Avrupa’da yillik yeni vaka sayilar1 Ulseratif kolit i¢in 50000-68000, Crohn hastalif1 igin
23000-41000 arasinda tahmin edilmektedir (46). Rakamlardan anlasilabilecegi gibi Kuzey
Amerika ve Kuzey Avrupa gibi yiiksek insidans bolgelerinde bu hastaliklarin insidans ve
prevalans hizlarinda onceye gore dikkati ¢ekecek derecede bir artis s6z konusu degil iken,
Giliney Avrupa ve Asya gibi gelismekte olan iilkelerde bu hastaliklarin goriilme sikliginda
artis s6z konusudur. Ozellikle Ulseratif kolit Japonya, Giiney Kore, Singapur, Kuzey
Hindistan ve Latin Amerika gibi Onceden diisiik insidans goézlenen iilkelerde artmaya
baslamistir (46). Ayni bolgelerde farkli zamanlarda yapilmis caligmalarda ayni
popiilasyonlarda zaman icinde gelisen insidans ve prevalans artislart rapor edilmistir.
Ornegin; Israil’de 1987-2007 yillar1 arasnda yapilan c¢alismada Inflamatuar barsak
hastaliklarinin toplam prevalans hizi 1987°de 121/100.000 kisi iken 2007°de 217/100.000
kisiye yiikselmistir (47).

Macaristan’da yapilan 1977-2001 yillarmi kapsayan bir ¢alismada ise Ulseratif kolit
insidans1 1.6/100.000 kisi/yil’dan 11.0/100.000 kisi/y1l’a, Crohn hastalig1 insidansi ise
0.4/100.000 kisi/y1l’dan  4.7/100.000 kisi/yil’a yiikselmistir (48). Amerika Birlesik
Devletleri’nin Minnesota bolgesinde yapilan 1940-2000 yillar1 arasmni kapsayan bir ¢caligsmada
Ulseratif kolit insidans1 1940-1949 arasinda 3.1/100.000 kisi/y1l iken, 1960-1969 arasinda
9.4/100.000 kisi/y11,1990-2000 yillar1 arasinda ise 8.8/100.000 kisi/y1l olarak saptanmustir.
Crohn hastalig1 insidansi ise ayni yil araliklarinda sirasiyla 2.3/100.000 kisi/y1l, 6.5/100.000
kisi/y1l ve 7.9/100.000 kisi/y1l olarak saptanmustir. Goriildiigii gibi her iki hastaligin insidansi
1940’tan sonra artig géstermis, son 30 yilda ise cok degismeden kalmistir (49).



Ulkemizde ise 2001-2003 yillar1 arasinda yapilan ¢ok merkezli bir epidemiyolojik
arastirmada Ulseratif kolit insidans1 4.4/100.000 kisi/y1l, Crohn hastaligi insidansi
2.2/100.000 kisi/y1l bulunmustur (50).

Bu verilere gore iilkemizde Inflamatuar barsak hastaligi insidansinin Kuzey ve Bati
Avrupa’dan daha az, Ortadogu insidansina daha yakin oldugu, Ulseratif kolitin Dogu
bolgelerimizde, Crohn hastaliginin ise Marmara Bolgesinde daha sik goriildiigti bildirilmistir
(51).

24. Demografik 6zelliklere gore inflamatuar barsak hastalhiklar

2.4.1. Cinsiyet

Ulseratif kolitte hafif bir erkek predominansi s6z konusu iken Crohn hastaliginda ise
hafif diizeyde kadin predominans1 mevcuttur. Ulseratif kolitte erkeklerdeki insidansta artma
devam etmekte, kadinlarda da insidansta azalma goriilmektedir (46).

2.4.2. Yas

Inflamatuar barsak hastalig1 tanis1 siklikla ge¢ addlesan veya erken eriskin déneminde
konmasma ragmen hastalik aslinda her yasta baslayabilmektedir. Ilk pikini 15-30 yaslar1
arasinda yapar. 50-70 yaslar1 arasinda ise ikinci bir pik goriilir. Yapilan g¢alismalarda
Inflamatuar barsak hastahigi vakalarmin %10-15’inin 60 yas {lizerinde tam1 aldig1
goriilmektedir (52).

2.4.3. Irk ve etnik koken

Yapilan bir¢ok ¢alisma neticesinde bazi irklar ve etnik kdkenlerin inflamatuar barsak
hastaligina daha yatkin olduklar1 goriilmiistiir. Ornegin Askenazi Yahudileri ve Kafkaslar gibi
beyaz wrklarda daha sik goriilmektedir (53).

Asya’da Hindu ve Sihlerde Ulseratif kolit insidans1 Avrupalilardan yiiksek, Crohn
hastalig1 insidans1 ise Avrupalilardan daha diisiik bulunmustur (54). Go¢ eden toplumlarda
yapilan ¢aligmalarda etnik kdken ve irka bagli farkliliklarin yasam tarzi ve gevresel faktorlerle
iligkili olabilecegi diisiintilmektedir. Buna o6rnek olarak yakin zamana kadar Hindu
kokenlilerde inflamatuar barsak hastahginim diisiik olarak kabul edilmesine karsin Ingiltere’ye
goc eden aileler ve gocuklarinda Ulseratif kolit riskinin arttigmin saptanmasi gosterilebilir
(46).

Ayrica Afrika kokenli Amerikalilar ve beyaz ikta Inflamatuar barsak hastalig:
tiplerinin dagiliminin benzer oldugu, hastalik lokalizasyonu, seyri ve eklem komplikasyonlari
acisindan da fark olmadigi (55), Avrupa ve Amerika’daki Israillilerde ise Asyadakilere oranla

daha yiiksek Inflamatuar barsak hastalig1 prevalans1 goriildiigii bildirilmistir (56).



2.4.4. Sosyoekonomik durum

Cocukluk doneminde yiiksek sosyoekonomik sartlara sahip olan bireylerde
enfeksiyonlardan korunma daha miimkiin olmakta ve immun sistem yeterince antijen ile
karsilasamamaktadir. Bu kisiler eriskin yasa geldiklerinde kronik intestinal enflamasyonlara
daha yatkin hale gelmektedirler (57).

2.5. Kilinik

Inflamatuar barsak hastaliklarinda klinik, tutulan gastrointestinal sistem segmentine
gore degisiklik gosterir. Inflamatuar barsak hastalar1 irritabl barsak hastalarina benzer sekilde
barsak aligkanliginda diizensizlik, kramplar ve karmn agrisi ile ortaya ¢ikabilir ki bu tablo
tanida yasanabilen gecikmelerin esas sebebidir. Inflamatuar barsak hastaliklarmnin sistemik
semptomlar1 arasinda ates, kilo kaybs, terleme, istahsizlik ve artraljiler sayilabilir. Emosyonel
stres, enfeksiyon, gebelik, uygunsuz diyet programlari, akut ya da kronik baska inflamatuar
hastalik donemlerinde rekiirrensler ve alevlenmeler goriilebilir.

Diinya Gastroenteroloji Orgiitii (WGO) inflamatuar barsak hastalig1 2009 kilavuzunda
asagidaki semptomlarin sindirim sisteminde inflamatuar hasar ile iligkili olabilecegini
belirtmistir (58) :

1. Diyare: Mukus veya kan igerebilir, noktiirnal diyare seklinde goriilebilir, inkontinans
eslik edebilir.
2. Konstipasyon: Rektuma smirli Ulseratif kolitin primer semptomu olabilir. Barsak
obstriiksiyonuna doniisiirse inat¢1 kabizlik ve pasaj yoklugu goriilebilir.
Barsak hareketlerinde anormallikler, gaita urge inkontinansi.
Barsak hareketleri ile birlikte agr1 ve rektal kanama.

Tenesmus

A

Abdominal kramplar ve karin agrist: Ozellikle sag kolon tutulumlu Crohn hastaliginda
gortliir. Agr1 periumblikal olabilir veya alt kadrana yayilabilir.
7. Bulant1 ve kusma: Crohn hastaliginda tilseratif kolite gére daha sik goriiliir.

2.5.1. Ulseratif Kolit

Ulseratif kolit {i¢ tip klinik ile karsimiza ¢ikar; 1) Kronik intermittan tip: Remisyon ve
alevlenmelerle seyreder. 2) Kronik devamli tip: Devamli hafif aktivasyon bulgular1 ile
karakterizedir. 3) Akut fulminan tip: Siddetli tek bir atak ile karakterizedir.

Ulseratif kolitte 6ncelikli semptom rektal kanama ile birlikte kanli ve mukuslu
diyaredir. Rektal kanama mukozal inflamasyon sonucunda dilate olmus kapiller damarlarin
hasar1 sonucu olusur. Rektal kanama siklikla ishal ile birlikte gériilmesinin yani sira, rektuma

siirl konstipasyon ile de birlikte goriilebilir.



Barsak hareketleri artmistir, ancak rektumun inflamasyonu sonucu digk1 volimii azdir.
Sik ve acil defakasyon ihtiyaci olabilir (59). Gece ishali sik olup organik kolon hastaliklarinin
fonksiyonel olandan ayriminda faydali bir 6zelliktir.

Yemeklerden sonra ishal daha sik goriiliir. Hastalik aktivitesinin siddetlendigi
durumlarda kanli, iltihapli ve sulu diskilama goriiliir. Aktif UK kanamasi, diskida mutlaka
gozle goriliir kan ile birliktedir. Orta veya siddetli aktivite gosteren hastalik durumunda ve
ozellikle de pankolit durumlarinda ates, kilo kaybi, terleme, istahsizlik, bulant1 ve kusma gibi
sistemik semptomlar olabilir.

Ulseratif kolitin ekstraintestinal bulgular1 kolonun tutulumunun yaygmligi veya
hastaligin ciddiyetiyle iliskili olarak %21-45 oraninda goriilmektedir (60). Bu bulgulardan
primer sklerozan kolanjit ve artropati hastaligin ortaya cikisindan yillar once de ortaya
cikabilir. Eritema nodozum, iiverit, episklerit, perikardit, ankliozan spondilit, sakroileit, artrit,
aftoz stomatit, kolelithiasis, tromboembolizm, cilt wvaskiiliti ve bronsiolit sik goriilen
ekstraintestinal bulgulardandir (50).

Fizik muayene bulgular1 hafif hastalik varhiginda genellikle normaldir. Siddetli
hastalik durumunda yaygin karm hassasiyeti, normal veya hiperaktif barsak sesleri, fulminan
hastalik varliginda ise barsak seslerinin kaybolmasi ve periton inflamasyonu ile birlikte akut
batin tablosuna benzer tablo goriilebilir. Yaygin abdominal hassasiyet ve defans varligi toksik
megakolon gelisimi agisindan anlamli olabilir.

Ulseratif kolitte klinigi belirleyen en dnemli parametre, kolonik tutulumun uzunlugu
ve siddetidir (61). Hastalik distal 10-20 cm’ye smurli ise iilseratif proktit, splenik fleksuraya
kadar tutulum s6z konusu ise sol taraf koliti, splenik fleksurayr agsmis ve transvers koliti
tutmus ise yaygin kolit ve hepatik fleksuranin proximaline ge¢mis veya tiim kolonu tutmussa
pankolit olarak tanimlanir.

Ulkemizde yapilan calismalarda Ulseratif kolitte hastalarin yaklasik iigte birinde
proktit, ticte birinde sol kolit ve {i¢te birinde pankolit olarak tutulum bildirilmistir (50,62).

Rektum tutulumu hastalarin %95 inde goriiliir. Ozellikle topikal tedavi alan hastalarda
yapilan endoskopide rektal tutulum inflamasyonun yatismasi nedeniyle gozden kagabilir.
Rektosigmoidde sinirl hastaliklarda topikal tedavi daha yararl iken, splenik fleksuranin dahil
oldugu veya daha yaygin hastaligin tedavisinde sistemik tedavi gerekmektedir. Hastalik
proximale ilerledikce tedaviye direngli olabileceg§inden dolay1 kolektomi gereksinimi de artar.

Pankolit hastaligm en agir tutulum tablosu olup tedaviye daha direnclidir. Pankolit
tablosunda yogun inflamasyon terminal ileumu da i¢cine aldiginda “backwash ileitis” olarak

adlandirilir.



Ulseratif kolitin karakteristik bulgusu kolonoskopide kesintisiz ve yiizeyel mukozal
inflamasyonun  goriilmesidir.  Kolonoskopik  tutulumun siddetinin  belirlenmesinde
Rachmilevitz Endoskopik Aktivite Indeksi kullanilabilir (Tablo I).

Ulseratif kolitte hastalik siddetinin belirlenmesinde birgok skorlama sistemi
mevcuttur. Ornegin Truelove-Witts kriterleri kolay hatirlanmasi bakimindan klinik pratikte
sik kullanilan bir skorlama sistemidir. Ancak bu sistemde hastanin mevcut klinik durumu ve
kolonoskopik bulgularinin degerlendirmeye dahil edilmemis olmas1 bir dezavantajdir (Tablo
10).

Mayo skorlama sistemi ise daha karisik olmasma karsmn mevcut klinik tabloyu ve

kolonoskopik bulgular1 da degerlendirmeye dahil etmektedir (Tablo III).

Tablo I: Rachmilevitz Endoskopik Aktivite indeksi

Skor
| Gramihsyon :  yok: 0
var: 2
2. Vaskiiler gérinim : nommnal : 0
azabms: 1
kaybolmus : 2
3. Frajilite : vk 0
dolurma ile kanama 2
spontankanama ;4
4. Mukozal hasar
( mubus, fibin, eksida, erozyon, dlser )
yok - 0
hafif : 2
belrgin : 4

* Toplam skor 24 aktif, <4 : ramsyon

Toplam skor 4’ iin altinda ise kolonoskopik olarak remisyondan, 4 veya lizerinde ise
aktif UK hastaligindan bahsedilir (63).



Tablo II: Hastalik aktivitesi i¢in Truelove-Witts kriterleri

Kriterler Hafif Orta Siddetli
Kanh diskilama sayisi <4 >6
Nabiz/dk Normal ) ) >90
Hafif ve siddetli
Viicut sicakhgi °C Normal >37.8
arasi

Hemoglobin g/dl Normal <10.5

Sedimentasyon mm/ saat Normal > 30

Tablo III: Hastalik aktivitesi i¢in Mayo Skorlama Sistemi

Hastanin normal sayida giinliik diskilamas1 0
Normalden 1-2 fazla 1
Diski paterni

Normalden 3-4 fazla 2
Normalden > 5 fazla 3
Yok 0
Giinliik en belirgin Yarisindan az seferde goriilen kan izleri 1
rektal kanama Cogu seferde goriilen kanama 2
Biitiiniiyle kan gelmesi 3
Normal veya iaktif kolit 0

Hafif kolit: Hafif frajilite, eritem, vaskiilaritede
azalma :

Endoskopi bulgular Orta kolit: Frajilite, belirgin eritem, vaskiilerite
kaybolmus, erozyonlar mevcut ?
Agir kolit: Ulserasyon ve kendiliginden kanamalar 3
Normal 0
Doktorun Hafif kolit 1
degerlendirmesi Orta kolit 2
Agir kolit 3

Toplam puan (en yiiksek 12 puan)




2.5.2. Crohn hastah

Crohn hastaliginda orofarinksten aniise kadar tiim gastrointestinal kanal transmural
olarak tutulur. Tutulum sekli; inflamatuar, fistiilizan(penetran) yada fibrostenotik tipte
olabilir. Crohn hastahginin klinik belirtileri, UC’ ye gore ¢ok daha degiskendir ve basta
hastaligin tutulum yeri olmak iizere hastaya ve hastalifa ait bircok faktorler birlikte klinik
tabloyu belirlemektedir. Klinik caligmalarda standardizasyon saglanmasi agismndan Crohn
Disease Activity Indeks (CDAI) olarak tanimlanmis olan bir sistem ile hastaligin aktivite
indeksi belirlenmektedir (Tablo 1V).

CDALI toplammin 150 puanin altinda olmasi hastaligin remisyon dénemini, 150-220
puan arasinda olmasi hafif aktiviteyi, 220-450 puan arasinda olmasi orta aktiviteyi, 450
puanin lizerinde olmasi ise agir aktiviteyi ve ciddi hastalik varligini1 géstermektedir. Takipler
esnasinda CDAI degerinde 70 puandan fazla diisiis olmasi tedaviye yanit kriteri olarak kabul
edilmistir (64,65). Ancak son zamanlarda yapilan calismalarda 100 puan ve iistii diisiisiin
daha anlamli oldugu bildirilmistir (66,67). Harvey-Bradshaw indeksi ise 1980 yilinda,
CDAI’'nin daha basitlestirilmis bir hali olarak gelistirilmistir (68). Crohn hastaliginin klinik
simiflamasinda ise en giincel olarak Montreal 2003 siniflamas1 kullanilmaktadir (69).

Ust gastrointestinal tutulumlu Crohn hastaligi olduk¢a az goriiliir. Hastalarda
genellikle disfaji, odinofaji, gogiis agris1 ya da gdgiliste yanma gibi semptomlar goriiliir.
Gastroduedonal Crohn hastaliginda genellikle distal kisimda tutulum s6z konusu olup karin
agris1 ve demir eksikligi anemisi sik goriiliir. izole jejunal Crohn hastalig1 nadirdir ve jejunal
tutulum varsa distal ince barsak tutulumu da vardir. izole kolonik Crohn hastaligi, tiim
hastalarm  %25’inde goriiliir; bu hastalarda ishal, hematokezya ve karin agrisi tipik
semptomlardir. Bu hastalarda rektal tutulum olmasi tam esnasinda Ulseratif kolit ile ayiric
tan1 acisindan zorluk olusturmaktadir (70).

Crohn hastalarmin %20-40’inda fistiilizan/penetran hastalik gelisir. Enteroenterik ya
da enterokolonik bir fistiil var ise “internal fistiil” ; enterokutandz, rektovajinal ya da perianal
bir fistiil var ise “eksternal fistlil” denir. Fistiilizan/penetran Crohn hastaligi, intraabdominal
veya perianal abse olusumuna ya da perforasyona neden olabilir.

Crohn hastaliginda anatomik lokalizasyon zaman i¢inde degisiklik gostermezken
hastaligin fenotipi degisim gosterebilir. En sik goriilen, inflamatuar formdan stenotik ya da

fistiilizan forma dontistimdiir (71).



Tablo IV: Crohn Disease Activity Index (CDAI)

Bir haftadir s1v1 veya ¢cok yumusak digkilama sayis1

Bir hafta icinde bu sarta uyan

giinlerin toplam sayis1 x 2

Son yedi glinliik karin agris1 durumu

(0=yok, 1=hafif, 2=orta, 3=siddetli)

Son yedi gliniin ortalamas1 x 5

Son yedi glinliik genel 1yilik durumu:
(0=t1yi, 1=ortalamanin biraz alt1, 2=kotii, 3=c¢ok kotii,

4=berbat)

Son yedi gliniin ortalamas1 x 7

Crohn hastalig ile ilgili oldugu varsayilan asagidaki
hastalik belirti veya semptomlarindan herhangi birisinin
varligt:
a-Eklem problemleri (Artrit veya artralji)
b-Goz problemleri (Iris veya iiveitis iltihaplanmas)
c-Cilt veya deri sorunlar1
d-Anal fissiir, fistiil veya perirektal abse (makat absesi)
e-Bagirsakla iliskili diger fistiil olusumu
f-Son bir hafta i¢inde atesin 37 °C nin iistiinde artmis

olmast

Higbiri yoksa 0 puan Herbir var
olan sik i¢in 20 puan

Son bir haftadir ishal i¢cin lomotil veya benzeri ishal kesici

ilag kullanimi

Hayir ise 0 puan Evet ise 30

puan

Batinda (karin bolgesi) anormal kiitle varligi

(0=yok; 0.4=siipheli; 1=var)

Yok ise 0 puan silipheli ise 4

puan var ise 10 puan

Eger bir hafta igcerisinde kan hemogram testi yapildi ve
Hematokrit degeri (Htc):
Normal ortalamalar: Erkek i¢in Htc= 47 Kadm i¢cin HTC=
42

(Normal ortalama Htc degeri —

Suanda 6l¢iilen Htc degeri) x 6

100 x [saglikl1 bir insanin kilosu — hasta kilosu) / saglikli

bir insanin kilosu]

TOTAL PUAN: <150: Remisyonda
150-220: Hafif Aktivite
220-450: Orta Aktivite
>450: Siddetli Aktivite




2.6. Tam

Inflamatuvar barsak hastaliginda tan1 yontemleri, hastaligin yaygmhgmi, aktivitesini
ve spesifik komplikasyonlarini belirlemek icin kullanilmaktadir. Iyi bir anamnez ve fizik
muayeneden sonra gaita tetkiki, biyokimyasal testler, list ve alt gastrointestinal sistem
endoskopik muayenesi, arkasindan da histopatolojik degerlendirme ile tani1 konulmalidir.
Gerektiginde radyolojik incelemeler, ultrasonografi, bilgisayarli tomografi ve magnetik
rezonans goriintiileme de yapilabilir. Bu tetkikler arasinda IBH tanis1 igin en degerli tan1 arac1

kolonoskopi ve islem sirasinda alman biyopsi 6rneklerinin histopatolojik incelemesidir (3).

2.7.  Aymrc Tam
Inflamatuar barsak hastaliklarmin ayiric1 tamisinda dncelikli olarak enfeksiydz ajanlar
gozden gecirilmelidir. Shigella, Yersinia, Campylobacter, amip ve Esherichia coli O157:H7
ile gelisen infeksiyonlarda kanli diyare ile kramplar olur ve Ulseratif kolit ile benzer
endoskopik bulgular vardir. inflamatuar barsak hastaligindaki diyare ise tipik olarak daha
uzun siirelidir ve bu 6zelligi ile diger enfeksiydz tablolardan ayrilir. Amebiazisde ileogekal
bolgede ameboma goriilebilir ve Crohn hastahigi ile karigabilir. Uzamis diyaresi olan
hastalarda basta giardiazis olmak {izere protozoal hastaliklar da akla gelmelidir (72).
Inflamatuar barsak hastaliginmn akut alevlenmesinde eger bir antibiyotik kullanimi varsa
psodomembrandz enterokolit akla gelmelidir ve Clostridium difficile toksin-A arastirilmalidir.
Ishalin dominant semptom olarak bulundugu durumlarda ayiric1 tanida su hastaliklar
akla gelmelidir (73):
e QGastrointestinal enfeksiyonlar ( intestinal tiiberkiiloz, amebiazis, kronik Yersinia
enfeksiyonu ve antibiyotige bagli kolit/ Clostridium difficile enfeksiyonu)
e Irritabl barsak sendromu
e Mikroskopik Kolit
e Laktoz intoleransi
e (olyak Hastalig1
e AIDS
e Fonksiyonel diyare
e Behget hastaligi
e Adenokarsinom, lenfoma gibi kolonik maligniteler

e (I esteraz eksikligi, herediter anjioddem



Abdominal agri, gastrointestinal kanama ve/veya intestinal {lserasyon olan

durumlarda ayirici tanida su hastaliklar diistiniilmelidir:

e Intestinal tiiberkiiloz

e Iskemik kolit

e Nonsteroid anti-inflamatuar ilaglara bagli (NSAID) enteropati

e Radyasyon koliti

e Arteriovendz malformasyon

e Kolorektal maligniteler

e Behget hastaligi

Yapilan tetkikler neticesinde enfeksiydz nedenler dislanmis ise ayiric1 tanida akla

gelmesi gereken hastaliklar sunlardir:

e Anoreksiya/Bulimia Nervoza

e Apandisit

e (olyak hastaligi

e Ilaclara bagl kolitler

e Soliter Rektal Ulser Sendromu (SRUS)

e Diversiyon koliti

e Mikroskopik kolit

e Kollajendz ve lenfositik kolit

e Fosinofilik kolit

e Divertikiiler kolit

e Iskemik kolit

e (Gida zehirlenmesi

e Intestinal Motilite bozukluklar1

e Irritabl barsak sendromu

e Radyasyon koliti

e [Laktoz intoleransi

e Vaskiilitler

e Sarkoidoz

e Behget hastaligi

e Notropenik kolit



2.8. Laboratuvar Bulgular

Inflamatuar barsak hastahd1 hastalarmin  degerlendirilmesi klinik, laboratuar,
endoskopik, histopatolojik ve radyolojik bulgularin birlikte degerlendirilmesini gerektiren
kompleks bir siirectir. Inflamatuar barsak hastaliginda laboratuvar bulgulari, non-invaziv bir
yolla hastaligin tanimlanmasi, hastalik aktivite derecesinin belirlenmesi, hastaligin seyrinin
tahmin edilmesi ve tedaviye yanitin takibinde yardimci olmaktadir.

Inflamatuar barsak hastaligindaki laboratuar belirtecleri, akut faz proteinleri, fekal ve
serolojik belirteglerdir.

2.8.1. Akut faz reaktanlan

C-Reaktif Protein (CRP): C-reaktif protein inflamasyon durumlarinda artan bir akut
faz reaktanidir. CRP sentezini esas olarak dolasimdaki IL-6 diizeyleri, daha az olarak ta IL-1
beta ve TNF-alfa diizeyleri diizenler. Yarilanma siiresi 48 saattir, bu yilizden bu reaktan
inflamasyonun tam1 ve takibinde degerli bir belirte¢ olmasmi saglar. CRP diizeyi
inflamasyonun derecesini tam olarak géstermez, o yiizden tek basmna degerlendirilmemelidir
(74-76).

Eritrosit Sedimentasyon Hizi: Inflamatuar barsak hastaliginda akut faz cevabmin
plazma proteinlerinde olusturdugu degisimin hizli ve kabataslak &l¢iimiinii saglar. ilk 24
saatten sonra tekrarlanan sedimantasyon Ol¢timleri akut faz cevabinin giivenilir bir géstergesi
olarak kabul edilmektedir.

Trombositler: Trombosit sayisindaki artma hastalik siddeti ile iliskilidir. Inflamatuar
barsak hastalarindaki trombositozun nedeni tam olarak anlasilamamis olmasina ragmen
genellikle diger inflamatuar hastaliklarda goriilebilen non-spesifik bir artis oldugu goriisii
benimsenmistir (77).

Sitokinler: Sitokinler, inflamatuar siirecte aktive olmus hiicreler tarafindan iiretilen ve
hiicreler arasinda sinyalizasyonu saglayan polipeptidlerdir. Inflamasyonla iliskili oldugu
gosterilmis olan sitokinler IL-6, IL-1beta, TNF-alfa, interferon gama, TGF-beta, IL-8 ve IL-
10’dur (78). Kemseke ve ark.’nin (79) yaptigi bir calismada Crohn hastalarinda IL-6
diizeyinin relapst Oongoérmede diger klinik ve laboratuar o6zellikler ile korele oldugu
gosterilmistir. Reinisch ve ark.’nin (80) yaptig1 bir caligmada da IL-6 ekspresyonunun sadece
inflamatuar aktivite ile iliskili olmayip, steroid tedavisi esnasinda klinik durumu yansittig1 ve
relaps1 Ongdrdiigii gosterilmistir. Inflamatuar barsak hastalifi olan hastalarda TNF-alfa
iiretimi artar ve bu nedenle tedavide Anti-TNF ajanlar kullanilabilir (81).

Sitokinlerin Inflamatuar barsak hastaliklarinda tan1 ve izlem asamalarindaki rollerinin

tam olarak ortaya ¢ikmasi i¢in yeni caligmalara ihtiyag¢ vardir (82).



Fekal Kalprotektin: En sik kullamilan ve en umut verici proteindir. Inflamatuar
barsak hastalig1 olan hastalarda 111In ile isaretlenmis l0kositlerin fekal ekskresyonu, fekal
belirtecler icinde altin standart olarak kabul edilmektedir (83). Fekal kalprotektin ile bu
ekskresyon arasinda giiclii bir pozitif korelasyon bulunmustur, bu da kalprotektinin dogru bir
Olciim araci oldugunu gostermektedir (84). Saglikli bireylerde normal diizeyi <2 mg/1 olarak
kabul edilmektedir (85).

Fekal S100AI2: Onceden Calgranulin C ya da EN-RAGE olarak ta adlandirilan,
kalsiyum baglayan bir proteindir. Fekal S100AI2 diizeyleri enflamasyon ile korelasyon
gosterir, inflamatuar barsak hastaliklarmi IBS gibi non-organik hastaliklardan ayirt etmede
%386 duyarlilik, %96 6zgiilliik gosterdigi bildirilmistir (86).

Fekal Laktoferrin: Notrofillerin sekonder graniillerinin major bir komponenti olan
demir baglayan bir glikoproteindir (87). Feceste intestinal enflamasyon belirteci olarak
yararhdir.

2.8.2. Serolojik belirtecler

ANCA (Anti-Neutrophil Cytoplasmic Antibodies): Klasik olarak vaskiilitlerde,
ozellikle de Wegener graniilomatozisde tani, izlem ve prognostik amagla kullanilan bir
belirtectir. Indirekt immunofloresans ile 3 tip boyanma paterni gozlenir: 1) s-ANCA: Benekli
patern 2)c-ANCA: Sitoplazmik graniiler patern 3)p-ANCA: Periniikleer/atipik patern.
Inflamatuar barsak hastaliklarinda en sik goriilen p-ANCA paternidir. Ulseratif kolit
hastalarinda %20-85 pozitif saptanirken, Crohn hastalarinda bu oran %2-28’dir (88,89).

ASCA (Anti-Saccharomyces Cerevisiae Antibodies): Saccharomyces cerevisiae’nin
hiicre duvart komponentine karsi olusan antikordur. Crohn hastalarinin %39-69’unda,
iilseratif kolit hastalarmin ise 55-15 inde bulunur (90).

Anti-OMP C (Antibody to Outer Menbrane Protein): E.Coli’nin dis membran
porin C transport proteinine karsi gelisen antikordur. Crohn hastalarinin %55’inde bulunur
(91). ASCA negatif Crohn hastalarinin tanisinda yol gdstericidir.

Anti-12 (Antibodies to P.flourences-associated sequence I-2): Saptanmasi ince
barsaktaki perforan hastalikla uyumluluk gosterir. 12°ye karsi IgA seroreaktivitesi Crohn
hastaliginda %30-50, Ulseratif kolitte %10, indetermine kolitte %36-42, diger inflamatuar
gastrointestinal hastaliklarda %19 oraninda bulunmustur (88,91,92).

Pankreatik antikorlar: Ekzokrin pankreasa karsi gelismis antikorlardir. Crohn
hastaliginda %30, Ulseratif kolitte %2-6 ve saghkli bireylerde %0-25 oraninda goriiliir.
Hastaliga spesifik oldugu bildirilmistir (93).



Flagellin: Farelerin enterik mikrobiyal floralarinin immunodominant ve kolitojenik
antijenidir. Crohn hastalarinin %50 sinde, Ulseratif kolit hastalarinin %6°sinda goriilmektedir
(88).

Yeni Antiglikan Antikorlar: Degisik patojenik bakteri ve mantarlarin hiicre
duvarindaki karbonhidrat epitoplarma karsi1 goriilen antikorlardir. Crohn hastalarinda ACCA
%21-36, ALCA %18-38, AMCA %28 oraninda saptanmistir (94). Bu belirteclerden en az
birinin pozitif bulundugu Crohn hastalar1 %77 ozgiillik, %90 duyarhlik ile iilseratif kolitten
ayrilir. Tablo 5’te biyolojik belirteglerin Inflamatuar barsak hastaliklarinda tanisal degerleri

gosterilmektedir.

Tablo V: Biyolojik Belirteglerin Duyarhlik ve Ozgiilliikleri

Biyolojik belirtegler Duyarhhk (%) Ozgillitk (%)
C-reaktif protein (CRP) 50-100 65-100
Eritrosit sedimentasyon hizi (ESH) 23-85 68-91
Kalprotektin T6-100 83-95
Laktoferrin 78-90 90-98
Anti-Saccharomyces cerevisiae antikoru (ANCA) 50-70 BO-95
Periniikleer antindtrofil sitoplazmik antikor (p-ASCA) 65-70 80-85

2.9. Endoskopik Bulgular

Inflamatuvar barsak hastahiginda endoskopik incelemeler tani, ayirici tani, hastahigin
yaygimhgir ve aktivitesi, displazi ve kanser gelisiminin saptanmasinda en degerli aragtir.
Ayrica biyopsi alinmasinda ve polipektomi ile striktiirlerin dilatasyonu gibi tedavi amaciyla
da kullanilmaktadir.

Ulseratif kolitin en erken endoskopik bulgular1 normalde rektal mukozada gériilen ince
vaskiiler paternin kayb1 ve diffiiz eritem gelismesidir. Eriteme siklikla mukozal 6dem de esilk
eder. Mukoza graniiler olabilir ve kolonoskop dokundugunda kolaylikla kanar. Hastalik
siddeti arttiginda, mukoza herhangi bir miidahaleye gerek olmadan kendiliginden kanar,
yiizeyel kiiciik iilserasyonlar goriiliir ve kolonda haustrasyon kaybi ve pseudopolipler goriiliir.
Inflamasyon rektumda baslar, araliksiz olarak proksimale uzanir, arada tutulmamis saglam
barsak alanlar1 igermez. Boylu boyunca tiim mukozada inflamasyon goriiliir (95).

Crohn hastaliginda ise endoskopik olarak birden c¢ok, birka¢ milimetre ¢apinda, etrafi

0demli dokunun ince kirmizi bir halesi ile ¢evrili kiiciik aftoz iilserler goriiliir.



Barsak eksenine paralel ve dik yerlesen iilserler, normal mukoza adaciklarini sararak
kaldirim tas1 goriiniimii olustururlar. Derin, genis ve penetran iilserler normal goriinimlii
mukoza ile ¢evrili olabilirler (96).

Crohn hastaliginda tutulan alanlar arasinda skip area (atlama segmentleri) denilen
inflamasyon goriilmeyen tamamen normal barsak segmentleri vardir. Rektum tutulumu Crohn
hastaliginda sart degildir. Crohn hastalig1 tutulum yerlerine gore, terminal ileumun tutuldugu
ileit, terminal ileum ve kolon segmentleri tutuldugunda ileokolit ve sadece kolon
tutuldugunda kolit olarak adlandirilir. Crohn hastaliginda tiim gastrointestinal sistem
tutulabilecegi icin iist gastrointestinal sistem endoskopik muayenesi de yapilmalidir (97).

2.10. Tedavi

Inflamatuar barsak hastahginin tedavisi diizenlenirken hastahgin Ulseratif kolit ya da
Crohn hastaligi olmasi, hastaligim anatomik lokalizasyonu, siiresi, aktivitesi, hastanin
tolerabilitesi ve daha Once uygulanan tedavilere verdigi yanit gbz Oniine alinmalidir.
Hastaligin durumuna gore genellikle basamakli tedavi uygulanmaktadir.

Ulseratif kolitte tedavi: Ulseratif kolit tedavisi hastalign yaygmlig1 ve siddetine gore
yapilir. Aktif proktiti ve sol kolon tutulumu olan hastalarda gece uygulanan kortikosteroid
lavmanlari, rektal 5-ASA suppozituvar ve kopiik formlar1 ya da 5-ASA lavmanlari tercih
edilmelidir. Distal kolonun 60 cm’e kadar tutulumu olan hastalarda 5-ASA veya
kortikosteroid lavmanlar1 birlikte kullanilabilmektedir. Ayn1 zamanda lavmanlara ek olarak
oral 2-4 gr/giin 5-ASA preparatlar1 da tedaviye eklenebilir. Hafif veya orta siddette yaygin
koliti olan hastalarda tedaviye oral 2-4 gram/giin 5-ASA preparatlar1 veya 3-6 gram/giin
siilfasalazin ile baglanabilir. 3-4 hafta icinde bu tedaviye yanit alinamadigi durumlarda 40
mg/giin prednizon seklinde oral kortikosteroid baglanmalidir. Semptomlar kontrol altina
alindiktan sonra, prednizon dozu 1-2 haftada bir 5-10 mg azaltilarak kademeli olarak
kesilmelidir (98).

Bu hastalarda tedaviye oral 5-ASA ile devam edilmelidir. Steroide yanit alinamayan
veya steroid tedavisi kesildikten sonra alevlenme goriilen hastalarda tedaviye mutlaka bir
immunomodulatér ajan (azatioprin 1,5-2,5 mg/kg/giin veya 6-merkaptopiirin Smg/kg/giin)
eklenmelidir. Eger immiinomodiilator ajanlardan da yanit alinamazsa cyclosporin ve anti-TNF
ajanlar kullanilir. Bunlara da cevap alinamayan hastalarda kolektomi diisiiniilmelidir (98).

Agir veya fulminan pankoliti olan hastalarin tedavisi hastanede yatirilarak
planlanmalidir. Bu hastalara tedavi olarak intraven6z kortikosteroid (hidrokortizon

300 mg/glin, metilprednizon 45-60 mg/giin veya prednizon 60-80 mg/giin) planlanmalidir.



Yedi-on giin i¢inde tedaviye yanit alinamamasi durumunda 1-3 mg/kg/giin dozunda
intravendz siklosporin ya da Anti-TNF ilaglar baglanmalidir. Intravendz siklosporine ve Anti-
TNF’ye cevap alinamamasi durumunda ise hasta kolektomi i¢in cerrahiye verilmelidir. Agir
aktif Ulseratif koliti olan hastalarda toksik megakolon gelisme riski akilda tutulmalidir (53).

Ulseratif kolitin tedavisinde hemen hemen biitiin hastalar oral 5-ASA veya
siilfasalazin ile idame tedavisi almalidirlar. Idame tedavi ile Ulseratif kolitli hastalarda niiks
insidansinm azaldig1 belirtilmistir. Kortikosteroidlerin idame tedavide yeri yoktur. Idame
tedaviye ragmen yilda iki veya daha fazla atak geciren hastalarda, uzun etkili
immiinomodiilator ilaglardan biri (azatioprin, 6-merkaptopiirin veya metotreksat) tedaviye
eklenmelidir (99,100).

Crohn Hastah@inda tedavi: Crohn hastaliginda tedavi hastaligin anatomik
lokalizasyona, klinik prezentasyonuna ve siddetine gore yapilmalidir. Klinik prezentasyon
sekli, inflamatuvar, fistiilizan ve fibrostenotik tip olmak iizere ii¢ tiptir. Inflamatuvar tip
hastalikta antiinflamatuvar ilaglar ve antibiyotikler, tek basmma veya kombine olarak
kullanilabilirler. Antiinflamatuvar ilaglardan oral 5-ASA preparatlari, sulfasalazin ve olsalazin
kullanilmaktadir. Tedavinin yetersiz kaldigi durumlarda kisa siireli kortikosteroidler de
eklenebilir. Glinlimiizde yan etkileri daha az olan yeni steroidler tercih edilmektedir.

Bunlardan en sik olarak kullanilanlar, flutikazon ve 06zellikle budesoniddir. Crohn
hastaliginda kisa siireli budesonid kullaniminin prednizolon ile ayni etkiye sahip oldugu,
mesalaminden ise daha etkili oldugu gosterilmistir. Ileit, kolit veya ileokolit durumu
varliginda bu tedavilere ragmen hastalik remisyona girmezse Anti-TNF ajan (infliximab,
adalimumab) tedavisi veya cerrahi tedavi diisiiniilmelidir (101). Inflamatuvar striktiirii olan
hastalarda intravendz genis spektrumlu antibiyotikler ve steroidler ile tedavi diisiiniilmelidir.
Eger 1 hafta i¢inde intravendz kortikosteroid tedavisine cevap alinmaz ise siklosporin,
takrolimus veya Anti-TNF tedavisine gecilebilir (102). Fistiilizan tip hastalifin tedavisinde
metronidazol, siprofloksasin gibi antibiyotikler, 6-merkaptopurin, azatioprin gibi
immiinomodiilatorler ve Anti-TNF ajanlar kullanilabilir. Steroidlerin fistiilleri iyilestirmede
faydas1 olmadigi gosterilmistir. Ayrica idame tedavide immiinomodiilator ilaclarin
kullannminin uzun doénemde fistiiliin 1yilesmesine katkida bulundugu bilinmektedir.
Intravenéz Anti-TNF ilag kullanimi ile hastalarin yaklagik yarisinda histolojik ve endoskopik
olarak mukozal iyilesme ile fistiiliin kapandig1 gézlenmistir (103).

Antibiyotikler, immiinomodiilator ilaglar ve Anti-TNF ilaglar ile tedavide basarisizlik
olmas1 durumunda ise intravendz siklosporin kullanilmalidir. Ayrica fistiilizan tip Crohn

hastaliginda oral takrolimus tedavisinin de etkili oldugu gosterilmistir (103).



Fibrostenotik tip hastalikta ise genellikle mekanik tikaniklik goriiliir. Bu nedenle
fibrostenotik tip Crohn hastaligmin tedavisi genellikle cerrahidir.

Crohn hastaliginda remisyon saglandiktan sonra ikinci amag¢ bu remisyonu uzun siireli
olarak siirdlirmektir. Sigara ig¢ilmesinin niiksleri arttirdig1 gosterildiginden dolay1 eger hasta
sigara igiyor ise birakmasi Onerilir. Sulfasalazin ve mesalaminin idame tedavisinde yararlar1
Ulseratif kolitteki kadar belirgin degildir. Crohn hastaliginda remisyonun idamesinde esas
olarak Azatioprin ve 6-merkaptopiirin etkilidir. Anti-TNF kullanimi, Crohn hastaliginda

idame tedavinin de seyrini degistirmistir (102).

3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma
Hastanesi Gastroenteroloji poliklinigine basvuran veya Gastroenteroloji servisinde yatan
Ulseratif kolit ve Crohn hastahig: tanisi almis 150 hasta alindi. Bu hastalarin dosyalar
taranarak, hastalarin demografik 6zellikleri, hastaliklarinin subtipleri, klinik, endoskopik ve
laboratuvar Ozellikleri ve hastalik aktivite indeksleri ile ilgili veriler standart bir forma
aktarildi.

Psikiyatrik hastalik mevcudiyeti ya da kooperasyon bozuklugu bulunan hastalar
calismaya dahil edilmedi. Hastalarin klinik ve laboratuar 6zellikleri tarafimizdan hazirlanan
bilgi formuna kaydedildi. Tiim hastalarm klinik ve laboratuvar bulgular1 degerlendirildi.
Ulseratif kolitli hastalarda klinik aktivasyonun degerlendirilmesinde Mayo Skorlama Sistemi
kullanild1 (Tablo III). Crohn hastaligmin klinik aktivitesinin degerlendirilmesi i¢in Crohn
Hastalign Aktivite indeksi kullanildi (Tablo IV). Hastalarin hastalik tutulum yerleri mevcut
endoskopik ve histopatolojik verilere gore belirlendi.

3.1. Istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen veriler SPSS 17.0 (Statistical Package for the Social Science,
version 17.0) kullanilarak degerlendirildi.

Hastalarin yaslar1 ortalama, standart sapma degerleri ile, cins ve etiyoloji gibi diger
veriler ise say1 ve ylizde olarak belirtildi. Elde edilen verilerin analiz edilmesinde Ki-Kare
testi ve Spearman korelasyonu kullanildi. Korelasyonun giicii r: 0.00-0.24 ise zayif, r: 0.25-
0.49 ise orta, r: 0.50-0.74 ise gi¢cli, 0.75-1.00 ise cok giiglii olarak nitelendirilmistir.

Calismamizda p degeri <0.05 olmasi istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



4. BULGULAR

Calismamiza, 103’ ii UK, 43’ ii CH ve 4’ ii de mikst tip IBH tanil1 olmak iizere toplam
150 hasta alind1. UK tanis1 almis hastalarm 41° i kadin (%39,8), 62’ si erkek (%60,2) olup yas
ortalamalar1 51,4+14,2 idi. CH tanili hastalarin ise 21° 1 kadin (%48.,8), 22’ si erkek (%51,2)
olup yas ortalamalar1 49,5+18 idi. Mikst tip IBH hastalarinin 3’ i kadin (%75), 1’ i erkek
(%25) olup yas ortalamalar1 63,7+24,4 idi (Tablo VI).

Tablo VI: Calismaya alman hastalarin tanilara gére dagilim

Hastahgin Tanis1 n (%)
Ulseratif kolit 103 (% 68,7)
Crohn Hastahg 43 (% 28,7)
Mikst tip IBH 4 (% 2,6)
Toplam 150 (% 100)

Medeni durum olarak UK tanili hastalarm 94’ i evli (%91,3), 9° u bekar (%8,7), CH
tanil1 hastalarm 34’ i evli (%79,1), 9° u bekar (%20,9), mikst tip IBH hastalarinin 3” i evli
(%75), 17 i bekar (%25) idi. Egitim durumu olarak UK tanili hastalarm 42’si (%40,8)
ilkdgretim, 317 1 (%30,1) lise, 30 u (%29,1) {lniversite mezunu, CH tanili hastalarm 12’ si
(%27,9) ilkdgretim, 21° i (%48,8) lise, 10’ u (%23,3) iiniversite mezunu, mikst tip IBH
hastalarmimn 2’ si (%50) ilkdgretim, 2’ si (%50) lise mezunu olarak belirlendi. Hastalara ait

demografik veriler Tablo VII’ de 6zetlenmistir.

Tablo VII: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarina ait demografik veriler

N Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Ozellik
N (%) n (%) n (%)
Kadin 41 (%39,8) 21 (%48,8) 3 (%75)
Cinsiyet
Erkek 62 (%60,2) 22 (%51,2) 1 (%25)
Evli 94 (%91,3) 34 (%79,1) 3 (%75)
Medeni Durum
Bekar 9 (9%8,7) 9 (%20,9) 1 (%25)
[kdgretim | 42 (%40,8) 12 (%27.,9) 2 (%50)
Egitim Durumu Lise 31 (%30,1) 21 (%48,8) 2 (%50)
Universite | 30 (29,1) 10 (%23.3) 0 (%0)




Calismamiza aldigimiz 150 hastanin 76’ sinda tam1 aninda tip 2 DM, hipertansiyon,
romatoid artrit gibi kronik sistemik bir hastaligin mevcut oldugu gozlendi. UK hastalarinm
517 i (%49,5), CH hastalarinm 23’ i (%53,5), Mikst tip IBH hastalarmmn 2 si (%50) si kronik
sistemik bir hastaliga sahipti (Tablo VIII).

Tablo VIII: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda tan1 aninda sistemik

hastalik varligi
Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Sistemik hastalik
n (%) n (%) n (%)
Var 51 (%49,5) 23 (%53.5) 2 (%50)
Yok 52 (%51,5) 20 (%46,5) 2 (%50)

Hastalarimizdan UK tanili hastalarin 44° i (%42,7), CH tanili hastalarimizin 19° u
(%44,2), Mikst tip IBH hastalarimizin ise 3’ ii (%75) tan1 aninda akut veya kronik baska bir
hastalik nedeni ile ila¢ kullanmakta idi.

Calismamiza alman hastalarda UK tanili hastalarm 41° i (%39,8), CH tanili hastalarin
15> i (%34,9), mikst tip IBH hastalarinmn 1’ i (%25) sigara kullanmaktaydi. Bu oran alkol
kullanimi igin sirastyla 23 (%22,3), 9 (%20,9) olarak bulundu. Mikst tip IBH hastalarinda
alkol kullanim1 mevcut degildi (Tablo [X).

Tablo IX: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda sigara kullanimi

Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Sigara kullaninm
n (%) n (%) n (%)
Var 41 (%39,8) 15 (%34.,9) 1 (%25)
Yok 62 (%60,2) 28 (%65,1) 3 (%75)

Degerlendirilmeye alinan hastalarin ilk tan1 kondugunda mevcut olan semptomlarina
bakildiginda UK hastalarmin 91° i (%88,3) ishal, 82’ si (%79,6) rektal kanama, 79 u (%76,7)
karin agrisy, 277 si (%26,2) tenesmus, 19° u (%18,4) ates, 7° si (%6,8) inkontinans ile
basvurmus, CH tanili hastalarin ise 42’ si (%97,7) karm agrisi, 22’ si (%51,2) ishal, 19° u
(%44,2) rektal kanama, 13’ i (%30,2) tenesmus, 9’ u (%20,9) ates, 2’ si (%4,7) inkontinans,

2’ siise (%4,7) ileus ile bagvurmustu.




Mikst tip IBH tanili hastalarm ise 4’ i (%100) karin agrisy, 3’ i (%75) rektal kanama,
2’ si (%50) ishal, 2’ si (%50) tenesmus, 2’ si (%50) inkontinans, 1° i (%25) ates, 1’ 1 (%25)

ileus ile bagvurmustu. Bu veriler Tablo X’ da gdsterilmistir.

Tablo X: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda tam1 aninda gdzlenen

semptomlar
Tan1 Aninda Ulseratif Kolit Crohn Mikst Tip
Semptomlar n (%) n (%) n (%)

ishal 91 (%88,3) 22 (%51,2) 2 (%50)
Rektal kanama 82 (%79,6) 19 (%44,2) 3 (%25)
Karin Agrisi 79 (%76,7) 42 (%97,7) 4 (%100)
Ates 19 (%18,4) 9 (9%20,9) 1 (%25)
Tenesmus 27 (%26,2) 13 (%30,2) 2 (%50)
Inkontinans 7 (%6,8) 2 (%4,7) 2 (%50)
ileus 0 (%0) 2 (%4,7) 1 (%25)

UK tanili hastalarda 8 hasta ile %7,8 oraninda, CH hastalarda 2 hasta ile %4.7

oraninda ve mikst tip IBH hastalarinda ise 2 hasta ile %350 oraninda birinci derece

akrabalarmda kolon kanseri bulunmaktaydi (Tablo XI).

Tablo XI: Ulseratif kolit,

akrabada kolon kanseri varlig1

Crohn hastaligi ve mikst tip IBH hastalarinda birinci derece

Birinci derece
akrabada Ulseratif kolit Mikst tip Toplam IBH
kolon kanseri n (%) n (%) n=150
varhg
Var 8 (%7,8) 2 (%50) 12 (%38)
Yok 95 (%92,2) 41 (%95,3) 2 (%50) 138 (%92)




Calismaya aldigimiz hastalarin birinci derece akrabalarinda IBH olan hasta sayis1 UK
tanili hastalarda 22 (%21,4), CH tanili hastalarda 13 (%30,2) idi. Mikst tip IBH tamili

hastalarimizin tiimiiniin birinci derece yakininda IBH mevcuttu (Tablo XII).

Tablo XII: Ulseratif kolit, Crohn hastaligi ve mikst tip IBH hastalarinda birinci derece
akrabada IBH varlig

Birinci derece .. .
. Ulseratif kolit Crohn Mikst tip Toplam IBH
akrabada IBH
n (%) n (%) n (%) n=150
varhg
Var 22 (%21,4) 13 (%30,2) 4 (%100) 39 (%26)
Yok 81 (%78,6) 30 (%69,8) 0 (%0) 111 (%74)

Hastalarimizda lokal komplikasyonlar da arastirildi. UK tanili 5 hastada (%4,9) fistiil,
3 hastada (%2,9) toksik megakolon, 2 hastada (%1,9) kolon kanseri ve 1 hastada (%]1)
perforasyon saptandi. CH tanili 6 hastada (%14) fistiil, 3 hastada (%7) toksik megakolon, 2
hastada (%4,7) perforasyon ve 1 hastada (%2,3) kolon kanseri gozlendi. Mikst tip IBH
hastalarin ise birinde (%25) perforasyon gelisimi gozlenmis olup baska bir komplikasyon

saptanmadi (Tablo XIII).

Tablo XIII: Ulseratif kolit, Crohn hastah@i ve mikst tip IBH hastalarinda intestinal

komplikasyon gelisimi

Intestinal Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
komplikasyon n (%) n (%) n (%)
Fistiil 5 (%4,9) 6 (%14) 0 (%0)
Toksik megakolon 3 (%2,9) 3 (%7) 0 (%0)
Kolon kanseri 2 (%1,9) 1 (%2,3) 0 (%0)
Perforasyon 1 (%1) 2 (%4,6) 1 (%25)
Yok 92 (%89,3) 31 (%72,1) 3 (%75)
Toplam 103 (%100) 43 (%100) 4 (%100)




Kolon kanseri geligmis olan hastalara baktigimizda UK hastalarmn hepsinin pankolitli
oldugu, CH hastasinin ise kolona lokalize CH oldugu goriildii. Hastalarda kolon kanseri
gelismesi, sirastyla hastaligin 11,13 ve 16. yillarindaydi.

Tablo XIV: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda kolon kanseri

varligi
Hastada kolon Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
kanseri n (%) N (%) n (%)
Var 2 (%1,9) 1 (%2,3) 0 (%0)
Yok 101 (%98,1) 42 (%97,7) 4 (%100)

Hastalar ekstraintestinal tutulum agisindan da degerlendirildi. UK tanili 28 hastada
(%27,2) ekstraintestinal komplikasyon gelistigi gdzlendi. Bu hastalardan 16’sinda (%15,5)
artrit-artralji, 8’inde (%7,8) cilt tutulumu, 4’ tinde (%3,9) sklerozan kolanjit gelistigi gézlendi.
CH tanili hastalarm ise 16’ sinda gozlenen ekstraintestinal komplikasyonlar sirasiyla 9
hastada (%20,9) artrit-artralji, 5 hastada (%11,6) cilt tutulumu, 2 hastada (%4,7) sklerozan
kolanjit seklindeydi. Mikst tip IBH hastalarmin ise 1’inde (%25) artrit-artralji gelisimi
gozlenirken 1’inde (%25) sklerozan kolanjit gelisimi gozlendi (Tablo XV).

Tablo XV: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda ekstraintestinal

komplikasyon gelisimi

Ekstraintestinal Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
komplikasyon n (%) n (%) n (%)
Artrit-atralji 16 (%15,5) 9 (%20,9) 1 (%25)
Cilt tutulumu 8 (%17,8) 5(%11,6) 0 (9%0)

Sklerozan kolanjit 4 (%3.9) 2 (%4,7) 1 (%25)
Yok 75 (%72,8) 27 (%62,8) 2 (%50)
Toplam 103 (%100) 43 (%100) 4 (%100)

Hastalar tan1 aninda baslanan medikal tedavilerine gore incelendiginde ise UK tanili
103 hastanin 20’ sine (%19,4) oral metronidazol, 73’ iine (%70,9) oral ve/veya lokal
mesalazin, 22’ sine (%21,4) oral ve/veya lokal steroid, 7° sine (%6,8) oral ve/veya lokal
budesonid, 2’ sine (%1,9) azatiopurin baslandig1 gozlendi. CH tanili 43 hastanin ise 12’ sine

(%27,9) oral metronidazol, 31° ine (%72,1) oral ve/veya lokal mesalazin, 3’ {ine (%7) oral



ve/veya lokal steroid, 6’ sma (%14) oral ve/veya lokal budesonid, 1° ine (%2,3) azatiopurin
baslandig1 gozlendi.

Tan1 aninda bu hastalik grubundan da hi¢bir hastaya Anti-TNF tedavi baglanmamaisti.
Mikst tip IBH tanili hastalarda ise 1 hastaya (%25) oral metronidazol, 3 hastaya (%75) oral
ve/veya lokal mesalazin baglanmist1 (Tablo XVI).

Tablo XVI: Ulseratif kolit, Crohn hastaligi ve mikst tip IBH hastalarinda tan1 aninda

baslanan tedaviler

Tam aninda uygulanan Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Tedavi n (%) n (%) N (%)
Metronidazol 20 (%19,4) 12 (%27,9) 1 (%25)
Oral/Lokal Meselazin 73 (%70,9) 31 (%72,1) 3 (%75)
Oral/Lokal Steroid 22 (%21,4) 3 (%7) 0 (9%0)
Oral/Lokal Budesonid 7 (%6,8) 6 (%14) 0 (9%0)
Azatiopurin 2 (%1,9) 1 (%2,3) 0 (9%0)
Anti-TNF 0 (9%0) 0 (9%0) 0 (9%0)

Klinik ve laboratuvar olarak hastalarmn ilk medikal tedaviye cevabi incelendiginde ise
UK tanil1 103 hastanm 70’ inde (%68) tam yanit (tiim semptom ve bulgularin diizelmesi)
gozlenmis, 30 hastada (%29,1) kismi yanit goézlenmis, 3 hastada ise (%2,9) yanit
almamamistir. CH tanili 43 hastanin ise 26’ sinda (%60,5) tam yanit gézlenmis, 17 hastada
(%39,5) kismi yanit gdzlenmistir. Mikst tip IBH tanil1 4 hastanin ise 2” sinde (%50) tam yanit
gozlenmis olup 2’ sinde de (%50) kismi yanit gézlenmistir. Veriler Tablo XVII’ de

Ozetlenmistir.

Tablo XVII: Ulseratif kolit, Crohn hastaligi ve mikst tip IBH hastalarinda ilk medikal

tedaviye cevap

) Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Ik medikal tedaviye cevap
n (%) n (%) n (%)
Tam Yamt 70 (%68) 26 (%60,5) 2 (%50)
Kismi Yanit 30 (%29,1) 17 (%39,5) 2 (%50)
Yanit Yok 3 (%2.,9) 0 (9%0) 0 (9%0)




Calismamizdaki hastalarin  hastaliklar1 = siiresince aldiklar1 tedavilerin tliimiine
bakildiginda ise hastaligin herhangi bir doneminde UK tanili 103 hastanin 41° i (%39,8) oral
metronidazol, 88’ 1 (%85,4) oral ve/veya lokal mesalazin, 42’ si (%40,8) oral ve/veya lokal
steroid, 19 u (%18,4) oral ve/veya lokal budesonid, 27’ si (%26,2) azatiopurin, 1’1 (%]1) Anti-
TNF tedavisi almis olarak bulundu.

CH tanil1 43 hastanin ise 27’si (%62,8) oral metronidazol, 40’ 1 (%93) oral ve/veya
lokal mesalazin, 18’1 (%41,9) oral ve/veya lokal steroid, 16’s1 (%37,2) oral ve/veya lokal
budesonid, 11’ 1 (%25,6) azatiopurin, 8’ 1 (%18,6) Anti-TNF tedavisi almis olarak bulunmus
iken mikst tip IBH tanil1 4 hastanm 2’ si (%50) oral metronidazol, 3’ i (%75) oral ve/veya
lokal mesalazin, 2’si (%50) oral ve/veya lokal steroid, 1’1 (%25) oral ve/veya lokal budesonid,
I’ 1 (%25) azatiopurin, 1’ 1 (%25) Anti-TNF tedavisi almis olarak saptandi. Hastalara ait
veriler Tablo XVIII’ te gosterilmistir.

Tablo XVIII: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda hastalik siiresince

uygulanmis tedaviler

Hastalik Boyunca Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Uygulanan Tedavi n (%) n (%) N (%)
Metronidazol 41 (%39,8) 27 (%62,8) 2 (%50)
Oral/Lokal Meselazin 88 (%85,4) 40 (%93) 3 (%75)
Oral/Lokal Steroid 42 (%40,8) 18 (%41,9) 2 (%50)
Oral/Lokal Budesonid 19 (%18,4) 16 (%37,2) 1 (%25)
Azatiopurin 27 (%26,2) 11 (%25,6) 1 (%25)
Anti-TNF 1 (%1) 8 (%18,6) 1 (%25)

Calismamizdaki hastalarin tan1 aninda hastalik aktivite indekslerine gore dagilimlarini
incelemek igin UK hastalarinda UK MAYO indeksi, CH hastalarinda ise CDAI yontemi
kullanildi. UK tanili 103 hastanin incelenmesi sonucunda 42 hasta (%40,8) remisyonda, 47
hasta (%45,6) aktif, 14 hasta ise (%13,6) siddetli hastalik varlig1 olarak degerlendirildi (Tablo
XIX).



Tablo XIX: UK hastalarinin MAYO indeksine gére dagilimi

.. . Ulseratif kolit
UK MAYO Indeksi
n (%)
<2 Remisyonda 42 (%40,8)

>6 Aktif 47 (%45,6)

>10 Siddetli 14 (%13,6)

Toplam 103 (%100)

CH hastalarinda ise degerlendirilme CDAI’ ne gore yapildi. Buna gére 43 hastanin
16°s1 (%37,2) hafif aktivitede, 16’s1 (%37,2) orta aktivitede, 11°1 ise (%25,6) siddetli hastalik
aktivitesinde saptandi (Tablo XX).

Tablo XX: CH hastalarinin CDAI’ ne gore dagilimi

Crohn Hastahg

CH CDAI
n (%)
Hafif Aktivite 150-220 16 (%37,2)
Orta Aktivite 220-450 16 (%37,2)

Siddetli Aktivite >450 11 (%25,6)

Toplam 43 (%100)

Hastalar tanilarina goére anemi varligi agisindan incelendiginde UK tanili 103 hastanin
66’ sida (%64,1) , CH tanil1 43 hastanin %22’ sinde (%51,2), mikst tip IBH tanil1 4 hastanin
ise 2’sinde (%50) anemi saptandi (Tablo XXI).

Tablo XXI: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda anemi varligi

Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
Anemi varhgr*
n (%) n (%) n (%)
Var 66 (%64,1) 22 (%51,2) 2 (%50)
Yok 37 (%35,9) 21 (%48,8) 2 (%50)

* Anemi: erkek<Hb:13,5 gr/dl, kadin<Hb:12,0 gr/dl.




Hastalarimizda biyokimyasal parametreler de degerlendirildi. AST/ALT ytiksekligi 7
(% 6,8) UK hastasinda, 2 (%4,7) CH hastasinda saptanirken, mikst tip IBH hastalarinm ise
hicbirinde AST/ALT yiiksekligi saptanmadi. Laboratuvar olarak kolestaz bulgularina
bakildiginda 11 (%10,7) UK, 2 (%4,7) CH hastasinda kolestaz bulgular1 saptandi. Ayni
hastalar hipoalbiiminemi agisindan incelendiklerinde ise 10 (%9,7) UK, 10 (%23,3) CH ve
1’inde (%25) mikst tip IBH hastasinda hipoalbiiminemi saptandi (Tablo XXII).

Tablo XXII: Ulseratif kolit, Crohn hastaligi ve mikst tip IBH hastalarmda AST/ALT

yiiksekligi, kolestaz bulgular1 ve hipoalbiiminemi siklig1

Ulseratif kolit Crohn Mikst tip
n (%) n (%) n (%)
AST/ALT
7 (% 6,8) 2 (%4,7) 0 (%0)
yiiksekligi*
Kolestaz** 11 (%10,7) 2 (%4,7) 0 (%0)
Hipoalbiiminemi*** 10 (%9,7) 10 (%23,3) 1 (%25)

*ALT: 0-35 U/L, AST: 0-35 U/L **Laboratuvar olarak ALP >147 IU/L. GGT>50 IU/L
D.bilurubin>1.0 IU/L  ***Albiimin: 3,4-5,4 g/dl

Westergren yontemine gore sedimantasyonun alt sinir degeri, 50 yas altindaki erkekler
icin 15 mm/saat, 50 yas iizerindeki erkek i¢in 20 mm/saat olarak alindi. Bu deger, 50 yas
altindaki kadinlar i¢in 20 mm/saat, 50 yas iizerindeki kadinlar i¢in ise 30 mm/saat olarak
alindi. UK tanili hastalarin 35’ inde (%34) sedimantasyon degeri normal, 68’inde (%66)
yiiksek saptandi. 68 hastanin 19 unda (%18,4) ise sedimantasyon degeri 50 mm/saatin
iizerindeydi.

UK tanili hastalarin hastalik aktivite indekslerine gdre sedimantasyon degerlerine
bakildiginda ise MAYO skoru <2 olan, remisyonda kabul edilen 42 hastanmn 33’ iinde (%
78,6) sedimantasyon degerleri normal, 9° unda (%21,4) sedimantasyon degerleri yiiksek;
MAYO skoru >6 olan, aktif evrede kabul edilen 47 hastanin 2’sinde (%4,3) sedimantasyon
degerleri normal, 45° inde (%95,8) sedimantasyon degerleri yiiksek, bu 45 hastanin 14’ iinde
(%29,8) ise 50 mm/saat’ in iizerinde saptandi.

MAYO skoru >10 olan siddetli evrede kabul edilen 14 hastanin tiimiinde
sedimantasyon degeri yiiksek saptandi, bu hastalar arasindan 5 hastada (%35,7) ise bu deger

50mm/saat’ in iizerinde idi (Tablo XXIII).



Tablo XXIII: Ulseratif kolit hastalarinda

hastalik aktivite indeksine gore sedimantasyon

degerleri
<2 remisyonda >6 aktif >10 siddetli
Sedimantasyon
n (%) n (%) n (%)
Normal 33 (% 78,6) 2 (%4,3) 0 (9%0)
Yiiksek* 9 (%21,4) 45 (%95,7) 14 (%100)
*p=0,0001

Crohn hastalar1 sedimantasyon degerlerine gore incelendiginde ise 43 hastanin 19’
unda (%44,2) sedimantasyon degeri normal, 24’tinde (%55,8) yiiksek saptandi. Bu 24
hastani 12’ sinde (%27,9) ise sedimantasyon degeri S0 mm/saat’ in iizerinde idi. CH tanili
hastalarin hastalik aktivite indekslerine gore sedimantasyon degerlerine bakildiginda ise
CDAI 150-220 olan hafif-orta siddetli 16 hastanm 13’ iinde (% 81,3) sedimantasyon degerleri
normal, 3’ {inde (%18,7) sedimantasyon degerleri yiiksek, CDAI 220-450 arasinda olan 16
hastanin 3’ {inde (%18,7) sedimantasyon degerleri normal, 13’ iinde (%81,3) sedimantasyon
degeri yiiksek saptandi. Bu hastalardan 9” unun (%56,3) sedimantasyon degeri 50 mm/saat’ in
iizerinde idi.

CDAI 450’ nin iizerinde olan siddetli evrede kabul edilen 11 hastanm 3’ iinde (%27,3)
sedimantasyon degeri normal saptanmis iken 8’ inde (%72,7) sedimantasyon degeri yliksek
saptandi. Bu 8 hastadan 3’ {iniin (%27,3) sedimantasyon degeri ise 50mm/saat’ in {izerinde id1

(Tablo XIV).

Tablo XIV: Crohn Hastalarinda hastalik aktivite indekslerine gore sedimantasyon degerleri

Hafif Aktivite Orta Aktivite Siddetli Aktivite
Sedimantasyon
n (%) n (%) n (%)
Normal 13 (% 81,3) 3 (%18,7) 3 (%27,3)
Yiiksek 3 (%18,7) 13 (%81,3) 8 (%72,7)
p=0,001

Hastalarin CRP degerleri hastalik aktivite indekslerine gore smiflandirildiginda, UK
tanil1 103 hastada MAYO skoru <2 olan, remisyonda kabul edilen 42 hastanin 38’inde (%
90,5) CRP degeri normal, 4’tinde (%9,5) yiiksek olarak saptandi. MAYO skoru >6 olan, aktif
evrede kabul edilen 47 hastanin 16’ sinda ise (%34) CRP degerleri normal, 31’inde (%66)
yiiksek saptandi. MAYO skoru >10 olan, siddetli evrede kabul edilen 14 hastanin 3’ iinde
(%21,4) CRP degerleri normal, 11’ inde (%78,6) yliksek olarak saptandi (Tablo XXV).




Tablo XXV: Ulseratif kolit hastalarinda hastalik aktivite indeksine gére CRP degerleri

<2 Remisyonda >6 Aktif >10 Siddetli
CRP degeri
n (%) n (%) n (%)
Normal 38 (% 90,5) 16 (%34) 3 (%21,4)
Yiiksek 4 (%9,5) 31 (%66) 11 (%78,6)

*CRP: 0-6 mg/LL.  p=0,001

CH tanili hastalar CRP degerlerine gore incelendiginde ise 43 hastanin 15’ inde
(%34,9) CRP degeri normal, 28’ inde (%65,1) yiiksek saptandi. CH tanili hastalarin hastalik
aktivite indekslerine gére CRP degerlerine bakildiginda ise CDAI 150-220 olan hafif-orta
siddetli 16 hastanm 14’ tinde (% 87,5) CRP degerleri normal, 2’ sinde (%12,5) CRP degerleri
yiiksek, CDAI 220-450 arasinda olan 16 hastanin 1’ inde (%6,3) CRP degeri normal, 15 inde
(%93,7) CRP degeri yiiksek saptandi. CDAI 450’ nin iizerinde olan siddetli evrede kabul
edilen 11 hastanm ise timiinde CRP degeri yliksek olarak saptandi (Tablo XXVI).

Tablo XXVI: Crohn hastalarinda hastalik aktivite indeksine gore CRP degerleri

Hafif Aktivite Orta Aktivite Siddetli Aktivite
CRP degeri*
n (%) n (%) n (%)
Normal 14 (% 87,5) 1 (%6,3) 0 (%0)
Yiiksek 2 (%12,5) 15 (%93,7) 11 (%100)

*CRP: 0-6 mg/LL  p=0,001

Mikst tip IBH tanil1 4 hastanin ise 2’ sinin (%50) CRP degeri normal ve 2’ sinin (%50)
CRP degeri ise yiiksek saptandi. Bu hastalardan CRP degeri yiiksek olanlar sedimantasyon
degeri yiiksek olan hastalar ile ayn1 hastalar idi.

CEA degerlerine bakilan 103 UK hastasmin 97 sinde (%94,2) CEA degeri normal,
6’sinda (%5,8) CEA degeri yiiksek bulundu. CH tanili 43 hastanin 38’ inde (%88,4) CEA
degeri normal iken, 5 hastada (%11,6) yiiksek bulundu. Mikst tip IBH hastalarmnin ise
tiimiinde CEA degerleri normal smirlardaydi (Tablo XXVII).



Tablo XXVII: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda CEA degeri

Ulseratif Kolit Crohn Hastahg Mikst tip IBH
CEA degeri*
n (%) n (%) n (%)
Normal 97 (%94.2) 38 (%88,4) 4 (%100)
Yiiksek 6 (%5.8) 5 (%11.6) 0 (%0)

*CEA: 0-5 ng/ml

Hastalar CA 19-9 degerlerine gore incelendiginde ise UK tamli hastalarin 100’ iinde
(%97,1) CA 19-9 degeri normal smirlarda iken, 3 hastada (%2,9) CA 19-9 degerleri yiiksek
saptandi. CH tanili hastalarin 41° inde (%95,3) CA 19-9 degeri normal iken 2 hastada (%4,7)
CA 19-9 degeri yiiksek saptandi. Mikst tip IBH hastalarinmn ise tiimiinde CA 19-9 degeri
normal smirlardaydi (Tablo XXVIII).

Tablo XXVIII: Ulseratif kolit, Crohn hastalig1 ve mikst tip IBH hastalarinda CA 19-9 degeri

Ulseratif Kolit Crohn Hastahg Mikst tip IBH
CA 19-9 degeri
n (%) n (%) n (%)
Normal 100 (%97,1) 41 (%95,3) 4 (%100)
Yiiksek 3 (%2,9) 2 (%4,7) 0 (%0)

*CA 19-9: 0-2 U/ml



5. TARTISMA

Ulkemizde yapilan gesitli calismalarda bolgeler arasinda farklilik gdstermekle beraber
UK insidans1 4,4/100.000 kisi/y1l, CH insidans1 2,2/100.000 kisi/y1l bulunmustur (8). Bizim
calismamiza alinan 150 hastanm ise 103’ (%68,7) UK, 43’i (%28,7) ise CH olarak
saptanmistir. Bu degerler iilkemizin epidemiyolojik verileri ile Ortiismektedir. Normalde
literatiirde %10-15 oraninda goriildiigii sdylenen Mikst tip IBH hastalar1 ise ¢alismamizda 4
hastada gézlenmis olup %2,6 oranindadir (1).

Hastalik ilk pikini 15-25 yas arasinda, ikinci pikini ise 55-65 yaslar1 arasinda
yapmaktadir. Ulkemizde yapilan 20 merkezli bir calismada IBH olanlarda 20-30 ve 50-70
yaslarda iki pik gosteren bir yas dagilimi saptanmustir (50). Calismamizda UK igin tan1 yasi
ortalamas1 51,4+14 iken CH i¢in bu oran 49,5+18 ve mikst tip IBH hastalarinda ise 63,7+24,4
olarak saptanmustir.

Cinsiyet olarak ele aldigimizda UK’nin erkeklerde, CH’nin ise kadinlarda daha sik
goriildigi bildirilmistir. Kadinlarda 6zellikle ge¢ addlesan ve erken eriskinlik doneminde
hastaligin fazla goriilmesi, hastaligin ortaya ¢ikisinda hormonal faktorlerin rol oynadigini
gostermektedir (46). Ulkemizde ise erkek/kadin oran1 UK icin 1.2/1, CH i¢in 1.6/1 oraninda
saptanmustir (62). Yakimn zamanli yapilan ¢ok merkezli bir ¢alismada ise hem UK, hem de CH
icin bu oran 1.3/1 olarak bildirilmistir (50). Bizim ¢alismamizda UK i¢in E/K oran1 1.5/1 iken
CH igin 1/1 ve mikst tip IBH i¢in 3/1 olarak saptanmustir.

Hem UK, hem de CH yiiksek sosyoekonomik durumdaki bireylerde daha sik
goriilmektedir. Bu durum “hijyen hipotezi” olarak agiklanabilir (57). Bizim ¢alismamizda
UK’ li hastalarm % 40,8’ ilkdgretim, %30,1°i lise ve %29,1’i iiniversite mezunuydu. Bu
oranlar CH’ da srasiyla %27,9, %48,8 ve %23,3 idi. Mikst tip IBH hastalarmin yarisi
ilkdgretim, yaris1 ise lise mezunuydu.

Inflamatuar barsak hastaliklarmin sistemik semptomlar1 arasinda ates, kilo kaybu,
terleme, istahsizlik ve artraljiler sayilabilir. Ishal, kramp ve karimn agris1 gastroduedonal bdlge
disindaki tiim Crohn hastaliklarinin ortak belirtileridir. Gastroduedonal bdélgedeki Crohn
hastahifinda ise istahsizlik, bulanti ve kusma daha yaygindir (40). Calismamizda UK
hastalarmim %79,6, CH hastalarmm ise %51,2’ sinde ishal vardi. UK hastalarimizin %88,3’
iinde, CH hastalarimizin %44,2’ sinde ve mikst tip IBH tamili hastalarimizin ise %25’ inde
rektal kanama vardi. IBH’ nda siklikla gériilen diger bir semptom ise karin agrisi olup bizim
UK tanil1 hastalarimizin %76,7 sinde, CH tamil1 hastalarimizin %97,7” sinde ve mikst tip IBH

tanili hastalarimizin tiimiinde gorilmiistiir.



Calismamizda elde ettigimiz veriler dogrultusunda IBH’ nda en sik gériilen ilk 3
semptom bizim hastalarimizda ishal, rektal kanama ve karin agris1 seklindedir. IBH’ nda
klinik prezentasyonlarla ilgili yapilan caligsmalara baktigimizda 1397 hastanin dahil edildigi
bir caligmada en sik goriilen semptomlar; %96 oraninda rektal kanama, %93 oraninda diyare,
%55 oraninda karm agris1 olarak bildirilmistir (104). Uzakdoguda 3100 IBH hastas1 ile
yapilan bagka bir ¢alismada ise en sik goriilen semptom %67 oraninda karin agris1 ve %48
oraninda kanli ishal olarak belirtilmistir (105). Ulkemizde yakin tarihte yapilan bir ¢alismada,
IBH’ 11 hastalarda en sik goriilen semptomlar; UK hastalarinda 91,2 oraninda rektal kanama
ve/veya kanl ishal ve CH hastalarinda % 81,4 oraninda goriilen karm agrisidir (62).
Bulgularimiz iilkemizde yapilan diger calismalarda elde edilen sonuclarla benzerdir.

Sigara i¢iminin hiicresel ve hiimoral immiin sistemi etkiledigi ve kolondaki miikiis
salgismi arttirdigr gosterilmisir. Nikotinin, IL-10 lretimini engelleyerek Th2 fonksiyonlar1
iizerine inhibitor etki gdsterdigi kabul edilmektedir. Crohn hastaliginda ise sigara icimi risk
arttirict bir etki gostermektedir. Ayrica sigara igimi bu hastaliklarda medikal tedaviye yaniti
da azaltmaktadir (14-16). UK’ li hastalarimizin %39,8” i ve CH’ li hastalarimizin % 34,9’u
sigara kullanmaktaydi. Calismamizda UK ve CH arasinda sigara i¢imi acismdan fark
bulunmamaistir (p>0,05).

IBH’ nin ortaya ¢ikmasmda genetik faktdrlerin rol oynadigi bilinmektedir (19-20).
Birinci derece akrabalarinda IBH goriilme sikligi calismamizda UK hastalarinda %21,4, CH
hastalarmda %30,2, mikst tip IBH hastalarinda ise %100 oraninda bulunmustur. Kuzey
Amerika’da ve Avrupa’da yapilan calismalarda UK tamli hastalarin kardeslerinde UK
goriilme oran1 %7-17 olarak bulunmustur. Anne, baba ve ikinci derece akrabalarda hastalik
gelisme riski ise daha diisiiktiir. Monozigotik ikizlerde ise %6-16 oraninda konkordans
hastalik goriilme orani bildirilmistir (106). CH’ da ise birinci derece akrabalarinda hastaligin
ortaya ¢ikma riski normal popiilasyona gore 14-15 kat fazla bulunmaktadir (38). Monozigotik
ikizlerde konkordans orani ise CH’ nda %44-58 oranindadir (106).

Birinci derece akrabalarmda kolon kanseri goriilme siklig1 ¢alismamizda UK tamili
hastalarda %7,8, CH tanili hastalarda %4,7 ve mikst tip IBH tanili hastalarda %50 oraninda
bulunmustur. Ailesinde kolon kanseri bulunan UK tanili hastalarda kanserin daha sik
goriilmesi genetik faktdrlerin onemini gostermektedir (107). Isveg’ te yapilan bir ¢alismada,
ailesinde sporadik kolorektal kanser bulunan iilseratif kolitli hastalarda riskin 2 kat arttig1
gosterilmistir (108). Ingilterede yapilan benzer bir calismada ise riskin 5 kat arttig:
saptanmistir (109).



Hastalarimizda olusan intestinal komplikasyonlar incelendiginde ise UK tanili
hastalarimizin %4,9’ unda fistiil, %2,9’ unda toksik megakolon, %1,9’ unda kolon kanseri
gelistigi gozlendi. CH hastalarinda ise %14 oraninda fistiil, %7 oraninda toksik megakolon,
%2,3 oraninda kolon kanseri gelisimi gozlendi. Yapilmis ¢alismalarda fistiil gériilme oranlar1
UK hastalarinda %14, CH hastalarinda ise %30 olarak belirtilmistir (110). CH transmural
enflamasyonla karakterize oldugundan, gastrointestinal kanal ile komsulugu olan tiim yapilara
dogru fistiil gelisme egilimi mevcuttur. Bu yiizden CH’ nda fistiil goriilme oran1 UK’ e gore
daha fazladir. Bizim calismamizda da %4,9 a karsin %14 gibi bir oranla CH hastalarinda
fistiil gelisimi UK hastalarina gdre daha sik olarak gdzlenmistir. Toksik megakolon goriilme
oranlar1 ise UK i¢in %35, CH igin %1-2 oraninda olarak belirtilmistir (111). Toksik megakolon
tan1 konmamis IBH hastalarinda, tedavi altindayken ya da tedaviye diren¢ durumlarinda
gelisebilmektedir. Akut ciddi kolitli hastalarin yaklasik %5’ 1 toksik dilatasyonla hastaneye
basvurmaktadir (112). Bizim hastalarimizda toksik megakolon gelisimi oraninin bu kadar
yiiksek saptanmasi, hastanemize genel olarak bolgenin komplike vakalarinin sevk edilmesi ve
CH tanil1 hasta sayimizin az olmasi ile agiklanabilir.

Hastalarimiz kolon kanseri gelisimi agisindan ele alindiklarinda, UK tanili 2 hastada
ve CH tanil1 1 hastada kolon kanseri gelistigi gdzlendi. Kolon kanseri gelisen UK hastalarinin
her ikisi de pankolitli ve 50 yasin iizerinde idi. Kolon kanserinin hastaliklarinin 11. ve 13.
yilinda ortaya ciktig1 goézlendi. CH tanili hastada ise hastaligin kolona lokalize oldugu, 50
yasin iizerinde oldugu ve hastalign 16. yilinda oldugu gozlendi. IBH’ nda genel popiilasyona
gore yasam boyu kolon kanseri gelisme riskinde artis oldugu bilinmektedir (108). Bu risk
biiyiik 6lgiide hastahigm siiresi ve yaygmhg ile iliskilidir (107). IBH hastalarinda kolon
kanseri gelisme riski yaklasik %35 iken, hastaligin 10. yilinda %2, 20. yilinda %8 ve 30.
yilinda %18 diizeyindedir (114). Ote yandan titiz sekilde yapilan kolonoskopik takibin kolon
kanseri riskini azaltabilecegini gosteren calismalar mevcuttur (115). Literatiir bilgileri ve
yapmis oldugumuz ¢alisma sonuglari esliginde 10 yildan daha uzun siireli, pankolit tutulumlu
ve ailesinde kolon kanseri 6ykiisii bulunan hastalarin kolon kanseri agisindan diizenli olarak
taranmasi gerektigini soyleyebiliriz.

IBH’ nda ekstraintestinal tutulumla giden klinik durumlar kimi zaman ilk bulgu ya da
sikayet olurken, kimi zaman altta yatan hastaliktan daha ciddi oranda morbiditeye neden
olabilmektedir. Barsak dis1 tutulum, goz, deri, agiz, eklem, biliyer traktus basta olmak iizere
tiim organ sistemlerini etkileyebilir. Bu tutulumlar hastaligin aktif oldugunun gdstergesidir.

IBH hastalarinin %20-40’ mda en az bir ekstraintestinal tutulum oldugu gosterilmistir (116).



Bunlar karsimiza oral aft, eritema nodosum, biiylik eklem artriti ve episklerit seklinde
de cikabilir. Pyoderma gangrenozum, primer sklerozan kolanjit (PSK), ankilozan spondilit,
iiveit, bobrek ve safra taglar1 hastaligin sessiz donemlerinde de ortaya ¢ikabilir (4).
Calismamizda 46 (%30,6) hastada ekstraintestinal tutulum saptandi. Evans ve arkadaslarmin
(117) yaptig1 ¢alismada IBH olan hastalarm yaklasik %30’ unda seronegatif spondilartropati
saptandig1 gozlendi. Yapilan bir baska genis bir retrospektif ¢alismada ise artrit-artralji
degerlendirildiginde UK ve CH igin oranlar sirasiyla %16 ve %33 olarak bulunmustur (118).
Bizim hastalarimizda artrit-artralji oranlar1 UK tanili hastalarda %15,5 iken CH tamili
hastalarimizda %20,9 idi. Eritema nodozum ve pyoderma gangrenozum iBH hastalarinda en
sik goriilen cilt tutulumu sekilleridir. Bu iki lezyon IBH hastalarnm %?2-34’{inde
goriilmektedir (119). Bu oran bizim hastalarimizda UK ve CH igin siras1 ile %7,8 ile %11,6
seklinde idi. Primer sklerozan kolanjit, IBH ile iliskili hepatobiliyer komplikasyonlar arasinda
onemi en fazla olamdir. IBH’ nda hepatobiliyer komplikasyonlar diger komplikasyonlarm
aksine, barsaktaki inflamasyonun aktivitesinden bagimsiz olarak goriilir. Yapilan
calismalarda IBH olan hastalarda PSK goriilme orani %1,4-7,5 olarak bulunmustur (120).
Ulkemizde yapilan bir ¢alismada ise bu oran UK hastalarinda %2,3, CH hastalarinda %3,6
oraninda bulunmustur (125). Bizim hastalarrmizda bu oran UK hastalarinda %3,9, CH
hastalarinda %4,7 oraninda bulunmustur. Bulgularimiz literatiir verileri ile uyumludur.

Ulseratif kolitte hastalik siddetinin belirlenmesinde mayo skorlama sistemi
kullanilabilir. UK tamili 103 hastanin incelenmesi sonucunda hastalarimiz; 42 (%40,7) hasta
remisyonda, 47 (%45,6) hasta aktif ve 14 (%13,5) hasta ise siddetli olarak degerlendirildi. CH
tanil1 hastalarda hastalik siddetinin belirlenmesinde ise CDAI yontemi kullanildi. 43 hastanin
16’s1 (%37,2) hafif-orta siddette, 16’s1( 37,2) orta-siddetli, 11’1 (%25,6) siddetli hastalik
evresinde saptandi.

Hastalarimiz laboratuvar parametreleri agisindan da incelendi. Tani aninda anemi
varlig1 agisindan incelendiginde UK tanili hastalarin %64,1° inde, CH tanil1 hastalarin %51,2’
sinde anemi oldugu saptandi. Yapilan ¢alismalar 1513inda iIBH olan hastalarm %80’ inde
demir ve vitamin B12 eksikligi oldugu bilinmektedir. Demir eksikligi UK’ te, vitamin B12
eksikligi ise CH’ da daha sik goriilmektedir (121). IBH hastalarinin ¢ogunda demir
eksikliginin kronik kan kayb1 ve beslenme bozuklugu sonucu oldugu bilinmektedir. Terminal
ileum tutulumu olan veya terminal ileumun rezeke edildigi hastalarda vitamin B12 eksikligi
de siktir (122). UK ve CH hastalar1 arasinda anemi varlig1 acgisindan istatistiksel olarak

anlamli bir fark yoktu. (UK igin p=0,232, CH igin p=0,517).



IBH hastalarinda aktif barsak inflamasyonu, akut faz reaksiyonu ve ldkositlerin
barsaga migrasyonu ile iliskilidir. Bu reaksiyon sonucunda serumda CRP ve digkida fekal
kalprotektin gibi akut faz proteinleri artar. Fekal kalprotektin gibi inflamasyon belirteclerinin
iilkemizde her merkezde yaygin olarak ¢alisilamamasindan dolay1 plazma akut faz protein
konsantrasyonlarmin indirekt 6l¢iimii olarak eritrosit sedimantasyon hizi da kullanilmaktadir.
Ik 24 saatten sonra dlciilen sedimantasyon degeri hastaligm akut faz cevabinmn giivenilir bir
gostergesidir.

Calismamizda UK hastalarinda hastalik aktivite indeksine gdre sedimantasyon
degerleri incelendiginde, hastalik aktivite indeksi 10’un iizerinde olan siddetli evredeki
hastalarin %100’ {inde sedimantasyon degeri yiiksek bulunmustur. Calismamizda
sedimantasyon ile hastalik aktivite indeksi siddetli korelasyon gostermekteydi (p=0,001). CH
hastalarinda hastalik aktivite indeksine gore sedimantasyon degerleri incelendiginde ise
siddetli evredeki hastalarin %72,7° sinde sedimantasyon degerinin yiiksek oldugu
gozlenmektedir. Bulgularimiz Sachar ve ark. nin (123) yaptiklar1 ¢alismanin sonuglar1 ile
benzer bulunmustur ve literatiir ile uyumludur.

Calismamizda UK hastalarinda hastalik aktivite indeksine gdre CRP degerleri
incelendiginde, hastalik aktivite indeksi 10’un iizerinde olan siddetli evredeki hastalarin
%78,6” sinda CRP degeri 6 mg/L’ nin {izerindeydi. Calismamizda CRP ile hastalik aktivite
indeksi korelasyon gostermekteydi (p=0,001). Ancak calismamiz sonucunda elde ettigimiz
verilerde dikkat ¢eken 6nemli bir nokta da UK tanil1 hastalarda siddetli evrede olsa bile %21,4
oraninda hastada CRP degerinin normal bulunmasidir. Florin T. ve ark. (124) tarafindan 2006
yilinda yayimlanan ve Vermeire S. ve ark. (75) tarafindan 2004 yilinda yayimlanan ¢alismalar
sonucunda CRP diizeyinin inflamasyonun derecesini her zaman tam olarak gdstermedigi,
ancak belirli bir inflamasyon diizeyi ile iliskili oldugu bildirilmistir. Bizim ¢alismamizda elde
ettigimiz %?21,4 oraninda normal CRP degeri de gostermektedir ki, degerli bir belirteg
olmakla beraber CRP tek basina hastalik aktivitesinin tan1 ve takibinde yetersiz
kalabilmektedir. CH hastalarinda hastalik aktivite indeksine goére CRP degerleri
incelendiginde ise siddetli evredeki hastalarn %100’ inde CRP degerinin yiiksek oldugu
gozlenmektedir. Florin T. ve ark. (124) tarafindan yapilan c¢alismada aktif evrede olmasina
ragmen normal CRP diizeyi saptanan hastalarin her zaman sadece ileumu tutan piir-ileal CH
tipinde oldugunu gostermislerdir. Bizim c¢alismamizda aktif hastalik evresinde olmasina
ragmen normal CRP degerine sahip hasta olmamasi sadece ileumu tutan CH tanili hasta

olmamasi ile agiklanabilir.



Hastalarimiz serum CEA degerleri agisindan da incelendiginde hastalik siddeti ile
CEA diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. (UK icin p=0,456, CH
icin p=0,187). Rule ve ark. (125) tarafindan yapilan ¢alismada da serum CEA diizeyleri ile
hem UK hem de CH hastalarinda incelenmis ve hastalik aktivitesi ya da kanser risk ile iliskili
bulunmamuistir. Bulgularimiz Rule ve ark. (125) calismalar1 sonuglariyla benzer bulunmustur.

Hastalarimizda hastalik siddeti ile serum CA 19-9 degerleri arasinda da istatistiksel

olarak fark bulunmadi. (UK i¢in p=0,164, CH i¢in p=0,324).

6. SONUCLAR

- IBH’ lilarin %68,7’ si UK, %28,7” si CH, %2,6° s1 mikst tip IBH hastasidir.

- Erkek/kadin oram1 UK i¢in 1.5/1, CH i¢in1/1’ dir.

- UK hastalarinin %88,3” iinde rektal kanama, %79,6’sinda ishal, %76,7’sinde karin
agris;; CH hastalarmin %51,2° sinde ishal, %44,2° sinde rektal kanama, %97,7’ sinde ise
karin agris1 vardi.

- Calismamizda IBH’ da tan1 aninda en sik saptanan ilk 3 semptom ishal, rektal kanama
ve karmn agrisiydi.

- IBH’ 11 hastalarimizin birinci derece akrabalarda IBH goriilme sikhigi UK’ lilarda
%21,4, CH’ de ise %30,2 olarak bulundu.

- IBH’ I hastalarimizin birinci derece yakinlarmda kolon kanseri gériilme sikhigi UK’
da %7,8, CH’ de ise %4,7 bulundu.

- Caligmamizda pankolitli, hasta yas1 >50 ve hastalik yas1 ise 11 yilin iizerinde olanlarda
kolon kanserinin oldugunu saptadik.

- Hastalarimizda %30,6 oraninda ekstraintestinal tutulum saptandi. En sik goriilen
ekstraintestinal semptom artrit ve artralji olup UK’ da %15,5, CH’ da %20,9 oraninda
saptandi.

- Hastalik aktivitesi degerlendirildiginde UK’ I hastalarimizin %13,6’ sinda ve CH
hastalarimizin ise %25,6° sinda siddetli hastalik aktivitesi mevcuttu.

- Hastalik aktivitesi ile CEA arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi
(p>0.05).

- Remisyondaki UK’ lilarin %90,5’ inde ve hafif aktivitedeki CH’ larin %87,5" inde
CRP normal iken; siddetli aktivitedeki UK’ larm %78,6’ sinda ve siddetli aktivitedeki CH’
larin %100’ iinde CRP yiiksek bulundu. Bu fark istatistiksel olarak anlamliyd1 (p<0.05).



- Remisyondaki UK’ larin %78,6° sinda ve hafif aktiviteli CH’ larm ise %81,3” iinde
sedimantasyon normal iken, siddetli aktivitedeki UK larm %95,8 inde ve siddetli aktivitedeki
CH’ Iilarin da %72,7’ sinde sedimantasyon degeri yliksek bulundu (p=0.001).

- Onemli akut faz reaktanlarindan olmasina ragmen calismamizda siddetli UK’ h
hastalarm %21,4’ tinde CRP, CH’ larin ise %21,3’ iinde sedimantasyon degeri normal
bulundu.

- Tan1 aninda UK’ larin %64,1° inde, CH’ lerin ise %51,2° sinde anemi vardi.

- Kolestaz enzimleri UK’ hlarm %10,7’ sinde, CH’ larm ise %4,7" sinde yiiksekti.
Hipoalbiiminemi ise CH’ lilarda daha sik gériilmekteydi (CH’ da %23,3, UK’ hlarda %9,7).

- Hastalik aktivitesinin izlenmesinde, hastalik aktivite indeksi ile birlikte CRP ve
sedimantasyon degeri kullanilabilir. Calismamizda UK ve CH hastalarinda hastalik aktivite
indeksi ile sedimantasyon degerleri arasindada istatistiksel olarak ¢ok anlamli bir iliski
bulundu (p=0.001).

- UK hastalarinda CRP diizeyi degerli bir belirte¢ olmakla beraber, tek basmna hastalik
aktivitesini gostermede ve hastaligin takibinde yetersiz kalabilir. Nitekim ¢alismamizda da
siddetli UK tamil1 hastalarin %21,4’ iinde CRP degeri normal olarak bulundu.

- Bolgemizde sik goriilen bu hastaliklarin demografik, klinik ve laboratuvar
Ozelliklerinin bilinmesi bu hastaliklara yaklasimda gerek ilk teshis ve tedavi asamalarinda,
gerek mevcut hastalarin takibinde, ortaya ¢ikabilecek muhtemel komplikasyonlarin erken
saptanmasinda, kolon kanseri gibi normal popiilasyona gore daha sik goriilebilecek
malignitelerin erken teshisinde, gerekse de bolgesel saglik politikalarmimn ve saghk
harcamalarinin diizenlenmesinde 6nem arz etmektedir ve bu konuda daha genis capli, daha

fazla hasta sayisi ile yapilacak caligsmalara ihtiya¢ vardir.



7. OZET

ULSERATIF KOLIT VE CROHN HASTALARININ DEMOGRAFIK, KLINIiK VE
LABORATUVAR OZELLIKLERI VE BULGULARIN HASTALIK AKTIVITESI iLE
KORELASYONU

AMAC: Calismamizda, inflamatuvar barsak hastaliklariin bolgemizdeki insidans1 ve
demografik, klinik ve laboratuvar ozellikleri ile bunlarin hastalik aktivite indeksleriyle
korelasyonunun belirlenmesi amaglandi.

GERECLER VE YONTEM: Calismamizda Adnan Menderes Universitesi Tip
Fakiiltesi Uygulama ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji poliklinigi ve servisine bagvuran

103 iilseratif kolit (UK), 43 Crohn hastalig1 (CH) ve 4 mikst tip inflamatuvar barsak hastaliGI
(IBH) tanis1 olan 150 hasta dahil edildi. Bu hastalarin dosyalar1 retrospektif olarak taranarak,
hastalarin demografik 6zellikleri, klinik, endoskopik ve laboratuvar 6zellikleri ve bulgularin
hastalik aktivite indeksleriyle korelasyonu arastirildi.

BULGULAR: Calismamiza, 103 UK, 43 CH ve 4 mikst tip IBH tanil1 150 hasta alind1.
Hastalarin yas ortalamalar1 47+17 olup, %43,3’ii kadin ve %56,7’s1 erkekti. Bagvuru anindaki
semptomlar incelendiginde UK hastalarinin %88,3’iinde, CH hastalarinin %51,2’sinde ishal
vardi. UK hastalarmm %79,6° sinda, CH hastalarinin ise %44,2” sinde rektal kanama ile UK
hastalarinin %76,7’ sinde, CH’ nin ise %97,7° sinde karin agris1 bulunmaktaydi. Birinci
derece akrabalarinda IBH goriilme siklig1 UK hastalar1 icin %21,4, CH hastalar1 i¢in %30,2
idi. Birinci derece akrabalarinda kolon kanseri goriilme siklig1 UK tanili hastalarda %7,8, CH
tanili hastalarda ise %4,7 bulundu. Hastalarda gelisen intestinal komplikasyonlar
incelendiginde UK tanili hastalarin %4,9° unda, CH tanili hastalarin %14’ {inde fistiil; UK
tanil1 hastalarm %2,9’u, CH tanil1 hastalarm %7’ sinde toksik megakolon; UK tanil1 hastalarin
%1,9’ unda, CH tanili1 hastalarm %2,3” {inde kolon kanseri saptandi. Ekstraintestinal
komplikasyonlar olarak: UK tanili hastalarm %15,5’ inde, CH tamli hastalarin ise %20,9’
unda artrit-artralji; UK tamili hastalarin %7,8” inde, CH tanil1 hastalarin ise %11,6> sinda cilt
tutulumu; UK tanili hastalarm %3,9° unda, CH tanili hastalarin ise %4,7’ sinde sklerozan
kolanjit gelistigi gdzlendi. Mayo indeksine gore UK tanmili hastalarin %40,8” i remisyonda,
%45,6” s1 aktif evre ve %13,6” s1 siddetli hastalik olarak degerlendirildi. CDAI indeksine gére
CH tanili hastalarm %37,2” si hafif hastalik aktivitesinde, %37,2’ si orta hastalik aktivitesinde
ve %25,6° s1 siddetli evrede hastalik olarak degerlendirildi. UK tanili siddetli hastalik

evresindeki hastalarin %100’ iinde sedimantasyon, %78,6 sinda ise CRP yiiksek olarak



saptandi. CH tanili siddetli evredeki hastalarin %72,7” sinde sedimantasyon, tiimiinde ise CRP
degeri yiiksek olarak saptandi. UK ve CH hastalarinda hastalik aktivitesi ile sedimantasyon
(p=0,001) ve CRP (p=0,001) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski vardi.
CEA degerlerine bakildiginda UK hastalarinin %94,2° sinde, CH hastalarinin ise %88,4” iinde
CEA degerleri normal bulundu. CA 19-9 degerlerine bakildiginda UK hastalarmin %97,1°
inde, CH hastalarinin ise %95,3” iinde CA 19-9 degeri normal bulundu. Hastalik aktivite
indeksleri ile hem CEA, hem de CA 19-9 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
iliski yoktu (CEA: UK igin p=0,456, CH i¢gin p=0,187, CA 19-9: (UK igin p=0,164, CH i¢in
p=0,324).

SONUC: Calismamizda IBH’ 11 hastalarin %68,7° si UK, %28,7” si CH, kalan1 mikst
tiptir. IBH’ 11 hastalarda en sik goriilen ilk 3 semptom siralar1 degismekle birlikte hem UK,
hem de CH’ de rektal kanama, ishal ve karin agrisidir. Birinci derecedeki akrabalarda IBH
goriilme sikligt UK’ da %21,4, CH’ da ise %30,2 iken, IBH’ da kolon kanseri goriilme siklig1
UK’ da 2 kat daha fazladir. IBH’ 11 hastalarin %30,6” sinda en az bir tane ekstraintestinal
tutulum nedeniyle semptom ya da bulgu vardir. En sik goriilen ekstraintestinal tutulum ise
artrit ve artraljidir. Hastaligin siddeti ile sedimantasyon ve CRP yiiksekligi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon vardir. UK’ I1 hastalarda en sik goriilen laboratuvar
bulgular1 demir eksikligi anemisi ve kolestaz bulgular1 iken, CH’ da hipoalbliiminemi goriilme
siklig1 daha fazladir.

ANAHTAR KELIMELER: Ulseratif Kolit, Crohn Hastaligi, Inflamatuvar Barsak
Hastaligi.



8. SUMMARY:

THE DEMOGRAPHIC, CLINICAL AND LABORATORY FEATURES OF
ULCERATIVE COLITIS AND CROHN DISEASE AND CORRELATION OF THE
FINDINGS WITH DISEASE ACTIVITY

AIM: In this study, it is aimed to determine the incidence of inflammatory bowel disease
(IBD) in our region and demographic, clinical and laboratory findings and their correlation
with disease activity.

MATERIAL METHODS: Our study included 150 patients who admitted to Department of
Gastroenterology of Adnan Menderes University, Faculty of Medicine, of whom 103 were
diagnosed as Inflammatory Bowel Disease (IBD). These patients’ records were scanned
retrospectively and demographic characteristics, clinical, endoscopic and laboratory features
and their correlation with disease activity indices were investigated.

RESULTS: Our study included 150 patients with the diagnosis of IBD of whom 103 patients
were diagnosed as UC, 43 as CD and 4 as mixed type. The mean age of patients was 47 + 17
years and 43.3% of the participants were women and 56.7% were male. First symptoms on
admission were examined; 88.3% of patients with ulcerative colitis and 51.2% of patients
with CD had diarrhea. Rectal bleeding was found in 79.6% of patients with UC 'and 44.2% of
patients with CD and 76.7% of patients with UC and 97.7% with CD had abdominal pain.
IBD was found in 21.4% of the first-degree relatives of patients with UC and 30.2% of
patients with CD. The incidence of colon cancer in first degree relatives of patients with UC
was found 7.8%, and was found 4.7% in patients with CD. When intestinal complications in
patients were analyzed; fistula was found in 4.9%, of patient with UC and 14% of patients
with CD, toxic megacolon was detected in 2.9% of patient with UC and 7% of patients with
CD, colon cancer was detected in 1.9% of patient with UC and 2.3 % of patients with CD.
Extraintestinal complications were evaluated: Arthritis-arthralgia was detected in 15.5% of
patients with UC and 20.9% of patients with a diagnosis of CD, skin involvement was
detected in 7.8 % of patients with UC in 11.6 % of patients with a diagnosis of CD, sclerosing
cholangitis was detected in 3.9% of patients with UC in 4.7% of patients with a diagnosis of
CD. According to the Mayo Index Score 40.8% patients with UC were assessed as in
remission, 45.6% had an active stage, and 13.6% had a severe disease. According to the
CDALI Score 37.2% of patients with CD were assessed as mild disease, 45.6% had an active

stage, and 25.6% were assessed as severe disease. Sedimentation was found high in 100%



and CRP was high in 78.6% of patients with severe disease stage UC. Sedimentation was
found high in %72.7 of and CRP was high in all patients with CD. There is a statistically
significant association with disease activity in patients with UC and CD and sedimentation
rate (p = 0.001) and CRP (p = 0.001). When CEA values were.evaluated, normal CEA levels
were found in 94.2% of patients with UC and 88.4% of patients with CD. When CA 19-9
values were.evaluated, normal CA 19-9 levels were found in %97,1 of patients with UC and
%95,3 of patients with CD. We found no statistically significant association between disease
activity index and both CEA and CA 19-9 values (CEA: UC p=0,456, CD p=0,187, CA 19-9:
(UC p=0,164, CD p=0,324).

CONCLUSION: 68.7% of patients with IBD was diagnosed as UC, 28.7% as CD, and
the rest were mixed type. In patients with IBD, although varies the most common three
symptoms of both with UC as well as CD is rectal bleeding, diarrhea, and abdominal pain.
The incidence of IBD, is 21.4% in first-degree relatives with UC and, 30.2%, with CD. The
incidence of colon cancer in CD is 2-fold higher when compared with UC. There is at least
one extraintestinal symptom or finding in 30.6% of patients with IBD. The most common
form of extraintestinal involvement is arthritis and/or arthralgia. There is statistically
significant correlation with the severity of disease and ESR and CRP. The most common
laboratory findings in patients with UC are iron deficiency anemia and cholestasis, while

incidence of hypoalbuminemia is greater in CD.

KEYWORDS: Ulcerative Colitis, Crohn Disease, Inflammatory bowel disease.
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