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III. OZET

Colyak Hastalarinda Malniitrisyon ve Sarkopeni Arasindaki Iliski
Dr. Deniz MITIL
Tipta uzmanlik tezi, i¢c hastaliklar1 ana bilim dah
Damisman: Dog¢. Dr. Abdullah Emre YILDIRIM
Agustos 2020, 59 sayfa

GIRIS VE AMAC: Colyak hastaligi (CH), genetik olarak yatkin bireylerde tahil ve tahil
iirinlerinde bulunan glutene kars1 duyarlilik sonucu gelisen, ince barsakta karakteristik lezyonlar
ile malabsorbisyona neden olan, glutensiz diyetle klinik diizelme gosteren otoimmun ve ailesel
ozellikli bir hastaliktir. Tedavi edilmemis klasik CH formunda hastalar yliksek malniitrisyon riski
altindadir ancak hastaligin subklinik formu olan hastalarda da beslenme durumunun bozulmasi
siklikla bildirilmektedir. Sarkopeni iskelet kas kiitlesi ve giicliniin genel ve ilerleyici kaybi ile
giden, fiziksel yetersizlik, diisiik yasam kalitesi ve 6liim gibi olumsuz sonuglara neden olan
sendromdur. Sarkopeninin sekonder nedenlerinden biri de malniitrisyondur. Calismamizda
eriskin ¢Olyak hastalarinda malniitrisyon ile sarkopeni arasindaki iliskiyi degerlendirmeyi
amagcladik.

GEREC VE YONTEM: Arastirmaya 01.10.2019-31.12.2019 tarihleri arasinda, Gaziantep
Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Gastroenteroloji polikliniginde takipte olan 18-65 yas arasi
119 ¢olyak hastasi ve gastroenteroloji poliklinigine dispeptik sikayetler ile bagvuran, 18-65 yas
arasinda, kronik hastaligi1 ve CH olmayan 119 birey dahil edildi. Hastalarin rutin bakilan tam kan
tetkikleri, biyokimyasal parametreleri ayrica rutin olarak malnutrisyon degerlendirmesinde
kullanilan MUST (Malnutrition Universal Screening Tool) skorlamasi, antropometrik 6lgiimler,
el dinamometresi ile kas giicli, yiirime testi ile yliriime hizi ve bioimpedans analizi
degerlendirilmis hastalar retrospektif olarak tarandi. Analizlerde SPSS 22 windows versiyonu
kullanildi, P<0.05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Referans grubunun -2 SD alt1 cut-off
deger olarak belirlendi.

BULGULAR: Colyak grubunda hastalarin ortalama kas kiitlesi (p=0.004), iskelet kas kiitle
indeksi (p=0.011) ve cilt kalinlig1 (p=0.001) kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlamli
diisiik saptandi. CH grubu ile karsilastirildiginda kontrol grubundaki bireylerin hepsinde MUST
skoru istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi (p<0.001). Kontrol grubundaki hastalarda
sarkopeni saptanmadi. Colyak grubunda ise hastalarin %24.4’ti muhtemel sarkopenik, %14.3’i
smif 1 sarkopenik ve %20.2’si smif 2 sarkopenik olarak degerlendirildi. Caligmamizda sarkopeni
ve MUST skoru arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmadi (p>0.05). Colyak hastaligi
aktif olanlarda remisyonda olan hastalara nazaran sarkopeni sikligi istatistiksel olarak daha
yiiksek bulundu (p=0.009).

TARTISMA. Colyak hastaliginda malniitrisyon ve sarkopeni normal popiilasyona gore daha
fazla goriilmektedir. Ozellikle hastahdi aktif olan bireylerde sarkopeni goriilme sikligi daha
fazladir. Malniitrisyonla sarkopeni arasinda iliski saptamadik ancak altta yatan nedenin kronik
inflamasyon oldugunu diistinmekteyiz. Hastaligin uygun diyetle kontrol altinda tutulmasmin
sarkopeni riskini azaltacag1 inancinday1z.

Anahtar kelimeler: Colyak hastaligi, malniitrisyon, sarkopeni, kronik inflamasyon



IV. ABSTRACT

Relationship Between Malnutrition and Sarcopenia in Patients with Celiac Disease
Deniz MITIL, M.D
Residency Thesis, Department of Internal Medicine
Thesis Supervisor: Assoc. Prof. Dr. Abdullah Emre YILDIRIM
August 2020, 59 pages

INTRODUCTION AND AIM. Celiac disease (CD) is an autoimmune and familial disease that
develops in genetically susceptible individuals as a result of sensitivity to gluten in cereal and
cereal products, causes characteristic lesions and malabsorption in the small intestine, and shows
clinical improvement with gluten-free diet. In classical CD form untreated patients are at high
risk of malnutrition, but deterioration of nutritional status is frequently reported in patients with
subclinical form of the disease. Sarcopenia is a syndrome that is accompanied by a general and
progressive loss of skeletal muscle mass and strength, causing negative consequences such as
physical impairment, low quality of life and death. One of the secondary causes of sarcopenia is
malnutrition. In our study, we aimed to evaluate the frequency of malnutrition and sarcopenia
and the relationship between malnutrition and sarcopenia in adult CD patients.

MATERIAL AND METHOD. The study included 119 celiac patients between the ages of 18-
65 and 119 individuals between the ages of 18-65 with dyspeptic complaints, without chronic
disease and CD who were admitted to the gastroenterology outpatient clinic of Gaziantep
University Medical Faculty Hospital between 01.10.2019-31.12.2019. Routine complete blood
tests, biochemical parameters, MUST (Malnutrition Universal Screening Tool) scoring,
anthropometric measurements, hand dynamometer and walking speed and bioimpedance analysis
were evaluated retrospectively. SPSS 22 windows version was used for analysis. P<0.05 value
was considered statistically significant. The cut-off value of -2 SD below the reference group
was determined.

RESULTS. In the celiac group, the mean muscle mass (p = 0.004), skeletal muscle mass index
(p = 0.011) and skin thickness (p = 0.001) of the patients were found to be statistically
significantly lower than the control group. When compared to the CD group, the MUST score
was found to be statistically significantly lower in all individuals in the control group (p <0.001).
Sarcopenia was not detected in the control group. In the CD group, 24.4% of the patients were
evaluated as possible sarcopenic, 14.3% as class 1 sarcopenic and 20.2% as class 2 sarcopenic.
In our study, there was no statistically significant relationship between sarcopenia and MUST
score (p> 0.05). The frequency of sarcopenia was found to be statistically higher in patients with
active celiac disease compared to patients in remission (p = 0.009).

CONCLUSION. Malnutrition and sarcopenia are more common in celiac disease than in the
normal population. The incidence of sarcopenia is higher, especially in individuals with active
disease. We did not find a relationship between malnutrition and sarcopenia, but we think that
the underlying cause is chronic inflammation. We believe that keeping the disease under control
with proper diet will reduce the risk of sarcopenia.

Keywords: Coeliac disease, malnutrition, sarcopenia, chronic inflammation



V. KISALTMALAR
AGA : Anti-gliadin antikor

Anti-dTG : Anti doku transglutaminaz

ARA : Anti retikiilin antikor
BIA : Bioimedans analiz

CH : Colyak hastalig1

EMA : Anti-endomisyal antikor

EWGSOP : Avrupa Sarkopeni Calisma Grubu

IEL : Intraepitelyal Lenfosit
MUST : Malntitrisyon Universal Tarama Araci
NRI : Nutrisyonel Risk Indeksi

NRS-2002 : Beslenme Risk tarama 2002 testi

PEP : Prolil Endoproteaz

SGA : Subjektif Global Degerlendirme Araci
SMM : Iskelet kas kiitlesi

SMMIi : Iskelet kas kiitle indeksi

QOL : Yasam kalitesi

VKi : Viicut kitle indeksi
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1. GIRIS VE AMAC

Colyak hastaligi (CH), genetik olarak yatkin bireylerde tahil ve tahil iirlinlerinde bulunan
glutene kars1 duyarlilik sonucu gelisen, ince barsakta karakteristik lezyonlar ile malabsorbisyona
neden olan, glutensiz diyetle klinik diizelme gosteren otoimmun ve ailesel 6zellikli bir
hastaliktir. Sessiz semptomlar hayatin ilk 3 yilinda hububatin diyete girmesiyle ortaya ¢ikabilir.
Sekizinci dekatta baslayan ge¢ baslangiclar bildirilmesine ragmen, hastaligin semptomatik ikinci
piki eriskinlerde ti¢lincli ve dordiincii dekatta ortaya ¢ikar. Hastalar asemptomatik olabildigi gibi,
karin agrisi, siskinlik, kilo kaybi, ishal gibi malabsorbsiyon semptomlar: ile de prezente olabilir
(1). CH, diinya popiilasyonunun %0.6 ile %1’ini etkilemektedir (2). Klinik polimorfizminden
dolay1 ¢olyak hastaliginda ¢ok genis yelpazede gastrointestinal ve ekstraintestinal semptomlar
goriliir. Cocukluk doneminde; ishal, gelisme geriligi, boy kisalig1 on planda iken, erigkin
donemde ise inat¢1 ishal, halsizlik, kilo kaybi, anemi, vitamin eksiklikleri, dispepsi hatta

konstipasyon bile goriilebilir.

Malniitrisyon tiiketilen besin 6gelerinin (protein, enerji ve diger niitrientlerin) alimi ile
degisen metabolizma ihtiyaglarmin karsilanmasi arasindaki siiregen dengesizligi ifade eder.
Bunun sonucunda viicut kiitlesi kaybi, organ-sistem fonksiyon yetersizligi ortaya ¢ikar. Tedavi
edilmemis klasik CH formunda hastalar yliksek malniitrisyon riski altindadir ancak hastaligin
subklinik formu olan hastalarda da beslenme durumunun bozulmasi siklikla bildirilmektedir (3).
Bardella ve arkadaslarmin yaptig1 bir calismada glutensiz diyetlerine uyumlu ve tam remisyonda
olmalarina ragmen, CH olan hastalarda kontrol grubuna kiyasla viicut kitle indeksinin, kemik

mineral dansitesinin, yaglh ve yagsiz viicut kiitlesinin daha diisiik oldugu saptanmistir (4).

Avrupa Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP)’nun tanimlamasina gore sarkopeni; iskelet
kas kiitlesi ve giiclinlin genel ve ilerleyici kayb1 ve buna bagl fiziksel yetersizlik, diisilk yasam
kalitesi ve Olim gibi olumsuz sonuglara neden olma riskiyle karakterize bir sendromdur.
Sarkopeninin sekonder nedenlerinden biri de malniitrisyondur. Beudart ve arkadaslarinin yaptigi
bir ¢aliymada temelde malniitrisyonu olan hastalarda sarkopeni gelisme riskinin 3 kat daha fazla

oldugu goriilmiistiir (5).

Calismamizda eriskin ¢Olyak hastalarinda malniitrisyon ile sarkopeni iligkisini

degerlendirmeyi amagladik.



2. GENEL BILGILER
2.1. Colyak hastahg

2.1.1. Tanim

Colyak hastaligi, genetik olarak yatkin bireylerde glutene karsi bagisiklik reaksiyonu sonucu
ortaya ¢ikan otoimmiin hastaliktir (6). CH ilk kez 1888 yilinda Samuel Gee tarafindan
raporlanmig, hastaligin nedeni ise, 1941 yilinda Hollandali ¢ocuk doktoru Willem K Dicke
tarafindan gosterilmistir (7,8). CH, oncelikli olarak ince bagirsag: etkilese de hem intestinal hem
de ekstraintestinal semptomlarla karakterize olan genis klinik yelpazede kendini gosterir. Ayrica,
tedavi edilmeyen CH, ciddi saglik komplikasyonlari, artan morbidite ve mortalite, saglhk bakim
sistemine onemli yiikler ve azalmis hasta yasam kalitesi (QOL) ile iliskili olabilir. Giiniimiizde
tek etkili tedavi yontemi hayat boyu glutensiz diyet ile ince bagirsak mukozal hasar iyilesmesi ve

klinik semptomlarin diizelmesini saglamaktir (9).

2.1.2. Epidemiyoloji
1950 yillardaki raporlar Avrupalilar arasinda CH prevalansinin 1:4000 ile 1:8000 arasinda

degistigini ortaya koydu. Bununla birlikte, bu tan1 klasik malabsorbsiyon semptomlar1 olan bir

klinik tabloya dayaniyordu (10).

1970'lerde CH’nin siklikla oligosemptomatik formu hakkinda artan farkindalik ve gliadin ve
endomisyuma kars1 IgA antikorlar1 i¢in hassas ve spesifik serolojik testlerin ortaya ¢ikmasiyla
tablo degisti. Amerika Birlesik Devletleri'nde 6 yasindan daha biiyiik 7798 kisiyle yapilan bir
baska kesitsel caligmada, 1:141 kisiye CH tanist konmustur (11). Bu testleri biyopsi dogrulamasi
ile kullanan epidemiyolojik ¢aligmalar, cogu iilkede 1:70 ila 1:300 prevalans bildirmektedir (12).

Ulkemizde CH goriilme sikligr 1:100 ile 3:1000 arasmnda degismekte olup Tiirkiye’de 250
bin ile 750 bin arasinda ¢Olyak hastasi oldugu tahmin edilmekte iken ancak %10’una tani
konuldugu dikkate alindiginda 25 bin ile 75 bin arasinda tani almis hasta bulunmaktadir.
Toplumda tan1 almamis hastalar buz daginmn goriinmeyen kismidir. Tiirk Halk Saglig1 verilerine
gore 2019 yili Mayis ay1 itibari ile {ilkemizdeki ¢dlyak hasta sayis1 68123'tlir (13). Eriskin yas

grubunda, CH disindaki nedenler ile veya rutin inceleme amaci ile hastaneye basvuran 906



hastanin (20-59 yas) degerlendirildigi bir c¢alismada, endoskopik ve histolojik olarak

dogrulanmis hastalar g6z Oniine alindiginda prevalans %1 olarak saptanmigtir (14).

2.1.3. Patogenez

Bugday, arpa, ¢avdar ve daha az oranda yulafta suda erimeyen yiiksek molekiil agirlikli
prolaminler bulunmaktadrr. Bugday prolamini olan gliadin immunpatogenezden baslica
sorumludur. Ayrica arpa, ¢avdar, yulaf yapisinda bulunan prolaminler de toksiktir. Glutene
maruz kalma siiresi, otoimmiin hastaligin baslama ve gelisme siireci ile dogru orantilidir (15).
Anne siitlinlin uzun siire verilmesi, anne siitii verilirken ek gidalara baslanmasi pek ¢ok
calismada yararli bulunurken; viral enfeksiyonlar, sigara, gida katki maddeleri gibi ¢evresel

faktorlerin hastaligi ortaya ¢cikmasinda olumsuz yonde etkili olduklar1 diistintilmektedir (16).

Gluten, sindirim sistemine alindiktan sonra ince bagirsak mukozasinda bulunan gliadin
peptidleri ile “Human leucocyte antigen” (HLA) smif II molekiillerinin birlesmesi sonucunda
klinik bulgularin olustugu immiinolojik olaylar zinciri baglar. Bu reaksiyonu en fazla gosteren
doku gruplart HLA-DQ2 ve HLA-DQ8’dir (17). Colyak hastaliginda glutenin i¢cindeki gliadin
veya cesitli dokulara karsi IgA’nin 6n planda oldugu giiclii humoral ve sitotoksik hiicresel
immiin yanit gelisir. Gliadin molekiilii tiimiiyle toksiktir. Bunun yapisindaki 33-mer peptid
olarak adlandirilan molekiiliin genetik olarak yatkin kisilerde inflamatuar yanit1 baslatan 6ncii
molekiil oldugu gosterilmistir (18). Serumda Anti-gliadin antikor (AGA), anti-endomisyal
antikor (EMA), anti doku transglutaminazi (Anti-dTG), anti retikiilin antikor (ARA) ve benzeri
antikorlar IgA ve daha zayif olarak da IgG yapisinda olusurlar.

Son yillarda ince bagirsaklar basta olmak {izere daha bir¢ok organda bulunan doku
transglutaminaz enziminin bu otoantikorlarm en 6nemli hedefi oldugu gdsterilmistir. Bu protein
yapiya karst gelisen antikor, tanida da en degerli ve kolay saptanabilen serolojik gdsterge
olmustur (19). Transglutaminaza karsi reaksiyon gdsteren bu peptid 6zellikle belli doku grubuna
sahip ¢olyak hastalarinda gastrointestinal peptidazlara ve proteolizise direngli olup tam olarak
sindirilemez ve bagirsak kaynakli insan T-hiicrelerinin de giiglii bir tetikleyicisidir. Yasin
ilerlemesiyle gliadin peptidlerine farkli immiin yanitlarin gelistigi diisiiniilmektedir ki bu da

farkli klinik tablolar1 agiklar. Doku transglutaminazi hiicre i¢i bir enzim olup mekanik irritasyon



veya inflamasyona cevap olarak inflamatuar ve endotelyal hiiceler ile fibroblastlardan salgilanir.
Bu siirec tetiklendikten sonra bugdaydaki gluten gibi glutaminden zengin proteinlerle capraz
baglant1 olusur ve bunun yanisira gluten i¢indeki glutamin artiklar1 glutamine deamide olurlar.
Deamidasyon gluten peptidleri i¢inde negatif ylik olusturur ki bu da bu molekiillerin HLA-DQ?2
ve HLA-DQ-8’e baglanmalarmi arttirarak T hiicrelerini uyarici kapasitelerini yiikseltir. T hiicresi
aktiflendikten sonra sitokin salinimi baslar. Daha 6nce yapilan ¢aligmalarda, deamide olmus
peptidlere karsi gelisen antikorlar da saptanmaya baslamis olup, CH’nin erken tanisinda dTG
antikorlarmdan daha duyarl olduklar1 gosterilmistir (20).

Genetik yatkinlik monozigotik ikizlerde hemen hemen %100°diir. CH’ nin birlikte oldugu
major doku uygunluk gruplari olan smif II DQA1*0501 ve DQB1*0201 allelleri 6. kromozom
kisa kolunda olup Kuzey Avrupa kokenli ¢olyak hastalarmm %98’sinde, Giiney Avrupa’da ise
%92 olarak bulunmustur (21). Ulkemizde yapilan bir ¢alismada ise 75 ¢ocuk ¢dlyak hastasinda
HLA DQ2 doku grubu siklig1 %15 bulunmustur. Klasik olarak sik goériilen doku gruplarinin CH
olan Tiirk cocuklarinda aym siklikta olmadigi, farkli genotip 6zelliklerinin hastaligin klinik
tablosu tizerinde de etkili oldugu diisiintiilmiistiir (22). CH, belli HLA gruplar1 tasiyan bireylerde
daha sik goriilmekle birlikte (B8, DR7, DR3 ve DQw2) HLA bagimli olmayan baska genetik
faktorlerin de hastaligin patogenezinde etkili olabilecegi diistiniilmektedir. HLA uyumlulugu
%100 olan kardeslerin ancak %30-50’sinde hastaligin ortaya ¢ikmast bunun O6nemli bir
gostergesidir. Toplumlarda HLA-DQ2 pozitifliginin yiiksek olmasina karsm, hastaligin aktif
olarak ortaya ¢ikma sikliginm bire bir ortiismemesi farkl genetik etkilenimlerin, hatta ayni doku
grubuna ait polimorfizmlerin oldugunu destekler. Buna iliskin baska gen lokuslarmin varligi da
(kromozom 15q26, 5q ve olas1 11q) CH ile birliktelik olarak bildirilmistir (23). Dolayistyla CH
gelismesi multigenik olarak tanimlansa da asil sorumlu yapt HLA-DQ2 ve HLA-DQ8’dir (Resim

1).

Viriisler gibi ¢evresel faktorler de patogenezde dnemli rol oynayabilirler. Ozellikle, yiiksek
derecedeki aminoasit dizilim benzerlikleri gliadin ile adenoviriis tip 12 ve 7, rubella ve insan
herpesviriis-1 hatta hepatit C ve HIV viriisleri arasinda bulunmustur (24). Ince bagirsak
mukozasmm verdigi immiinolojik yanit Th1l/ThO0 CD4+ gluten duyarli T hiicrelerinin

aktivasyonunu igerir. Bu immiin yanit, villus atrofisi, kript hiperplazisi ve ince bagirsak yiizey



epitelinin hasar1 ile sonuglanir. Hasarlanma proksimal ince bagirsakta en iist diizeydedir, ancak

distalde farkli uzakliklara da ilerler (Resim 2).

- Gluten Diger gevresel faktérler
j iy & Villas atrofisi
Gliadin N BN, Kript hiperplazisi
Epitelyal S & o /\tmis intestinal gecirgenlik Intraepitelyal lenfositler
absortif
hicreler ®
2

P

Deamine
gliadin

Lamina
propria
“ HLA-DQ2 v -
-
A vV o
Antijen ~ : ‘.“‘..\ 3 aetes
nae pie Genetik faktdrier N : y T

Antikorlar (antigliadin, antiendomisyum)

Resim 1. Colyak patogenezi resimlemesi

Resim 2. CH’da endoskopik ince barsak mukoza goériiniimii



2.1.4. Simiflama

Uzun yillar boyunca ¢o6lyak hastali§i klasik bulgular ile tani almigtir. Bununla birlikte,
serolojik, genetik ve histolojik verilerin kullanilmasi, diger iki CH formunun (asemptomatik ve

latent) smifinin tanimlanmasina yol agmistir (Tablo 1).

1) Klasik hastalik - Colyak hastaliginin klasik formunun ¢ 6zelligi vardir: villoz
atrofi; steatore, kilo kaybi, besin ve vitamin eksikligi belirtileri gibi malabsorbsiyon
belirtileri; ve glutensiz diyetle semptomlarn genellikle birka¢ hafta ila aylar i¢inde
diizelmesi (25). Klasik hastalig1 olan hastalar ishal, kilo kayb1 veya malabsorbsiyon ile
basvururlar ve gliadin hatta 6zellikle doku transglutaminaza kars1 antikorlara sahiptirler.

Ince bagirsaktaki histolojik degisikliklerin siddeti, klinik bulgularin siddeti ile iliskili
olmayabilir (26). Hastaligin siddeti histolojik olarak intraepitelyal lenfosit artis1 (tip O
lezyon) ile karakterize olan hafif bir degisiklikten total mukozal atrofi, tam villus kayb,
gelismis epitelyal apopitoz ve kript hiperplazisi (tip 3 lezyon) arasinda degisir (27). Tip 4
lezyonu, tip 3 lezyonda goriilen histolojik 6zelliklere sahiptir ancak ek olarak lamina
propriada hipoplazi saptanir.

Direncli CH nadiren enteropati ile iliskili T-hiicresi lenfoma (EATL) veya ¢ok
nadiren subepitelyal kollajen birikimleri ile karakterize ancak az anlasilmig bir bozukluk
olan kollajenoz sprue ile iliskili olabilir. (28)

2) Atipik CH - Atipik CH olan hastalarda hafif gastrointestinal belirtiler goriiliir.
Daha ziyade anemi, osteoporoz, artrit, transaminaz artigi, norolojik semptomlar veya
infertilite goriilebilir. Bununla birlikte bu hastalarin ¢ogunda ciddi mukozal hasar saptanir
ve ¢Olyak spesifik antikorlar pozitiftir.

3) Asemptomatik (sessiz) (¢H - Hastalar genellikle gliadin veya doku
transglutaminazina karsi antikor taramalar1 sonucunda tesadiifen tani alir. Her ne kadar
bu hastalarda ¢olyak hastaliginda goriilen karakteristik bulgulara (yani kript hiperplazisi
ve villoz atrofi) sahip olsa da klinik semptomlar gostermezler. Genellikle hafif

semptomlar (6rn. yorgunluk) glutensiz diyet uygulanmasi sonucu diizelir.



4) Latent CH - Gluten iceren bir diyetteyken normal jejunal mukoza bulgular1 olan
ve hafif semptomlar1 olan veya olmayan ancak antikorlar1 pozitif olan baz1 hastalar vardir
(29). Gizli CH olarak adlandirilanin bu formun iki ¢esidi tanimlanmistir:

- Colyak hastalig1 daha once genellikle ¢ocuklukta ortaya ¢ikar; hasta, glutensiz bir
diyetle tamamen iyilesir ve normal bir diyet tekrar verildiginde bile "sessiz" kalir. Bu
hastalarm yaklasik %20'si yetigkinlige kadar gizli hastalia (normal villoz mimarisi ile
asemptomatik) devam ederken digerlerinde degisken derecelerde villoz atrofi yeniden
gelismektedir (30). Gecikme siiresi gecici olabilir ve bu nedenle bu tiir hastalarin diizenli
takibi gereklidir.

- Normal bir diyet alirken mukoza bulgulari normal olur ancak daha sonra CH gelisir.

5) Potansiyel CH — Bu terim, ¢olyak spesifik serum antikorlar1 pozitif ancak normal
duodenal mukozal biyopsisi olan hastalar i¢in kullanilir. Potansiyel ¢olyak hastaligi
ayrica pozitif serolojisi ve artmis intraepitelyal lenfositleri (Marsh 1 lezyonu) olan
hastalar i¢in de kullanilir. Bu hastalarda malabsorbsiyon belirtileri veya laboratuvar
bulgular1 yoktur. Bununla birlikte, hastalar klasik ¢dlyak hastaligi gelistirme riski

altindadir ve bu olasilik nedeni ile hastalar izlenmelidir (31).

Tablo 1. CH smiflandirmasi

Tip Seroloji Baslangi¢ yasi Semptomlar Patoloji
(dTg ve/veya EMA)
Klasik Pozitif Cocuk, geng Karmnda siskinlik Marsh 2-3
Ishal
Kusma
Anoreksi
Kabizlik
Atipik Pozitif Geg cocukluk,erigkin  Daha ¢ok ekstra-intestinal ~ Marsh 1-3
Asemptomatik Pozitif Eriskin Yok Marsh 1-3
Latent Pozitif/negatif ~ Erigkin Yok Marsh 0-1
Gastrointestinal
Ekstra-intestinal
Potansiyel Pozitif Her yas Yok Marsh 0-1

Gastrointestinal
Ekstra-intestinal

*tlim vakalar genetik olarak HLA-DQ?2 ve/veya DQ8 pozitif (31).



2.1.5. Klinik bulgular

Colyak hastalig1 genellikle 10 ila 40 yaslar1 arasinda ortaya ¢ikar. Bebeklik doneminde

hastalik goriilmez bu daha sonra diyete glutenin girmesi ile alakalidir.

Klinik polimorfizimden dolay1 ¢dlyak hastaliginda ¢ok genis yelpazede gastrointestinal ve
ekstraintestinal semptomlar goriiliir. Cocukluk doneminde; ishal, gelisme geriligi, boy kisaligi 6n
plandadir. Istahasizlik, kas erimesi, apati, karinda siskinlik, huzursuzluk, kusma ile de hasta
bagvurabilir. Erigkin donemde ise inat¢1 ishal, halsizlik, kilo kaybi, anemi, vitamin eksiklikleri,

dispepsi, konstipasyon goriilebilir.

2.1.5.1. Gastrointestinal belirtiler

Hastalar kotii kokulu ishal, steatore ve siskinlik gibi klasik belirtilerle bagvurabilirler.
Cocuklarda biiyiime geriligi, kilo kaybi, siddetli anemi, B vitamin eksikliklerine bagli nérolojik
bozukluklar ve D vitamini ve kalsiyum eksikliginden kaynaklanan osteopeni gibi bulgular
goriiliir. Ancak, klasik ¢olyak hastaligi olan hastalarda daha sonra atipik veya asemptomatik
forma gecis goriilebilir (32). Colyak hastalig1 olan 3383 kisiyi iceren bir meta-analizde, irritabl

bagirsak sendromu semptomlarin gelistirme prevalansi %38 olarak saptanmustir (33).

Tanis1 konmamis CH olan erigkin hastalar nadiren siddetli ishal ve ciddi metabolik

bozukluklar (¢6lyak krizi) ile bagvururlar (34).

2.1.5.2. Ekstraintestinal belirtiler

Anemi

Anemi, tedavi edilmeyen ¢Olyak hastaliginin tiim yas gruplarinda goriilen en sik ekstra-
intestinal belirtisidir. Anemi de gelisme geriligi gibi CH’nin daha siddetli prezentasyonu ile
iliskili olabilir. Demir eksikligi, CH olan hastalarda en sik bilinen anemi nedenidir. Bunu da tanm
aninda yaygin olan folat ve B12 vitamini eksiklikleri takip eder. Colyak hastaliginda aneminin
esas nedeni emilim bozuklugudur, bagirsaktaki kronik inflamasyon da bu siirece katkida bulunur

(35). Ayn1 zamanda CH olan hastalarin tahminen %25'inde kronik hastalik anemisi goriiliir (36).



Demir eksikligi anemisinin (DEA) degerlendirilmesi i¢in basvuran 93 hastanin dahil edildigi
bir ¢alismada hastalarin %12’sinde CH ile uyumlu ince bagirsak biyopsisi bulgular1 bulunmustur
(37). Elsiirer ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada CH olan hastalarin %33.3’de anemi vardi

(38).

Ingiltere ve ABD'deki gastroenterologlar icin yaymlanan kilavuzlarda, demir eksikligi
anemisi olan tiim hastalarin ¢olyak hastaligi icin test edilmesi gerektigi onerilmektedir (39).
DEA olan hastalarda diisiik total kolesterol veya HDL kolesterol seviyeleri mevcutsa CH
arastirilabilir. Diisiik kolesterol seviyeleri muhtemelen malabsorbsiyondan kaynaklanmaktardir

(35).

Metabolik kemik hastalig

Kemik mineral yogunlugunun azalmasi, glutensiz diyete uymayan c¢oOlyak hastalarinda
yaygin goriliir. Bu bulgu gastrointestinal semptomlar1 olan hastalarda daha siddetlidir (35).
ABD'de yapilan bir ¢alismada, ¢olyak hastaligi olan hastalarda kirik riskinin yiiksek oldugu
gosterilmistir (40). Bagka bir ¢calismada, ¢olyak hastaligi olan 77 hasta ve 157 kontrol grubu ile
karsilagtirilmistir. Colyak hastaligi olan hastalarda, kontrollere kiyasla lomber vertebra ve femur

boynu kemik mineral dansitesi istatistiksel olarak daha diisiik bulunmustur (41).

Colyak hastaliginda diisiik kemik yogunlugunun mekanizmasi multifaktoryeldir. Kalsiyum
ve D vitamini malabsorbsiyonuna bagli sekonder hiperparatiroidizm, sitokin iiretiminde artis,
kemik remodelling faktorlerinin bozulmus iiretimi ve otoimmiin faktorler ¢olyak hastalig ile

iliskili azalmis kemik yogunluguna katkida bulunabilir (35).

Colyak hastaligina bagli osteopeni/osteoporoz i¢in ila¢ tedavilerine iligkin veriler smirlidir,
ancak bir calismada zoledronik asidin glutensiz diyete ek olarak verilmesinin etkili olmadigi

gosterilmistir (39).
Artrit

(Colyak hastaliginda daha yiiksek bir osteoartrit prevalansi tanimlanmistir ancak nedensel bir

iliski olup olmadig1 belirsizdir (42). Bu caligmada 200 c¢dlyak hastasi kontrol grubuyla
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kargilastirilmis. Artrit prevalanst CH olan grupta %26, kontrol grubunda ise %7 olarak
saptanmistir. CH’nin artrit ile iligkisini degerlendirmek i¢cin daha fazla popiilasyon temelli

calismalara ihtiyag¢ vardir.

Dermatitis herpetiformis

Dermatitis herpetiformis, ¢Olyak hastaliginin iyi bilinen ekstraintestinal bulgularindan
biridir. Klinik olarak dermatit herpetiformis, oncelikle dirsek, diz, kalca veya bel gibi ekstansor
ylizeylerde yogun olarak kasmtili papiiller ve vezikiiller olarak goriliir. Lezyonlar kiigiik
alanlarla smirli olabilir veya tiim viicuda yayilabilir ya da sadece klinik muayene sirasinda
karakteristik bolgelerdeki ekskoryasyonlar olarak fark edilebilir. Bu nedenle klinisyenler, ¢élyak
hastalig1 olan bireylerde kronik kasintiy1r sorgulamali ve bu hastalara dermatolojik degerlendirme

Onerilmelidir (35).

Colyak hastaliginda TG enzim ailesinin barsak izoformu olan TG2’ye karsi antikorlar
iiretilir. Ayn1 zamanda TG enzim ailesinin TG3 izoformu ciltte bulunur, dolasan antikorlar
TG3’e de baglanarak immun reaksiyona ve sonug olarak, inflamatuar dermatite neden olur. Aktif
¢Olyak hastali§1 olan hemen hemen tiim bireylerde TG2'ye karst antikor iiretilmesine ragmen,
hastalarin sadece az bir kisminda dermatit herpetiformisin gelismesinin nedeni hala belirsizdir.
Bununla birlikte, hastalar glutensiz bir diyetle tedavi edildikten sonra dermatit herpetiformis

diizelir ve dermatolojik yanit genellikle I[gA-TG2 titrelerinde bir azalma ile iligkilidir (35).

Noropsikiatrik belirtiler

Bir¢ok vaka raporunda ¢Olyak hastaligi ile bas agrisi, periferal noropati, ataksi, depresyon,
distimi, anksiyete ve epilepsi gibi norolojik veya psikiyatrik belirtiler arasindaki iliski
gosterilmistir (43). Bir retrospektif c¢alisma ayn1 zamanda noroloji konsiiltasyonu ic¢in
yonlendirilmis ¢Olyak hastaligi olan hastalarin kontrollere kiyasla beyin manyetik rezonans
goriintiilemede (MRG) Onemli yapisal ve fonksiyonel beyin defisitlerine sahip oldugu

gosterilmistir (44).

El ve ayaklarda yanma, karincalanma ve uyusma ile karakterize periferik néropatiler, ¢olyak

hastalig1 olan hastalarin % 50'sine kadar tanimlanmistir ve tanidan dnce gelebilir (45).
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Isveg'ten 14.000 ¢dlyak hastasi ve 70.000 kontrol igeren biiyiik bir popiilasyon temelli
calismada, CH polinéropati riskinin artmasiyla iliskiliydi ancak diger norolojik sonuglarla iligkili
degildi (46).

Colyak hastaligi olan hastalarda ndropatiler, lenfoma ve B1 (tiamin), B2 (riboflavin), B3
(niasin), B6 (piridoksin), B12 (kobalamin) ve E vitaminlerinin eksikligi ile de iligkili olabilir.
Bununla birlikte ciddi ve genis ince bagirsak tutulumu olmadiginda vitamin eksikligi
sendromlar1 nadirdir. Glutensiz bir diyetin bas agris1 ve distimi iizerinde olumlu bir etkisi oldugu

gosterilmistir, ancak periferik noropatileri 1yilestirdigi kanitlanmamistir (47).

Karaciger tutulumu

Aktif ¢olyak hastaliginda karaciger fonksiyon testi (KCFT) yiiksekligi goriilebilir ancak
klinik uygulamada genellikle idiopatik veya yagh karaciger hastaligi gibi diger nedenlerle
iligkilendirilir. Bazi ¢alismalarda, alanin aminotransferaz veya aspartat aminotransferaz
diizeylerinde agiklanamayan veya kriptojenik yiikselmeleri olan hastalarm %10'unda ¢dlyak
hastalig1 saptanmistir (48). Colyak hastaligi olan hastalarin yaklasik yarisinda tanida karaciger
fonksiyon enzimlerinde artig goriilebilir (49). Bu anormallikler genellikle subklinik olmasina
ragmen, ¢Olyakla iligskisiz karaciger hasari siroza ve karaciger yetmezligine ilerleyebilir. Bu
nedenle, kilavuzlar CH takibinin bir pargasi olarak rutin karaciger fonksiyon testleri i¢in bir
tarama yapilmasini ve nedeni bilinmeyen KCFT yiiksekliginde ¢Olyak taramasi yapilmasini

Oonermektedir (35).

Colyak hastaligina bagl karaciger hasarmin patogenezi belirsizdir. CH olan hastalarda,
otoimmiin hepatit ve primer biliyer siroz gibi hastaliklar daha sik goriilmektedir (50). Bununla
birlikte ¢olyak hastaliginda karaciger enzimleri yiikselmis hastalarin yaklasik %75'inin ayr1 bir
bozuklugu yoktur ve bu bireyler glutensiz diyete iyi yanit verir. Bu vakalarda hepatitin ¢apraz
reaksiyona giren otoantikorlardan (dermatit herpetiformis'te oldugu gibi) kaynaklandigi veya
sitokinlerin ve diger enflamatuar mediatorlerin ince bagirsaktan portal ven yoluyla karacigere

transferine bagli gelistikleri diisiiniilmektedir (51).
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Dalak tutulumu

Colyak hastaligi ile hiposplenizm arasindaki iligki 1970'den beri bilinmektedir (52). CH olan
hastalarin %30'a kadar1 tanida fonksiyonel olarak hiposplenik veya aspleniktir. Bozulmug dalak
fonksiyonunun, 6zellikle tedavi edilmemis veya yeni teshis edilen CH olan hastalarda siklikla
bulunan kapsiilli mikroorganizmalar1 da igeren enfeksiydoz komplikasyon riskinde artigla
sonug¢landig1 varsayilmaktadir. Su anda higbir klinik kilavuz ¢olyak hastaligi olan hastalarda
dalak fonksiyonunun degerlendirilmesini O6nermemektedir. Bununla birlikte influenza ve

pndmoniye kars1 agilama genellikle tavsiye edilir. (35)

Akciger tutulumu

Colyak hastalifinda akcigerler nadiren tutulur, ancak pulmoner bulgular hayat: tehdit edici
olabilir. Colyak hastaligi ve idiyopatik pulmoner hemosiderozun bir arada bulunmasi Lane-
Hamilton sendromu olarak da bilinir, nefes darligi ve hemoptizi ile prezente olur. Colyak
hastaliginin pulmoner bulgularinin etiyolojisi bilinmemektedir ancak bagirsak ve akcigerlerdeki
anti-TG2 antikorlar1 arasindaki ¢apraz reaktivite ile iligkili oldugu diisliniilmektedir. Glutensiz

diyetin baglanmasi ile bir¢ok hastada pulmoner semptomlarin diizelmesi goriilmiistiir. (35)

Bobrek tutulumu

Glomeriiler IgA birikimi yaygindir ve hastalarin iigte birinde goriiliir. Etkilenen hastalarin
bliyiik cogunlugunda, belki de kompleman iligkili bir aktivasyonu olmadigi ic¢in, bobrek
hastaliginin klinik belirtileri yoktur. Su anda, ne yetiskin ne de pediatrik klinik kilavuzlar ¢6lyak

hastalig1 olan bireylerde rutin bobrek fonksiyonlarmin degerlendirmesini 6nermemektedir (53).

Pankreas tutulumu

CH, akut pankreatit, kronik pankreatit ve pankreasin ekzokrin yetmezligi de dahil olmak
iizere bircok pankreas hastaligi formuyla iliskilendirilmistir. Birden fazla vaka raporunda ve
kiiciik vaka caligmalarinda, ¢olyak hastalig1 tekrarlayan akut pankreatitin bir nedeni olarak
tanimlanmigtir ve siklikla glutensiz bir diyete yanit verir. Bu kisilerde tekrarlayan akut

pankreatitin etiyolojisi duodenumun inflamasyonu ile iligkili gibi goriinmektedir. Akut
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pankreatitin Otesinde, c¢olyak hastaligi olanlarda kronik pankreatit ve daha yaygindir ancak
etiyolojisi bilinmemektedir. (54,55)

2.1.5.4. Subklinik hastalik

Serolojik taramanin gelismesi ve yaygin olarak kullanilabilirligi, CH’nin ¢ok hafif bir
formda var olabilecegini ve spesifik olmayan belirtileri, nedeni bilinmeyen demir eksikligi
anemisi, serum transaminazlarda agiklanamayan yilikselmesi olan hastalarda da goriilebilecegi
saptanmustir (41). Herhangi bir sikayeti olmayan hastalarda tarama programlar1 sirasinda veya
baska nedenlerle yapilan endoskopi sirasinda teshis edilebilir. Bir c¢alismada, hastaligin
siddetinin, doku transglutaminaz antikor diizeylerinin konsantrasyonu ile korele oldugunu, ancak

bu korelasyonun zayif oldugunu 6ne siiriilmiistiir (56).

Subklinik ¢olyak hastaligi tanis1 konulmasi dort nedenden Gtiirii potansiyel dneme sahiptir:
malignite tehlikesi, stiphelenilmemis beslenme eksikliklerinin varligi, etkilenen annelerde diisiik

dogum agirlikli bebek riskinin ve otoimmiin bozukluklarin ortaya ¢cikmasi (57).

2.1.6. Tani

CH tanis1 serolojik testler ve ince bagirsak biyopsisi ile konur. Tanida ilk basamak serolojik
testlerdir. Biyopsi materyalinde karakteristik histopatolojik bulgularin gosterilmesi ise tanida

altin standarttir.

Serolojik testler

En duyarli ve spesifik testler doku transglutaminaz (dTG) IgA ve antiendomisyum IgA
(EMA)’dir (58,59). Anti-gliadin antikorlarm, diisiik sensitivite ve spesifite nedeni ile tanida
kullanilmas1 6nerilmemektedir. Ancak ikinci kusak antigliadin antikorlarinm tani degeri %94
duyarlilik ve %97 6zgiillik ile ilk kusak testlerden daha yiiksektir (60). Colyak hastalarimn
yaklasik %2-3’linde IgA eksikligine bagli olarak IgA temelli serolojik testler negatif bulunur
(61). Dolayis1 ile tarama programlarinda serolojik testlerin yani sira IgA da istenmeli ve diisiik
bulunan olgularda IgG temelli testler istenmelidir. Serolojik testler yapilirken hasta en az 4
haftadir gluten igeren diyet aliyor olmalidir. Avrupa Colyak Hastaligi Arastrmalart Dernegi
(ESsCD) kilavuzuna gore Anti-dTG testi CH icin en hassas test iken IgA-EMA en spesifik
testtir. Bu nedenle CH i¢in ilk adim olarak anti-dTG bakilmalidir. IgA-EMA, 6zellikle anti-dTG
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diisiik titre (normalin iist smirmm (NUS) <2 kati) oldugunda, dogrulayici bir test olarak

kullanilabilir (62) (Tablo 2).

Tablo 2. Cesitli serolojik testlerin sensitivite ve spesifitesi

Antijen Antikcor tipi Sensitivite (arahk viizdesi) Spesifite (arahk yiizdesi)

i IgA 85 (57-100) 90 (47-94)
IgG 80 (42-100) 80 (50-94)

Endomisyum IgA 95 (86-100) 99 (97-100)
1gG 80 (70-90) 97 (95-100)

S IgA 98 (78-100) 98 (90-100)
- 1gG 70 (45-95) 95 (94-100)

! o o IgA 88 (74-100) 90 (80-95)

Deamide gliadin peptidi
IgG 80 (70-95) 98 (95-100)
Endoskopik bulgular

Colyak hastaliginin klinik 6zelliklerini gosteren ve/veya serolojik testleri pozitif olanlara
tanmin kesinlestirilmesi i¢in endoskopik biyopsi yapilmalidir. Endoskopide duodenumda sirkiiler
foldlarin sayica azaldigi, mukozada mozaik ve nodiiler kadifemsi goriiniim dikkati ¢eker. Bu
endoskopik goriinim CH’na spesifik degildir. Tropikal sprue veya lenfoma gibi diger
hastaliklarda da goriilebilir (63). Ayrica duodenum serum fizyolojik gibi bir s1v1 verilerek bu sivi
ile saglanan immersiyon ydntemi ile de tipik bir goriintii alinabilir (Resim 3). Immersiyon
yontemi, iist endoskopi sirasinda duodenal villoz paternin giiglendirilmesi i¢in kolay, hizli ve
giivenilir bir prosediirdiir. Bu yontem yamal1 villoz atrofi dagilimi olan ¢olyak hastalarinda
duodenal biyopsileri yonlendirmek i¢in yararli olabilir ve duodenal mukozanin kor
orneklemesini onleyerek tanisal verimi artirabilir (64-66). Immersiyon yontemi ¢dlyak
hastalarinin tanis1 icin Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Gastroenteroloji bilim dalinda

kullanilmaktadir.

Endoskopik tanida; duodenum 2.segmentten alinan 2 biyopsi %90, 3 biyopsi %95, 4 biyopsi
ise %100 tan1 koydurur. Amerikan Gastroenteroloji Dernegi Enstitiisii (AGA) tani i¢in ideal
biyopsi sayisinin 6 oldugunu belirtmistir (67). Bu yaklagimin nedeni hastalik yamasal tutulum
yaptigindan yeterince biyopsi alindiginda tani duyarhigmin artmasidr. CH’da major

histopatolojik bulgular villiislarda atrofi, kript hiperplazisi, villiis kript oraninin azalmasi ve
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intraepitelyal lenfosit (IEL) sayisinin artmasidir (>40 lenfosit her 100 eritrosit) (Resim 5). CH’da
histolojik bulgular Marsh tarafindan smiflandirilmig ve Oberhuber tarafindan ise modifiye

edilmis ve 5 evreye ayrilmistir (68).

Resim 3: Duodenum 2. kisminin serum fizyolojik immersiyon teknigi ile endoskopik goriiniimii.

Genetik bulgular

HLA-DQ2 veya DQ8 haplotipleri, hemen hemen ¢6lyak hastali§i olan tiim hastalarda
bulunur. Testin %99'dan fazla negatif prediktif degeri vardir ancak pozitif prediktif deger sadece
%12 civarindadir ¢linkii bu haplotipler genel popiilasyonda yaygindir (69). Bu nedenle, HLA
testi sadece ¢Olyak hastaligmin dislanmasinda yararhdir ve c¢dlyak spesifik serolojisi ve
histolojisi uyusmayan hastalar, list endoskopiyi reddeden hastalar, bazal serolojileri negatif olan
ancak glutensiz diyet uygulanan hastalarda hastaligin diglanmasi gerekliliginde ve refrakter
colyak hastaligi siiphesi olan hastalarda ¢olyak hastaligi tanisindan da siipheleniliyorsa ¢olyak
hastalig1 degerlendirilmesinde bu tetkik goriilmelidir. HLA tiplemesi bazen ¢dlyak hastaligi riski
yiiksek olan hastalarda (6rnegin, ailede ¢6lyak hastalig1 dykiisii) yapilir. Negatif bir sonug ¢olyak
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hastalig1 riskini ekarte eder. Bu yaklasim en cok risk altindaki ¢ocuklarda periyodik seroloji

testine duyulan ihtiyac1 ortadan kaldirmak i¢in kullanilir (70).

Marsh I Marsh 11

Resim 4. Colyak hastaligi Marsh siiflmasi

2.1.7. Tedavi

Tedavi, Omiir boyu silirecek glutensiz diyettir. Bu tedaviye siki bir sekilde uyulmasi
hastaligin prognozu agisindan onemlidir. Heniiz alternatif tedavi yoktur. Sadece en az toksik
prolamin iceren yulafin kararli giden hastalarda diyete sokulmasi konusunda caligmalar olmakla
birlikte heniiz kesin bir fikir birligi yoktur (71). Yine daha az immiinojenik olan Etiyopya tahil1
“tef 7, “sorghum” (siipiirge darist), “millet” (akdar1), “Buck wheat” (kara bugday) gibi bolgesel
tahillarin iiretilmesi ve diyete sokulmasi ¢abalar1 da devam etmektedir. Gluten veya diger toksik
prolaminleri icermeyen baslica tahillar misir ve piringtir. Diyetteki ana tahil grubunu bunlar
olusturur. Ancak son yillarda glutenden arindirilmis bugday unu ve bu undan yapilan {riinler de
cOlyak hastalarmin diyetinde yer almaktadwr. Glutensiz diyet hazirlanmasi, yiyeceklerin

hazirlanmas1 swrasinda ya da kullanilan her tiirlii kisisel bakim {riiniiniin gluten ile
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kontaminasyon olasiliklarinin tiim ayrintilar1 ile bilinmesi ve hastalar ile onlara bakmakla

yiikiimlii yakinlarinin bu konuda egitimi de tedavi siirecinin ¢ok énemli bir bolimiidiir.

Glutensiz diyete bir diger alternatif de glutenin toksik olmayan fragmanlara pargalanmasini
saglamak amaciyla bakteriyel oligopeptidazlar kullanilmasidir. Ancak bu enzimlerin pepsine
duyarli olmas1 ve diisilk pH’da etkin olmamalar1 nedeniyle beklenen bagari saglanamamuistir.
Diistik pH’da aktivite gdsterebilecek maya kaynakli prolil endoproteazin (PEP) duodenumda T
hiicre aktivasyonunu oOnledigi bildirilmisse de bu etki yliksek dozlarda gecerli olup diisiik
dozlarda enzim aktivitesi immiinstimulan peptidlerin epitelden ge¢isini engelleyememektedir. Bu
sonuglara ragmen PEP yine de glutensiz diyete yardimci, umut verici bir tedavi olarak

giindemdedir (72).

Tedavide dTG’n1 baskilayarak glutenin immiinstimulan etkisini azaltmak da diisiiniilmiis,
ancak dTG’nin doku hasar1 onariminda ve baska sistemlerde de etkin olmasi1 nedeniyle bu tedavi

sekli kabul gérmemistir (73).

Hastaligin patogenezinde rol oynayan proinflamatuar sitokinlerden IL-15’in bloke edilmesi
veya inhibitor bir sitokin olan IL-10 ile tedaviler de deneysel olarak gelistirilmeye
calisiimaktadir. Ancak yan etkiler nedeniyle glutensiz diyete alternatif olamamislardir (74). Iki
ilag, larazotid asetat ve latiglutenaz, faz II klinik caligmalarinda test edilmis ve larazotid asetatin,
gliiten ile tetiklenen semptomlar1 azaltmada etkili oldugunu gosterilmistir (75) ve latiglutenaz,
gliiten iliskili hasar1 azaltmustir (76). Ilaglara ek olarak, immiin toleransi indiiklemek igin gluten-

spesifik T-reg hiicrelerinin epitoplarindan olusan bir ag1 (Nexvax2) gelistirilmektedir (77).

Eksikligi olan vitamin ve diger besin Ogeleri destekleyici tedavi olarak akut donemde
glutensiz diyet yaninda hastaya baslanir. Baslica demir, B12 vitamini, folik asit, ¢inko, kalsiyum
ve D vitamini destegi ile diger vitamin, eser element destekleri gerekebilir. Bagirsak epitelinin
hasarma bagli gelisen sekonder disakaridaz eksiklikleri i¢cin de bagirsak epiteli rejenere olup

emilim diizelinceye kadar, ilk haftalarda siit, siit iiriinleri, meyve ve meyve sularindan kag¢inilir.

Villus dejenerasyonuna bagli olarak enteropankreatik refleks bozularak pankreas ekzokrin
yetmezligi ortaya ¢ikmaktadir. Bu nedenle, bagirsak rejenerasyonu saglanana kadar pankreas

enzim replasman tedavisi verilmesi malniitrisyonu 6nlemek agisindan onerilmektedir.
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2.2. Malniitrisyon

Malniitrisyon bir ya da daha fazla besin maddesinin viicut dengesini bozacak sekilde yetersiz
veya fazla alinmasidir. Ancak malniitrisyon ile genelde alim azlig1 kastedilmektedir. Metabolik
ihtiyaclar1 karsilayacak kadar enerji ve/veya proteinin olmamasi malniitrisyonun temel
ozelligidir. Malniitrisyon kotii protein ve kalori alimi, hastalik ve travmaya bagli artmis
metabolik ihtiya¢ veya artmis besin maddesi kaybi1 nedeniyle geligsebilir. Bazen de obezite gibi

kalori fazlalig1 veya vitamin toksisitesi de kastediliyor olabilir (78).

Malniitrisyon bir¢ok sistemi etkiler ve bu ylizden klinik belirtiler sistemlerin etkilenme
derecesine baglh olarak degiskenlik gosterebilir. Malniitrisyonu olan hastada bagigiklik sistemi
etkileneceginden kisi enfeksiyonlara agik hale gelir ve enfeksiyon bulgular1 gelisebilir,
enfeksiyonlar daha uzun siirebilir. Birgok malniitrisyonlu hastada kas giicii ve kitlesi azalir, bu da

cabuk yorulma gibi sorunlara yol agabilir (4).

Malniitrisyon niitrisyonel bir sorun olarak, niitrisyonel degerlendirme yontemleriyle objektif
hale getirilir. Bilinen niitrisyonel degerlendirme yontemlerinden en sik kullanilanlari
antropometrik (viicut agirligi, beden kitle indeksi, iist kol ¢evresi, badlir ¢evresi, triseps deri
kalinhig1 gibi), laboratuvar (serum albumin, transferin, prealbumin, retinol baglayic1 protein,
lenfosit sayisi, azot bilangosu) ve Subjektif Global Degerlendirme Testi (SGA), Niitrisyonel risk
indeksi (NRI), Mini Niitrisyonel degerlendirme aract (MNA), Malniitrisyon Universal Tarama
Aract (MUST) ve Beslenme Risk Tarama 2002 testi (NRS-2002) gibi kombine degerlendirme
yontemleridir. Bunlar yoniinden ideal viicut agirligimin %80'ine sahip veya son 6 ay i¢inde viicut
agirhigimin %10'unu kaybeden, serum albiimini 3 g/dI’nin altinda olan, serum transferin 150
mg/dI’nin altinda olan, derinin antijenik uyarilara cevabi azalmis olan, lenfosit sayis1 1200°den

az olan hastalar niitrisyonel destek yoniinden aday kabul edilirler (79).

Malniitrisyon Universal Tarama Aract (MUST) — MUST testi, ESPEN derneginin yami sira,
Ingiltere Parenteral ve Enteral Beslenme Dernegi (BAPEN -British Association for Parenteral
and Enteral Nutrition) tarafindan da tavsiye edilen, Ozellikle yetiskinlerdeki obezite ve
malniitrisyon riskini saptamaya yOnelik olarak kullanilan bir tarama aracidir (Tablo 3). MUST
testi kullanimi yoniinden pratik ve hizli sonuglar verdiginden dolayi, her ne kadar toplumdaki

yasl bireylerin malniitrisyon riskini belirlemeye yonelik olarak gelistirilmis olsa da, giinlimiizde
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hastane ve bakimevlerinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Bu testte ilk adim olarak bireylere
viicut kitle indeksi (VKI) degerlerine gore skorlar verilir. VKI > 30 ise obez kabul edilir, VKi >
20 ise 0 skoru, 18,5 <VKI <20 ise 1 skoru, VKI < 18,5 ise 2 skoru). ikinci adimda son 3-6 ayda
yasanan kilo kaybina gore skorlar verilir (kilo kayb1 < %5 ise 0 skoru, 5 < kilo kayb1 < %10 ise 1
skoru, kilo kayb1 > %10 ise 2 skoru). Ugiincii adimda ise bireyde akut hastalik varsa ya da 5
giinden daha uzun siireli besin alamama veya olasilig1 varsa 2 skoru, bunlar yoksa da 0 skoru
verilir. Sonrasinda ise bireylere ilk 3 adimda verilen skorlar toplanarak, toplam malniitrisyon
riski hesaplanir. Toplam skor 0O ise bireyin malniitrisyon riski diisiik, 1 ise malniitrisyon riski
orta, 2 ve Ustii ise malniitrisyon riski yiiksek olarak tanimlanir ve bu risklere gore niitrisyon

tedavisi ve yonetimi 6nerilir (80).

Tablo 3. MUST testi

1. ADIM o Z. ADIMN 3. ADIM
WKI SKORUD KILO KAYEBI SKORU AKUT HASTALIK SKORU
VK kg 5 mZ Skor Son 3-6 ayda planiamas kilo kaybe Akut hastalik wvarsa, veya
=30 obez =Y Skor =5 gin besin alamama
=20 (0] =5 (] durumu yva da olasihg
18,5-20 A 5-10 q varsa Skor 2
=18,5 2 =10 2

4

4. ADIM
TOPLAM MALNOTRISYOMN RisKIi

MalnGitrisyon riskini hesaplamak icin tdim skorlar topla
Skor O diistk risk Skor 1 aorta risk Skor 2 we lUstilh ywihksek risk

.. . SN, -
MUOTRISYOMN TEDAVISI VE YOMNETIM KLAVUZU

I
l 1 L

o b 1 2
Diasik Risk Orta Risk Yiksek Risk
Rutin Klinik Bakirm Gozle Tedawi Et
« Taramalars tekraria. - 3 gunlak diyvetrle alirmnum - Diyetisyen yva da beslenme
Hastanede haftada 1 kaydet. destek ekibine baswvurun

Bakkimewvinde ayda 1 - Yeterliyse tekrar tarama va da wverel politikaya uyun.

Toplumda azel gruplara

Hastanede haftada 1 « Genel besin alirmim

Lo —=rocares) Bakimewvinde en az ayda 1 gelistirmek ve ararmalk igin

yulda 1 Toplumda en az 2-3 ayda 1 hedefler koyun.

- Eger ivilesme yoksa klinik - Bakim plarmimt gézden gecir.
endise yvaratir, yerel Hastanede haftada 1
uysulama takibi, plan yap. Bakimewvinde ayda 1
Toplumda awvda 1
Burtidan Risk Gruplar:s Obezite
- Altta yatan hastah g tedawi et ve gerekirse = Obezite varsa kaydet.

e el Secloni, yerne e fC kK orr b ar sl Altinda vatan sebepler varsa once bunlar

wvardim wve onerilerde bulun.
redawi edilir.
= PMalnutrisyon risk karegorisini kaydet.

- Ozel diyet ihtivacimn kaydet ve yverel
politikay: takip et.
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2.3. Sarkopeni

Sarkopeni, latince sarx (kas), peni (azlik, eksiklik) kelimelerinin birlesiminden meydana
gelmistir. “Yaslanma ile iliskili olusan kas kaybr” anlamina gelir. Kas kaybi tanimi1 hem kas

kiitlesinde hem de kas fonksiyonunda azalmay1 kapsamaktadir.

Avrupa Sarkopeni Calisma Grubu (EWGSOP)’nun tanimlamasina gore sarkopeni; iskelet
kas kitlesi ve giicliniin genel ve ilerleyici kayb1 ve buna bagh fiziksel yetersizlik, diisilk yasam

kalitesi ve 6liim gibi olumsuz sonuglara neden olma riskiyle karakterize bir sendromdur.

EWGSOP tanimlamasma gore, 50 yas ve iizerinde sarkopeni prevalansi, toplumda
yasayanlarda % 1-29, uzun stireli bakim alanlarda % 14-33 ve akut hastalik nedeniyle hastaneye

yatanlarda % 10 olarak bildirilmistir (81).

EWGSOP sarkopeni tanisi i¢in kas Kkitlesinin degerlendirilmesinin yaninda kas
fonksiyonelliginin kas giicli veya kas performansindan en az biri ile degerlendirilmesi gerektigini

belirtmektedir (82). Sarkopeni iki kategoride siniflanir:
1. Primer sarkopeni; yasla ilerleyen ve fizyolojik olan, yas disinda etken yok.

2. Sekonder sarkopeni; genetik, inflamatuar hastaliklar, malniitrisyon, immobilite gibi

nedenlerle daha erken donemde olusan sarkopenidir.

Ancak Avrupa Sarkopeni Calisma Grubunun 2018 Revize Kilavuzlari’'na (EWGSOP2) gore
ise sarkopeni tanisinda kas giicli kaybi kas kitle kaybina kiyasla istenmeyen sonuglar1 dngérmede

daha iyi oldugu i¢in 6ne ¢ikmistir. Revize edilmis kilavuza gore sarkopeni tanimlamasi;

Muhtemel sarkopeni, diisiik kas giicii ile anlasilir. Diisiik kas giiciine, diisiik kas kiitlesi
eklenmesi ile sarkopeni tanisi kesinlesir. Diisilk kas giicli, diisiik kas kiitlesi ve fiziksel

performans diislikliigli bir arada ise siddetli sarkopeniyi gosterir.

Uluslar Arasi Klinik Uygulama Kilavuzlarinda (ICFSR) sarkopeni tanisi i¢in yiiriime hizinin
ve el kavrama giicli kas kuvvetinin ve fiziksel performansin degerlendirilmesi kuvvetle tavsiye
edilmistir. Sonugta, sarkopeni tanis1 azalmis kas kuvveti ve kas kiitlesi ile performansinin
kombinasyonu ile konur. Kas kiitlesi kayb1 i¢in bioimpedans analizi, bilgisayarli tomografi,

magnetik rezonans ve dual-enerji X-151n1 absorptiometri goriintiileme teknikleri kullanilir. Kas
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kuvvetinin degerlendirilmesi igin ise en pratik metod non-dominant el sikma testi olup fiziksel
performansi degerlendirmede yiiriime hizi ve merdiven ¢ikma testleri gibi testler de uygulanir.
EWGSOP’un onerisi geng erigkinlerde cut-off degerlerinin saglikli bireylerin referans

degerlerine gore -2 standart sapmasi (SD) olarak degerlendirilir (83).

El kavrama giicii 6l¢iim testi — kas giicliniin degerlendirilmesi i¢in validasyonu yapilmis az
sayida teknik vardwr. El kavrama giicli testi daha sik olarak kullanilmaktadir. El kavrama
giiciiniin mobilitenin bozulmas1 ve istenmeyen klinik sonuglarla daha iyi korele oldugu
gosterilmistir (84). Kas giicii esik degerlerinin de farkli toplumlarda ve cinsiyetlerde farkli

olmasi beklenir.El kavrama giicii el dinamometresi ile 6l¢tiliir. (Resim 5).

Kas kiitlesi degerlendirilmesi — kas kiitlesini degerlendirmek i¢in genellikle bioimpedans
analizden yararlamlir. BIA igin Tiirkiyede referans esik degerleri diger toplumlara gore biraz
daha yiiksek olup, boya gore kas kiitle indeksi erkeklerde 9.2 kg/m’, kadnlarda ise 7.4 kg/m*

olarak bulunmustur (85).

Yiiriime hizi — Yirimenin degerlendirilmesi i¢in 4 metre yliriime testi kullanilir. Bu testte
kisiden, onceden 6l¢iilmiis 4 metrelik alanda kendi normal hiziyla yiiriimesi istenir. Siire, kisinin
ayag1 baslangic ¢izgisindeyken baslatilir ve bitis ¢izgisini gecince sonlandirilir. Iki dlgiim

yapilip, en iyi deger metre/saniye (m/san) cinsinden kaydedilir.

Dinamormetre Ornekleri

Resim 5. El dinamometresi
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma, 01.10.2019-31.12.2019 tarihleri arasinda, Gaziantep Universitesi Sahinbey
Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji polikliniginde takipli 18-65 yas arasi ¢olyak
hastas1 ve gastroenteroloji poliklinigine dispeptik sikayetler ile bagvuran, 18-65 yas arasinda,

kronik hastaligi ve CH olmayan bireyler lizerinde yapild1.
Calismaya dahil olma kriterleri:

- Hastalarin 18-65 yas araliginda olmas1
- Hasta grubunun serolojik ve endoskopik biyopsi ile CH tanis1 konulmus olmasi
- Kontrol grubunun poliklinige dispeptik yakinma ile gelen ve hicbir kronik hastaligi

olmayan hastalar olmasi
Calismadan dislanma kriterleri:

- Karaciger yetmezligi, kalp yetmezligi, bobrek yetmezligi ve solunum yetmezligi gibi
organ yetmezlikleri

- Diabetes mellitus, hipertansiyon, osteoartit gibi kronik hastaliklarin olmasi

- Malign hastaliklar1 olan hastalar

- Malabsorbsiyona neden olan hastaliklar1 olanlar

- Steroid, diiiretik gibi ila¢ kullanim1 olanlar

- Hipo veya hipertiroidi olmasi

- Romatolojik hastalik olmasi

- Miyokard infarktiisii, anjina vb kardiyovaskiiler hastalik dykiisii

- Noromuskuler hastaliklar1 olan hastalar

Caligmaya Gaziantep Universitesi Sahinbey Egitim ve Arastirma Hastanesi Gastroenteroloji
poliklinigine basvuran klinik, laboratuar (dTGA ve Anti endomisyon IgG ve IgA ve serum IgA),
endoskopik goriiniim ve histolojik olarak ¢olyak tanisi alan hastalar ve dispeptik sikayet ile
bagvuran, serolojik ve endoskopik olarak CH ekarte edilen, malabsorbsiyon ve maldijesyonu
olmayan, kronik hastalig1 olmayan kontrol grubunun alinmasi planlandi. Caligmaya 119 hasta ve
119 saglikli birey dahil edildi. Hasta veya hasta yakinmin ¢aliyma hakkinda goniillii onamlar1

alindi.
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Hastalarin demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet, egitim diizeyi), ¢Olyak tani siireleri, tani
almadan Onceki sikayetleri, ek hastaliklari, c¢olyak hastaligmin sebep olabilecegi ek
komplikasyonlar (noropsikiyatrik hastalik, reynoud fenomeni, dermatitis herpetiformis, amenore,
infertilite, impotans) olup olmadig1 degerlendirildi (Form 1). Colyak hastalar1 hastalik
aktivitesine gore aktif ve remisyonda olmak iizere 2 gruba ayrildi. Son 6 aydir diyetine uyan ve
Anti-dTG negatif olan hastalar remisyonda, diyetine uyumsuz ve Anti-dT'G pozitif olan hastalar
aktif hastalik kabul edildi. Colyak hastaligmin smiflandirilmas: hastalarin antikorlarina, biyopsi

sonuclarina, gastrointestinal ve ekstraintestinal semptomlara bakilarak yapildi.

Calismaya alman hastalar ve saglikli bireylere rutin bakilan tam kan ve biyokimya
parametreleri (hemogram, bobrek ve karaciger fonksiyon testleri, CRP, HDL, LDL, trigliserid),
colyak tan1 ve takibinde kullanilan parametreler (Anti-dTG) bakildi. Malniitrisyonun
degerlendirilmesi agisindan biyokimyasal parametreler (prealbumin, albiimin, folat, ferritin, B12
vitamini, D vitamini) bakildi. Ayrica malniitrisyon tarama testi olarak MUST skorlamasi
kullanildi. MUST testi, yetigskinlerdeki obezite ve malniitrisyon riskini saptamaya yonelik olarak
kullanilan bir tarama aracidir. MUST testi kullanimi yoniinden pratik ve hizli sonuglar
verdiginden dolayi, giiniimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir. Malniitrisyon ve sarkopeninin
ortak degerlendirilmesinde antropometrik 6lgiimlerden kol ¢evresi, baldir ¢evresi, cilt kivrim
kalinhig1 degerlendirildi. Sarkopeniyi degerlendirmek amaciyla el dinamometresi ile kas giicii,
bioempedans analizi ile iskelet kas kiitlesi (kg), yilirime hizi ile fiziksel performans
degerlendirildi. Ayrica viicut kiitle indeksi (kg/boy(m)2), iskelet kas kiitle indeksi agirliga, boya

ve viicut kitle indeksine gore hesaplandi (Form 2).

Tim katilimcilarin mevcut agirlikve boy dlgiimii, 0,1 kg dogrulukla dijital bir skala ve 0,1
cm dogrulukla standartize SECA 123 marka stadiometre kullanilarak 6l¢iildii. Katilimcilar 6l¢iim
yapilmadan 6nce ¢orap, ayakkabi ve agir kiyafetleri ¢ikardilar. VKI hesaplamak i¢in kilogram
cinsinden viicut agirhigi, metre cinsinden yiikseklik karesine boliindii. Iki tarafli iist orta kol
cevresi (UOKC) ve baldir gevresi (BC) , esnemeyen mezura ile dlgiildii. Triceps cilt kivrim
kalinlig1 6l¢iiliirken 6l¢iim sirasinda hasta ve goniillii bireyler, ayakta kollarmi kasmadan yanlara
serbestge sarkitmis vaziyetteyken dlgiiyii alan kisi 6lgiim yapilanm arkasinda 6l¢iim yapt1. Olgii,

iist kolun arkasindaki triceps kaslarn {izerinden ve iist kolun tam ortasindan alind1 (Acromion ile
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olecranon noktalar1 arasmin ortast). Bu iki nokta aras1 kaliper (Holtain Skinfold Caliper) ile

oOlctilerek bulundu. Tiim 6l¢timler egitimli bir personel tarafindan yapildi.

Viicut kompozisyonu parametrelerini degerlendirmek i¢in biyoelektrik empedans
analizorii (BIA) (Tanita SA165 A-0950U-3) kullanildi. BIA agliktan sonra en az 2 saat ve bos bir
mesaneyle yapildi. Iskelet kas kiitlesi (SMM) ve iskelet kas kiitle indeksi (SSMI), su formiile

gore hesaplandi:
SMM (kg)= 0,566 x FFM (kg)

Iskelet kas kiitle indeksi (SMMI), boya, kiloya ve viicut kiitle indeksine gdre ayri ayri
hesaplandu.

Boya gore SMMI (kg/m?) = SMM (kg)/boy(m)*
Agirliga gére SMMI (%) = SMM (kg)x100/agirlik(kg)
VKi’ne gére SMMI = SMM (kg)/VKI(kg/m?)

Calismamizda sarkopeni EWSGOP 2018 kriterlerine gore belirlendi. Bu kriterlere gore
Diisiik kas giicii olanlar, muhtemel sarkopeni olarak kabul edildi. Diistik kas giiciine diisiik kas
miktar1 eklenmesi sarkopeni tanimizi kesinlestirdi. Buna ilave olarak diisiik yiirlime hizinin eslik

ettigi hastalar siddetli sarkopenik olarak kabul edildi.

EWGSOP’un onerisi geng eriskinlerde cut-off degerlerinin saglikli bireylerin referans
degerlerine gore (-2) standart sapmasi (SD) olarak degerlendirilir. Calismamizda kesme degerleri
bu 6neri dogrultusunda belirledik.

El kavrama giicii calismamizda kontrol grubunun (-2SD) alt1 kesme deger olarak belirlenmis
olup erkeklerde <47 kg, kadmnlarda <25 kg olarak belirlendi. El kavrama giicii degerlendirmesi
Erkemed marka dijital el dinamometresi ile oturma pozisyonunda, dirsek 90° fleksiyonda ve
bilek ndtr pozisyonda 6l¢iildii, el dinamometresi ile her iki elden birer dakika ara ile 3 kez
yapild1 ve Olgiilen en yiiksek deger alind1.

Kas kiitlesini degerlendirmek i¢in bioimpedans analizden yararlanildi. BIA igin Tiirkiye’de
referans esik degerleri diger toplumlara gore biraz daha yiiksek olup, boya gore kas kiitle indeksi

erkeklerde 9.2 kg/mz, kadinlarda ise 7.4 kg/m2 olarak bulunmustur (85). Calismamiz geng
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populasyonda yapilmis olup iskelet kas kiitlesi ve viicut kitle indeksine gore iskelet kas kiitle
indeks, kesme degerleri hesaplanmistir. Ayrica sarkopeni class 1 ve class 2 olarak ayr1 ayri
smiflandirilmistir. Class 1 sarkopeni, el giicii diisiikliigiine ilave olarak iskelet kas kiitlesi ve/veya
iskelet kas kiitle indeksi (-1SD) altinda olanlar kabul edildi. Class 2 sarkopeni, el giicii
diisiikliigiine ilave olarak iskelet kas kiitlesi ve/veya iskelet kas kiitle indeksi (-2SD) altinda
olanlar kabul edildi (86). Calismamizda iskelet kas kiitlesi cut-off degeri kadinlarda <19.5 kg,
erkeklerde <31.6 kg olarak belirlendi. Iskelet kas kiitle indeksi cut-off degeri VKi’ne gore

belirlenmis olup kadinlarda <0.92, erkeklerde <1.37 olarak belirlenmistir.

Yiriimenin degerlendirilmesi i¢cin 4 metre yiirlime testi kullanildi. Calismamizda yiirtime
hiz1 cut-off degerleri saglikli grubun (-2) standart sapmasma gore alind1 ve kadinlarda <0.92

m/sn , erkeklerde <0.96 m/sn olarak belirlendi.

istatistiksel analiz

Calismadan elde edilen degiskenlerin tanimlayici istatistikleri kategorik degiskenler igin
frekans ve ylizde dagilimi olarak, siirekli degiskenler i¢in ortalama ve standart sapma olarak
verilmistir. Stirekli degiskenlerin gruplara gore karsilastirilmasinda bagimsiz 6rneklemler t testi
(iki grup i¢in) ve tek yonlii ANOVA (3 ve daha fazla grup i¢in) kullanilmistir. Ayrica kategorik
degiskenlerin analizinde ki-kare testi kullanilmistir. Stirekli degiskenlerin arasindaki iliski ise
Pearson korelasyon analizi ile incelenmistir. Analizler SPSS 22. Programi yardimiyla

gerceklestirilmistir. p<<0,05 anlamlilik seviyesi belirlenmistir.

Calismamiz Gaziantep Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’nun 18/03/2020 tarihli

2020/54 nolu kararina gore ¢alisilmaya uygun goriilmiistiir.
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Tarih: Tel no:

Adi-soyadi Yas: Boy:
Cinsiyet: Egitim diizeyi: Kilo:
Medeni hali: o evli 0 dul 0 bekar

Ozgegmis:

Ailede CH oykiisii:

Tani tarihi:

Tani stiresi:

Tan1 almadan Onceki sikayeti: ishal-kabizlik-karin agrisi-vitamin eksikligi-anemi-kilo

alamama-vs. belirtiniz

Amenore:

Menopoz:

Infertilite:

Impotans:

Depresyon:

Dermatitis herpetiformis:

Noropsikiatrik tutulum:

Raynoud fenomeni:

Hastalik akivitesi: 0 aktif O remisyon

Aligkanliklar: O sigara o alkol O diyet

Egzersiz: o Hig 0 Haftada 1-2 kez 0 Hemen hemen
hergiin

Form 1. CH degerlendirme formu
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Baldir cevresi (cm):

VKIi (kg/m?):

Bel ¢evresi (cm):

Kalca c¢evresi (cm):
Ust-orta kol cevresi (cm):

Yiiriime h1z1 (m/san):

Kas kiitlesi (kg):

El giicii (kg):

Cilt kivrim kalinhg: (cm):

Viicut yag yiizdesi ve yag miktar (FM kg-%):
Yagsiz viicut Kkitlesi ve yiizdesi (FFM ve LBM kg-%):

Viicut su miktan ve yiizdesi (total, intraselliiler ve ekstraselliiler):

Form 2. Antropometrik dl¢cemler
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4. BULGULAR

Calismaya 119 c¢olyak hastasi ve 119 kontrol hastasi dahil edilmistir. Hastalarin yas
ortalamast 28 yil olup %68.07’si kadindir. Hastalarin %2.52’si ilk 6gretim egitimi almamus,
%21.851 ilkogretim, %42.02’si lise, %33.61°1 tiniversite mezunudur. Kontrol grubunun %2.52’si
egitimsiz, %21.01°1 ilkdgretim, %42.86’s1 lise, %33.61°1 Universite mezunudur. Colyak
grubunda sigara kullanimi kontrol grubuna gore daha diisiiktiir (%8.4 vs %43). Kontrol grubunun
yas ortalamasi 29 yil, %61.34’1 kadm, %38.66’s1 erkektir. Hastalarin ortalama viicut kitle
indeksi (VKI) 22.47 + 4.19 kg/m’, kontrol grubunun ise 22.32 + 1.67 kg/m* olup iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir (p=0.262). Calismaya dahil edilen

bireylerin demografik verileri tablo 4 ve tablo 5°te gosterilmistir.

Tablo 4. Colyak ve kontrol grubundaki bireylerin cinsiyet, egitim diizeyi ve sigara kullanimi verileri

Colyak grubu (n=119)  Kontrol grubu (n=119)

say1 (%) say1 (%)
Cinsiyet Kadin 81 (68.07) 73 (61.34)
Erkek 38 (31.93) 46 (38.66)
Egitim diizeyi Ikégretim egitimi almamis 3 (2.52) 3(2.52)
Ik6gretim 26 (21.85) 25 (21.01)
Lise 50 (42.02) 51 (42.86)
Universite 40 (33.61) 40 (33.61)
Sigara kullanim Var 10 (8.4) 43 (36.1)
Yok 109 (91.6) 76 (63.9)

Tablo 5. Célyak ve kontrol grubundaki bireylerin ortalama yas ve VK1I’lerinin karsilastiriimas1

Colyak grubu Kontrol grubu P degeri

Yas (y1l) 28.82 +10.18 29.32 £10.51 0.623
VKIi (kg/m®) 22.47+4.19 22.32£1.62 0.262
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Hemogram tetkiklerine baktigimizda ¢dlyak grubunun ortalama beyaz kiire hiicre sayisi
(WBC) ve lenfosit sayis1 kontrol grubuna gore istatistiksel anlamli olarak ytliksek iken (sirasiyla,
7270 vs 6810, p=0.023; 2280 vs 2070, p=0.006), ortalama eritrosit hacmi (MCV) istatistiksel
anlamli olarak disiiktiir (84.97 vs 88.10, p=0.001). Biyokimya tetkiklerinde ¢olyak grubunun
serum ALT ve ALP degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli yiiksek
saptanmustir (sirasiyla, p=0.035; p=0.036). Her iki grubun lipid profili karsilastirilmasinda
¢colyak grubunda HDL diizeyleri istatistiksel olarak anlamli diisiik (41.16 vs 48.45, p=0.011),
LDL ve TG diizeyleri istatistiksel olarak anlamli yliksek (sirasiyla, 100.45 vs 93.97, p=0.029;
104.65 vs 86.07, p=0.004) bulunmustur. Colyak grubunun serum prealbumin diizeyi kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanirken, serum CRP diizeyi istatistiksel
anlamli olarak yiliksek bulunmustur (p=0.001). Her iki grubun nétrofil, hemoglobin, platelet,
AST, GGT, kreatinin, ferritin, B12, albiimin degerlerini karsilastirdigimizda istatistiksel olarak
anlaml fark saptanmadi (Tablo 6).

Tablo 6. Hasta ve kontrol grubunun kan parametrelerinin her birinin kiyaslamali ortalama degerleri.

Colyak grubu (n=119)

Ortalamatstandart sapma

Kontrol grubu (n=119) P degeri
Ortalamatstandart sapma

WBC (x107dI) 727+1.83 6.81=1.21 0.023
Nétrofil (x10”dl) 4.22+1.56 3.93+1.01 0.089
Lenfosit (x10”dl) 2.28+0.66 2.07+0.50 0.006
Hb (g/dl) 13.86+1.85 13.57+0.91 0.134
MCYV (fl) 84.97+6.51 88.10+3.35 0.001
RDW (%) 13.62+1.91 13.070.88 0.005
PLT (x10°/dl) 288.03+77.05 275.84+57.99 0.169
AST (IU/L) 26.48+11.81 24.1346.64 0.060
ALT (IU/L) 25.86:20.00 21.66+8.05 0.035
GGT (IU/L) 20.03£20.06 16.80+7.81 0.104
ALP (IU/L) 94.67+78 34 78.90+21.06 0.036
Kreatinin (mg/dl) 0.62+0.15 0.64+0.13 0.337
Folat (ng/ml) 7.1342.87 8.27+2.32 0.001
Ferritin (mg/L) 39.82+41.76 46.19+40.71 0.235
B12 (pg/ml) 236.74+96.46 259.21+79.66 0.051
Prealbiimin (mg/dl) 23.98+5.48 28.3045.15 0.001
Albiimin (g/L) 42.79+4.46 43.73+3.06 0.061
CRP (mg/L) 2.38+4.74 0.90+0.86 0.001
HDL (mg/dl) 41.16+11.39 48.45+29.00 0.011
LDL (mg/dl) 100.45+26.60 93.97+18.22 0.029
Trigliserid (mg/dl) 104.65+64.25 86.07+27.80 0.004

P<0.05 anlamli olarak kabul edilmistir.
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D vitamini diizeyleri CH grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diisiik
saptand1 (p=0.001). CH grubunda hastalarin %63.8’de D vitamini eksikligi varken, kontrol
grubunda bu oran %18.4 olarak sapanmistir (Tablo 7).

Tablo 7. CH ve kontrol grubunun d vitamini diizeylerinin karsilastiriimasi

Colyak grubu (n=119) Kontrol grubu (n=119) P degeri

Say1 (%) Say1 (%)

Vitamin D diizeyi <20 76 (63.8) 22 (18.4) 0.001
20-30  30(25.2) 68 (57.2)
>30 13 (11) 29 (24.4)

Hasta ve kontrol grubunun antropometrik 6zellikleri, malniitrisyon ve sarkopeni acisindan
degerlendirme testleri karsilastirmali olarak tablo 8’de gosterilmistir. Colyak grubunda hastalarin
ortalama kas kiitlesi, iskelet kas kiitle indeksi ve cilt kalinlig1 kontrol grubuna kiyasla istatistiksel
olarak anlamli diisiik saptanmistir. Colyak grubunda el giicii istatistiksel olarak anlamli diisiik
bulunmamasi1 sdyle izah edilebilir; ¢olyak hastalarmmin kimisinin el giicii ¢ok yiiksek olup
kimisinin ise ¢ok diislik saptanmistir. Ortalama her ne kadar kontrol grubuna gore yiiksek
saptansa da standart sapmadaki belirgin yiikseklik bu durumu agiklamaktadir. Ayni1 zamanda
¢olyak hastalarmda VKI, kol ¢evresi ve baldir cevresi kontrol grubuna gore daha diisiik olarak

saptansa da istatistiksel agidan anlamli degil.

Tablo 8. Hasta ve kontrol grubunun antropometrik 6zellikleri ve degerlendirme testleri

Colyak grubu (n=119) Kontrol grubu (n=119) P degeri

Ortalamatstandart sapma Ortalamatstandart sapma
VKi (kg/mz) 22.47+4.19 22.32+1.67 0.262
Yiiriime iz (m/s) 1.14£0.15 1.27£0.16 0.001
SMM (kg) 26.26+4.76 30.52+7.91 0.001
El giicii (kg) 34.76+19.80 30.78+13.86 0.383
SMMI (VKi’e gore)  1.19+0.23 1.25+0.24 0.037
Kol cevresi (cm) 25.30+£3.90 25.5443.35 0.619
Cilt kahnhg (mm) 11.87+4.20 13.394+2.67 0.001

Baldir cevresi (cm) 33.39+4.18 34.14+3.68 0.160
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CH grubu ile karsilastirildiginda kontrol grubundaki bireylerin hepsinde MUST skoru
istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi (p<0.001). CH grubunda hastalarin %78’1 diisiik riskli,
%20.2’si orta riskli, %17’si yiiksek riskli olarak saptanmistir (tablo 9).

Tablo 9. Hasta ve kontrol grubunun MUST skorlarinin karsilastiriimasi

MUST skoru Colyak grubu (n=119) Kontrol grubu (n=119) P degeri
say1 (%) say1 (%)

Diisiik risk 78 (65.5) 119 (100) 0.001

Orta risk 24 (20.2) 0 (0)

Yiiksek risk 17 (14.3) 0 (0)

Kontrol grubundaki hastalarda sarkopeni saptanmamustir. Colyak grubunda ise hastalarm
%24.4 1 muhtemel sarkopenik, %14.3’i smif 1 sarkopenik ve %20.2°s1 sinif 2 sarkopeniktir.

Hastalarin %41.2’sinde sarkopeni goriillmemistir (Tablo 10).

Tablo 10. Her iki grupta sarkopeni goriilme orani

Colyak grubu (n=119) Kontrol grubu (n=119)
say1 (%) say1 (%)

Muhtemel sarkopeni 29 (24.4) 0(0)

Sinif 1 sarkopeni 17 (14.3) 0(0)

Sinif 2 sarkopeni 24 (20.2) 0(0)

Normal 49 (41.1) 119 (100)

Sarkopeni ile MUST skoru arasindaki iligski tablo 11°de gosterilmistir. Bu verilere gore

sarkopeni ile MUST skoru arasindaki istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamustir.

Tablo 11. Sarkopeni ve MUST skoru arasindaki iliski

Sarkopeni, say1 (%) P degeri
Muhtemel Sinif 1 Sinif 2
(n=29) (n=17) (n=24)
MUST skoru Diisiik risk 19 (65.5) 10 (58.8) 17 (70.9) 0.513
Orta risk 3(10.3) 5294 5(20.8)

Yiiksek risk 7(24.2) 2(11.8) 2 (8.3)
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(Colyak hastalarinin ortalama tani siiresi 5-6 yil olup hastalarin %54.6’s1 klasik tip, %37.8’si
atipik tip, %7.6’s1 sessiz tipdedir. Hastalarin %76.5’de hastalik aktif, %23.5’de hastalik
remisyondadir. Hastalarin %9.2’sinde noropsikiatrik tutulum, %2.5’°de raynoud fenomeni,
%6.7’sinde dermatitis herpetiformis, %5.9°da amenore vardir. Hastalarm hig¢birinde infertilite

saptanmamugtir (Tablo 12). Hastalarin sadece %24.4’de (n=29) aile 6ykiisii vardir.

Tablo 12. Colyak hastalarimin 6zellikleri

Say1 (%)
Hastalik tipi (n=119) Klasik tip 65 (54.6)
Atipik tip 45 (37.8)
Sessiz tip 9 (7.6)
Aktivite durumu (n=119) Aktif 91 (76.5)
Remisyonda 28 (23.5)
Ekstraintestinal tutulum (n=29) Noropsikiatrik tutulum 11(9.2)
Raynoud fenomeni 3 (2.5
Dermatitis herpetiformis 8 (6.7)
Amenore 7(5.9)

Colyak hastaligi aktif olanlarda remisyonda olan hastalara kiyasla vitamin D ve serum
ferritin diizeyleri istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmistir. Hastalik aktivitesi ile
prealbiimin, folik asit ve vitamin B12 diizeyleri arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski

saptanmamustir (tablo 13,14).

Tablo 13. Hastalik aktivitesinin vitamin D diizeyi ile kiyaslamasi

Aktif CH (n=91) Remisyonda CH (n=28) P degeri

Say1 (%) Say1 (%)
Vitamin D diizeyi <20 63 (69.2) 13 (46.4) 0.044
20-30 18 (19.8) 12 (42.9)

>30 10 (11) 3 (10.7)
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Tablo 14. Hastalik aktivitesi ile prealbiimin, folik asit, vit b12 ve ferritin diizeyleri arasinda iligki

Aktif CH (n=91) Remisyonda CH (n=28) P degeri
Ortalama+tstandart sapma Ortalama+standart sapma
Prealbiimin (mg/dl) 24.08+5.47 23.64+5.59 0.711
Vitamin B12 (pg/ml) 241.64+£99.10 220.82+87.08 0.320
Folat (ng/ml) 6.90+2.70 7.88+3.30 0.112
Ferritin (mg/L) 35.26+39.37 54.654+46.45 0.031

Hastalarin hastalik aktivitesi ile antopometrik 6zellikler ve fiziksel performans durumunu

karsilastirilmasida her iki grupta istatistiksel anlamli farklilik goriilmemistir (Tablo 15).

Tablo 15. Hastalarin hastalik aktivitesi ile antopometrik 6zellikler arasmdaki iligki

Aktif CH (n=91) Remisyonda CH (n=28) P degeri

Ortalamatstandart sapma Ortalamatstandart sapma
VKIi (kg/m2) 22.24+4.03 23.94+5.69 0.150
SMi 23.87+2.20 23.91+2.88 0.943
SSMI (agirhk) 43.61+£5.37 40.39+7.14 0.138
SSMI (VKI) 1.10+£0.16 1.03+0.18 0.147
SSMI (boy) 9.51+0.81 9.33+1.07 0.433
El giicii (kg) 28.40+14.28 25.34+12.02 0.400
Yiiriime hizi (m/s) 1.10+£0.13 1.12+0.17 0.593
Kol cevresi (cm) 25.42+3.88 24.93+4.02 0.564
Cilt kalinhg (mm) 12.01+4.24 11.39+4.09 0.498
Baldir cevresi (cm) 33.27+4.25 33.79+4.00 0.574

Colyak hastaligi aktif olanlarda remisyonda olan hastalara nazaran sarkopeni sikligi
istatistiksel olarak daha yiiksek bulunmustur (p=0.009) (tablo 16). Hastalik tan1 yil1 ve sarkopeni

arasindaki iligki tablo 17°de gosterilmistir.

Tablo 16. Hastalik aktivitesi ile sarkopeni arasindaki iligki

Sarkopeni Aktif CH (n=91) Remisyonda CH (n=28) P degeri
say1 (%) say1 (%)

Muhtemel 26 (28.6) 3 (10.7) 0.009

Smif 1 10 (10.9) 7 (25.0)

Sinif 2 14 (15.4) 10 (35.7)
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Tablo 17. Hastalik tan1 y1il1 ile sarkopeni arasindaki iligki

Ortalama tam yih P degeri
Muhtemel sarkopeni (n=29) 4.93+4.64 0.435
Sinif 1 sarkopeni (n=17) 6.12+4.73
Sinif 2 sarkopeni (n=24) 7.25+£8.83

Hastalarin yasmin sarkopeniye etkisini degerlendirmek amaciyla ¢Olyak hastalarmin
antropometrik 6zellikleri yas arah@ma gore karsilastirildi. Ozellikle, SMMI (agirlik) ve SMMI
(VKI) degerleri ileri yash hastalarda geng hastalara nazaran istatistiksel olarak anlamli daha

diisiik saptand1 (p=0.001) (Tablo 18).

Tablo 18. CH’nin antropometrik 6zelliklerinin yas araligina gore karsilagtirilmast

18-24 yas 25-34 yas 35-44 yas 45-54 yas 55-64 yas P
(n=53) (n=33) (n=21) (n=10) (n=2)
Yiiriime hizi 1.17+0.15 1.14+0.15 1.12+0.17 1.06£0.11  1.00£0.01  0.173
El giicii 39.38+£19.34  28.29+12.72  33.67+20.36 28.28+7.47 12.90+0.14 0.014
SMM 27.47+5.41 24.2442.92 27.31£5.16 24304291 26.46£1.24 0.015
SMMi (agirhk) 47.07+5.87 43.57+5.16 42.49+4.72  39.74£6.91 35.51£1.49 0.001
SMMI (VKI)  1.31x0.25 1.12+0.16 1.15+0.19 1.00£0.20  0.83£0.01  0.001

SMMI (boy) 9.88+1.08 9.40+0.83 10.12+1.34 9.66+0.99 11.30+£0.10  0.030
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5. TARTISMA

Inceledegimiz tiirkge ve ingilizce dillerindeki litaratiirlerde ¢dlyak hastalarda
malniitrisyon ve sarkopeni arasindaki iliskinin saptanmasi amaciyla yapilan calismaya denk
gelmedik. Bu ¢aligmanin bu alanda yapilan ilk ¢alisma oldugu kanisindayiz.Calismada ek olarak
¢cOlyak hastalarinda nutrisyonel parametreler, antropometrik Ozellikler, hastalik aktivitesi ile
nutrisyonel parametreler ve antropometrik 6zellikler arasindaki iliski, hastalik aktivitesi ile
malniitrisyon ve sarkopeni arasindaki iligki, ¢Olyak hastalarinda malniitrisyon ve sarkopeni
siklig1 da arastirilmisir. Calismaya alinan hasta ve kontrol grubu birbiriyle demografik 6zellikler
acisindan uygunluk gostermektedir. Bireylerin genel laboratuar Ozelliklerinde ¢o6lyak
hastalarinda istatistiksel anlamli olarak 16kosit ve lenfosit yiliksekligi, MCV distikligi, ALT ve
ALP yiiksekligi, CRP yiiksekligi saptanmistir. Lokositoz ve CRP yiiksekligi kronik inflamatuar
durumla aciklanabilir. De Marchi ve Tetzlaffin yaptig1 2 ayr1 calismada ¢dlyak hastalarinda
artmis CRP ve yiiksek sensitiviteli CRP diizeyleri saptanmistir (87,88). Ince bagirsakta olusan
doku hasar1 ve bu doku hasarina immiin sistemin verdigi yanit, ¢dlyak hastaligindaki inflamatuar

parametrelerinin neden yiiksek oldugunu agiklayabilir (89).

Colyak hastalarinda hipokolesterolemi goriiliir ki, bu da kardiyovaskiiler riski azaltmaktadir.
Brar ve arkadaglarinin ¢6lyak hastalarinda yaptigi bir ¢alismada glutensiz diyet sonrasi lipid
profilinin diizeldigi; HDL nin artdigi, LDL nin ve LDL/HDL oraninin azaldig1 goriilmiistiir (90).
Bizim ¢alismamizda ise ¢Olyak hastalarmin lipid profiline baktigimizda kontrol grubuna kiyasla
anlamli olarak HDL diisiikliigii, LDL ve TG yliksekligi saptanmistir. Bu muhtemelen ¢aligmaya
aliman hastalarm biiylik cogunlugunun hastaliginin aktif olmasi, dolayisiyla glutensiz diyete

uymamasi ile iliskili olabilir. Bizim ¢alismamizda 119 hastanin sadece 28’1 remisyondaydi.

Nutrisyonel parametrelere baktigimizda literatiirde bir ¢ok calismada bahsedildigi gibi
colyak hastalarinda kontrol grubuna nazaran prealbumin, folik asit ve vitamin D diizeyleri
anlamli olarak diisiik saptanmustir (3). Hastaligi aktif olanlarda anlamli olarak vitamin D
diizeyleri daha diisiiktii. Bunun yanisira bizim calismamizda ¢Olyak hastalarinda ferritin ve
vitamin B12 eksikligi de saptadik ancak istatistiksel agidan anlamli degildi. Bunun nedeni

muhtemelen hastalarin takiplerinde ferritin ve vitamin B12 replasmanlarinin yapilmasi idi.
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Malniitrisyon ve vitamin eksiklikleri ¢dlyak hastalarinda sik goriilmektedir (3). Bardella ve
arkadaglarinin yaptig1 bir calismada glutensiz diyetine uyumlu, klinik, laboratuar ve histolojik
olarak remisyonda olan hastalarda bile malniitrisyon goriilebilmektedir (4). Kontrol grubundaki
bireylerde malniitrisyon goriilmemesine karsin 119 ¢dlyak hastasinin 24’tinde MUST skoru orta
risk, 17’sinde ise yliksek risk olarak degerlendirilmistir. Avrupa Parenteral ve Enteral Beslenma
Dernegi (ESPEN) tarafindan malnutrisyon tarama araci olarak kullanilan MUST testinde orta
risk saptanan hastalar icin yakin gozlem, yiiksek risk saptanan hastalar icin ise tedavi

onerilmektedir (91).

Bizim ¢alismamizda sarkopeni EWSGOP kilavuzlarina gore tanimlandi. Calismaya alman
bireyler geng eriskinler oldugu i¢in, el giicii, kas kiitlesi ve yiirlime hiz1 i¢in kesme degerleri geng
sagliklh popiilasyona gore belirlendi. Kas kiitlesi ve viicut kompozisyonunu degerlendirmek i¢in
kullanilan yontem 6nemlidir (92). Calismamizda viicut kompozisyonu, kas kiitlesi, iskelet kas1
kiitlesini (SMM) tahmin etmenin basit, dogru ve giivenilir bir yontemi olan BIA ile
degerlendirildi. Bahat ve arkadaslarmin yaptig1 calismada oldugu gibi agirliga gore ayarlanan
iskelet kasi kiitle kesme noktalar1 saglikli geng eriskinlerden su sekilde degerlendirildi: siif 1
sarkopeni ortalama (-1 SD), sinif 2 sarkopeni ortalama (-2SD) olarak tanimland1 (85). Iskelet
kas1 kitle kesme noktalari, en iyi sekilde diisiik kas giiciinii 6ngéren ROC analizi ile hesaplandi
(83). Kontrol grubundaki bireylerde sarkopeni goriilmedi. 119 c¢dlyak hastasinin 29’unda
muhtemel sarkopeni veya presarkopeni, 17°sinde smif 1 sarkopeni, 24’iinde smif 2 sarkopeni

saptand1. Kirk dokuz hastada sarkopeni goriilmedi.

Malniitrisyon sarkopeninin en sik goriilen sekonder nedenlerindendir (5). Sarkopeninin
ortaya c¢ikmasinda malniitrisyonun rolii yetersiz beslenme, kas kiitlesi, kas giicli ve fiziksel
performansin korunmasinda o6nemli bir rol oynayan protein, vitamin D gibi beslenme
faktorlerinin eksikligi ile kismen aciklanabilir. Ancak bizim calismamizda ¢6lyak hastalarinda

malniitrisyon ve sarkopeni arasinda anlamli bir iliski goriilmedi.

Calismamizdan elde ettigimiz en O6nemli bulgu ¢olyak hastaligi aktivitesi ile sarkopeni
arasindaki iligkidir. Hastalig1 aktif olan bireylerde sarkopeni sikligi yiiksek bulunmustur
(p=0.009). Bu, ¢6lyak hastaliginda kronik inflamatuar siirecin olmasi ve kronik inflamasyonun

sarkopeninin sekonder nedenlerinden biri olmasi ile aciklanabilir. Colyak hastaligmin
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gelisiminin molekiiler mekanizmalarinda reaktif oksijen tiirevlerinin artmasi ve antioksidan
savunmanin azalmasia bagl iltihaplanma ve oksidatif stres s6z konusudur. Bu da redoks
duyarli, pro-inflamatuar transkripsiyon faktorii olan Niikleer Faktér Kabba B'nin (NF-xB)
kontrolsiiz aktivasyonuna, radikal oksijen tiirevleri (ROS) ve radikal azot tiirevlerinin (RNS)
iiretiminin devam etmesine ve kronik inflamasyona yol agar (93). Ayrica inflamatuar sitokinlerin
kas proteolizi ve miyosit apopitozuna neden olarak kas yikimina yol a¢tigi, sonugta protein
katabolizmasini uyardigi ve kas sentezini baskiladigi gosterilmistir. Bano ve arkadaglarinin
yaptig1 bir meta-analizde sarkopeni vakalarinda inflamatuar belirteclerin yiiksek oldugu
gosterilmistir (94). Ozellikle, CRP vyiiksekligi ile sarkopeni arasinda iliski saptanmistir.
Interlokin-6 ve Anti-tiimdr nekroz faktdr diizeyi ile sarkopeni arasinda ise anlamli iliski
goriilmemistir. Visser ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada da inflamatuar parametreleri
yiiksek olan hastalarda el kavrama giicliniin diisiik oldugu goriilmiistiir (95). Bizim ¢alismamizda
hastalik aktivitesi ile sarkopeni arasindaki iliski, kronik inflamasyon ile agiklanabilir, 16kositoz
ve CRP gibi inflamatuar belirteclerin de yliksek olmasi hipotezimizi destekler niteliktedir.

Hastalik tani siiresi ile ise sarkopeni arasinda iligki goriilmemistir.

Ileri yas grubu ¢dlyak hastalarinda el giicii, iskelet kas kiitle indeksi degerleri istatistiksel
anlaml olarak daha diisiik saptandi. Ancak bu sonuglarin aktif ¢olyak hastaliginin etkisine veya
yasa bagl sarkopeniye bagl olup olmadigi bilinmemektedir. Calismamizda ileri yas grubu
cOlyak hastalar1 az sayidadir. Her yas grubundan daha fazla hasta igeren caligmalara ihtiyag
vardir. Ayrica, aktif hastalarda remisyon sonrasi yapilacak degerlendirme de bu konuda katki

saglayacaktir.

Calismamizin diger kisithiliklari geng popiilasyonda sarkopeni tanisi igin belirlenmis ve
uluslararas1 onay gormiis belli kriterlerin olmamasi, hastalik aktivitesini belirlerken sadece

serolojik testlerin (anti-dTG) kullanilmasidir.

Sonug olarak, ¢dlyak hastaliginda malniitrisyon ve sarkopeni normal popiilasyona gore daha
fazla goriilmektedir. Ozellikle hastahigi aktif olan bireylerde sarkopeni goriilme siklig1 daha
fazladir. Malniitrisyonla sarkopeni arasinda iligki saptamadik ancak altta yatan nedenin kronik
inflamasyon oldugunu diisiinmekteyiz. Bunun disinda tedaviye uyumsuz ¢olyak hastalarmmda

lipid metabolizmas1 bozuklugu goriilebilir ve ileride kardiyovaskiiler hastaliklar agismdan
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olumsuz risk teskil edebilir. Hastaligin uygun diyetle kontrol altinda tutulmasinin sarkopeni

riskini azaltacagi inancinday1z.

6. SONUC

- Calismaya 119 ¢olyak hastas1 ve 119 kontrol hastas1 dahil edilmistir.

- Hastalarin yas ortalamas1 28 yil olup %68.07°si kadindir. Kontrol grubunun yas
ortalamas1 29 yil, %61.34’1 kadm, %38.66’s1 erkektir.

- Colyak grubunda sigara kullanim1 kontrol grubuna gore daha diistiktiir (%8.4 vs %43).

- Hastalarin ortalama viicut kitle indeksi (VKI) 22.47 + 4.19 kg/m?, kontrol grubunun ise
22.32 £ 1.67 kg/m” olup iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p=0.262).

- Colyak grubunun ortalama WBC ve lenfosit sayis1 kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli yiiksek iken (sirasiyla, p=0.023 ve p=0.006), ortalama MCV istatistiksel
olarak anlaml diisiiktiir (p=0.001).

- Colyak grubunun serum ALT ve ALP degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlaml yliksek saptanmistir (sirasiyla, p=0.035; p=0.036).

- Colyak grubunda HDL diizeyleri istatistiksel anlamli olarak diisiik (p=0.011), LDL ve
TG diizeyleri istatistiksel olarak anlamhi yiiksek (swrasiyla, p=0.029; p=0.004)
bulunmustur.

- Colyak grubunun serum prealbumin diizeyi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak
anlamli diisiik saptanirken, serum CRP diizeyi istatistiksel olarak anlamli ytiksek
bulunmustur (p=0.001).

- D vitamini diizeyleri CH grubunda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli
diisiik saptandi (p=0.001).

- (Colyak grubunda hastalarin ortalama kas kiitlesi (p=0.004), iskelet kas kiitle indeksi
(p=0.011) ve cilt kalinlig1 (p=0.001) kontrol grubuna kiyasla istatistiksel olarak anlaml

diisiik saptanmustir.
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CH grubu ile karsilagtirildiginda kontrol grubundaki bireylerin hepsinde MUST skoru
istatistiksel olarak anlamli diisiik saptandi (p<0.001).

Kontrol grubundaki hastalarda sarkopeni saptanmamustir. Colyak grubunda ise hastalarin
%24.4’ti muhtemel sarkopenik, %14.3’i smif 1 sarkopenik ve %?20.2°si smif 2
sarkopeniktir.

- Sarkopeni ile MUST skoru istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmamistir
(p>0.05).

- Colyak hastalig1 aktif olanlarda remisyonda olan hastalara kiyasla vitamin D ve
serum ferritin diizeyleri istatistiksel olarak anlamli diistik saptanmistir (p=0.044).

- Hastalik aktivitesi ile prealbiimin, folik asit ve vitamin B12 diizeyleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli iliski saptanmamustir (p>0.05).

- Hastalarin hastalik aktivitesi ile antopometrik 6zellikler ve fiziksel performans
durumunu karsilastirilmasida her iki grupta istatistiksel anlamli farklilik goériilmemistir
(p>0.05).

- Colyak hastalig1 aktif olanlarda remisyonda olan hastalara nazaran sarkopeni
siklig istatistiksel olarak daha yiiksek bulunmustur (p=0.009).

- Hastalik tam1 yili ve sarkopeni arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki

saptanmamustir (p>0.05).

Hastalarin yasmin sarkopeniye etkisini degerlendirmek amaciyla ¢olyak hastalarinin
antropometrik ozellikleri yas araligma gore karsilastirildi. Ozellikle, SMMI (agirhk) ve
SMMI (VKI) degerleri ileri yasli hastalarda geng¢ hastalara nazaran istatistiksel olarak
anlamli daha diisiik saptandi1 (p=0.001)
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7. ONERILER

Diyetine uymayan, ¢Olyak hastaligi aktif olan bireylerin en az 6 ay siireyle diyetlerine
uyduktan sonra bu hastalarin malniitrisyon ve sarkopeni agisindan yeniden degerlendirilecegi ve
hastalarin aktif ve remisyonda iken degerlerinin karsilastirilacagi bir ¢alismaya ihtiyag vardir.
Calismamizda ¢Olyak hastaliginda malniitrisyon ve sarkopeni normal popiilasyona gore daha
fazla goriilmektedir. Ozellikle hastaligi aktif olan bireylerde sarkopeni gériilme siklig1 daha
fazladir. Malniitrisyonla sarkopeni arasinda iliski saptamadik ancak altta yatan nedenin kronik
inflamasyon oldugunu diistinmekteyiz. Ancak ¢aligmamizin hasta ve kontrol grubu
genigletilerek, cok merkezli olacak sekilde tekrarlanmasi, ¢élyak hastalarinda malniitrisyon ve

sarkopeni arasinda iliski olup olmadigina dair daha net veriler verecektir.
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