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OZET

Amagc: Bu calismada inflamatuar bagirsak hastalikli (IBH) ¢ocuk hastalarda yasam
kalitesinin Olgiilmesi ve degerlendirilmesi, anksiyete ve depresyonun varliginin
saptanmasi, bunlarin birbirleriyle etkilesimleri, demografik faktorlerle iligkisi, bu
baglamda Ulseratif Kolit (UK) ve Crohn Hastalign (CH) arasinda farkliliklarin olup
olmadig1 ve biyolojik ajanlarla tedavinin yasam Kkalitesi lizerine etkisi arastirilarak

bilimsel literature katkida bulunulmasi amaclanmistir.

Gere¢ ve Yontemler: Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk
Gastroenteroloji ve Hepatoloji Bilim Dal1 Poliklinigi'ne bagvuran ve takiplerine diizenli
gelen IBH hastalarinin demorgrafik bilgileri, tedavileri, aktivite skorlar1 Pediatrik Crohn
Hastalign Aktivite Indeksi (PCDAI) ve Pediatrik Ulseratif Kolit Aktivite Indeksi
(PUKAI) degerlendirildi. Ayn1 zamanda bu grup hastalarda biyolojik ajan kullaniminin
hayat kalitesini nasil etkiledigi degerlendirildi. Biyolojik ajan alan IBH'li hastalarin

hayat kalitesi ile biyolojik ajan almayan hastalarin hayat kalitesi karsilastirildi.

Bulgular: Calismaya alinan 51 hastanin 25'i kiz (%49) ve yas ortalamasi 15.2 £3
yildi. Hastalarin ortalama tani yas1 11,4+4,6 yildi. Tiim hastalarin 24 (%47,1) Ulseratif
kolit ve 27'si (%52,9) Crohn hastaligi tanili idi. Calismamizda saglikla ilgili yasam
(hayat) kalitesi (SIYK), IBDQ-32 anketi kullanilarak degerlendirildi. Test alt gruplar
ve toplam skor cinsiyet, yas, tani, hastalik siiresine gore karsilastirildiginda istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanamamustir. Biyolojik ajan alan ve almayan hastalarda
bagirsak belirtileri, sistemik belirtiler ve toplam skor arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmamstir. Ote yandan duygusal islev puanlari arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark olmamakla birlikte belirgin fark saptanmustir. Biyolojik ajan kullananlarda
sosyal islev puani istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanmigtir. Biyolojik ajan
kullanan hastalarin biyolojik ajan baslanmadan Onceki son 3 ay ortalama hastalik
aktivite skoru kullandiktan sonraki son 3 ay hastalik aktivite skoruna goére istatistiksel

olarak anlamli yiliksek bulunmustur.

Sonuglar: Sonug¢ olarak cinsiyet, yas, tani, hastalik siiresine gore saglikla ilgili
yasam Kkalitesi skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir.
Biyolojik ajan alanlarin %83 U remisyondaydi, biyolojik ajan almadan oncesiki aktivite

skorlart ile aldiktan sonraki aktivite skorlari karsilasdirildiginda istatistiksel olarak



anlaml bir fark saptanmistir. Aktivite skoru ile yasam kalitesi arasinda negatif yonde
istatistiksel anlamli bir fark saptandi. Buna ragmen biyolojik ajan kullanan hastalarda
saglikla ilgili yasam kalite anketinin total skorunun etkilenmedigi ancak sosyal ve
duygusal alanlarin negatif yonde etkilendigi saptandi. Bu sonuclara gore bu ¢ocuklarin
sosyal aktivitelere tesvik edilmesi ve duygusal yonden de gerekirse aile desteginin

saglanmasi ve aile baglarinin kuvvetlendirilmesi 6nemlidir.

Anahtar kelimeler: Inflamatuar bagirsak hastaligi, ¢ocuk, Crohn hastaligi, Ulseratif

kolit, hayat kalitesi, yagam kalitesi



SUMMARY

Objective: The aim of this study was to evaluate the quality of life in children with
inflammatory bowel disease (IBD), determine the presence of anxiety and depression,
their interactions with each other, their relationship with demographic factors; to
investigate whether there are differences between ulcerative colitis and crohn's disease
in this context and to analyse the possible effects of biological drug treatment on life
quality.

Materials and Methods: The demographic data, treatment schedule, activity scores,
pediatric Crohn's disease activity index (PCDAI) and pediatric ulcerative colitis activity
index (PUKAI) of IBD patients who were referred to the Department of Pediatric
Gastroenterology and Hepatology of Istanbul Medical Faculty of Istanbul University
were reviewed. Influence of the biologic agents use on quality of life was evaluated in
this group of patients. Quality of life of IBD patients receiving biologic agents was
compared to patients not receiving biological agents.

Results: Fiftyone patients were included in the study, 25 were female (49%) and the
mean age was 15.2 +3 years. The mean age at diagnosis was 11,4+4,6 years. Twenty-
four (47.1%) patients had ulcerative colitis and 27 (52.9%) had Crohn's disease. The
quality of life was evaluated using IBDQ-32 questionnaire. When the subgroups and
total score were compared according to gender and diagnosis, no statistically significant
difference was found. No statistically significant difference could be demonstrated
between intestinal symptoms, systemic findings and total score in patients receiving and
not receiving biological agents. However, although no statistically significant, an
apparent difference was noticed between the emotional function scores in two groups.
Social function score was found to be significantly lower in biological agent users. The
mean activity score was sicgnificantly decreased after 3 monthos in children receiving
biological agents compared to the last three monthos before biological agent treatment.

Conclusions: As a result, no statistically significant difference was found between
health-related quality of life scores according to gender, age, diagnosis and disease
duration. Eighty three% of those receiving biologic agents were in remission. There was
a statistically significant difference between activity scores before and after receiving
biologic agents. A statistically significant negative association existsed between activity
score and quality of life. However, it was found that the total score of the health-related
quality of life questionnaire was not affected in patients receiving biological agents,
while social and emotional domains were negatively affected.



1. GIRIS VE AMAC

Inflamatuar Bagirsak Hastaligi (IBH) idiopatik ve kronik bir bagirsak
enflamasyonu olup, remisyon ve relapslarla seyreder.

Hem UK hem de CH hastaliginin ortak dzelligi sindirim sistemi disinda birgok
organ ve organ sistemlerinde bulgularla seyredebilen sistemik hastalik olmalaridir.

Bu iki hastalik gegmiste 2. dekattan sonra tan1 almakla birlikte guinimizde 10
yas alt1 tanimlanan inflamatuar bagirsak hastaligi sikligi artmistir. Kronik ve sistemik
etkileri olan hastaliklarin tedavisi sirasinda hastaligin iyilesmesinin yanisira hastalik
nedeniyle bozulan yasam kalitesinin de diizeltilmesi hedeflenir. Bununla birlikte kronik
ila¢ kullanimida yasam kalitesini olumsuz etkileye bilir ve tedavinin tipi bu konuda
belirleyici olabilir.

Bu calismada IBH'li Cocuk hastalarda yasam kalitesinin olgllmesi ve
degerlendirilmesi, anksiyete ve depresyonun varliginin saptanmasi, bunlarin
birbirleriyle etkilesimleri, demografik faktorlerle nasil bir iliski icerisinde olduklari, bu
baglam da Ulseratif kolit ve Crohn hastalig1 arasinda farkliliklarin olup olmadig1 ve
Ozellikle son yillarda tedavide daha yogun olarak kullanilmaya baslanan biyolojik
ajanlarin yasam Kkalitesi {izerindeki etkisi arastirilarak bilimsel literature katkida

bulunulmas1 amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Inflamatuar Bagirsak Hastaliklari

2.1.1. Tammm

Inflamatuar bagirsak hastaliklar1 Crohn Hastaligi (CH) ve Ulseratif Kolit (UK)
olmak {izere iki major klinik formdan olusur. Indetermine Kkolit, mikroskopik ve
makroskopik olarak her iki hastaliga da benzer, fakat henliz farklilasmamis Ozellikler
tasimaktadir. Bu nedenle %10-15 oranindaki hasta, bu iki hastalik grubuna dahil
edilmeyerek bu taniy1 alir.

Ulseratif kolit, kolonu rektumdan proksimale dogru saglam kisim birakmadan
tutan, Crohn hastalig1 ise agizdan aniise kadar sindirim kanalin1 segmenter tarzda, arada
saglam bolgeler birakarak tutan, transmural tutulum o6zelligi gosteren, remisyon ve
ataklarla seyreden kronik, inflamatuar hastaliklardir.

Inflamatuar bagirsak hastaliklarinin tanis1 ve UK ile CH ayirict tanisi
endoskopik, radyolojik, histopatolojik incelemeler, laboratuvar testleri, hasta ve aile
oykusu ile konulur.

Crohn hastaligi agizdan aniise kadar sindirim kanalimin herhangi bir yerini
transmural olarak ve arada saglam dokular birakacak sekilde tutarken, iilseratif kolit
kolonu arada saglam bolgeler birakmadan tutan ataklar ve remisyonlarla seyreden
kronik bir hastaliktir. Bu iki hastalik da diger sistemleri tutarak ekstraintestinal
bulgularla seyredebilmektedir (1).

Crohn hastalarinin yaklasik %30 unun, ilseratif kolit tanil1 hastalarin ise yaklasik
%20 sinin 20 yasindan 6nce tani aldigi goriilmistiir (2). Hastalik fenotipi ve hastaligin
tedavisinde verilen immiinsuprasif ajanlar birlikte diisiiniildiigiinde, hastaligin seyrinde

malignite gelisme riski artmaktadir (3).

2.1.2. Epidemiyoloji

Ingilteredek1 2014 raporlarma 0-5 yas arasi ¢ocuklarda inflamatuar bagirsak
hastaliginin insidansini sirasiyla kiz ve erkek gocuklar i¢in yilda 100,000'de 0,7 ve
1,1'de ve 6-10 yas arasi g¢ocuklarda yilda 100.000 basina 3,9 ve 8,7 olarak tahmin



etmektedir. Ek olarak, Kanada'da, 0-10 yas arasinda inflamatuar bagirsak hastaligi
insidansi, 1994 ve 2009 yillar1 arasinda yillik %7,4 oraninda artmustir.

Ulseratif kolit, 6 yasm altindaki c¢ocuklarda ve Crohn hastalig1 ise 6 yasin
tizerindeki ¢ocuklarda daha sik teshis edilir. Bu egilimler son 20 yildir tutarli olmustur
ve herhangi bir yas grubunda hastalik fenotipinde belirgin bir degisiklik bildirilmemistir.
(4).

Ulkemizde eriskinlerde yapilan g¢ok merkezli epidemiyolojik calismalarda
CH’nin Marmara bdlgesinde, UK’in ise doguda daha sik oldugu CH olanlarin
%8,1’inde, UK lilerin %4,4’iinde aile dykiisii oldugu goriilmiistiir (5,6)

2.1.3. Etiyoloji

Inflamatuar bagirsak hastaliklarinin etyolojisi tam olarak bilinmemekle beraber
etyolojiden genetik, ¢evresel ve konak¢r immiin cevabi gibi etkenlerin rol oynadigi
distiniilmektedir.

Inflamatuar bagirsak hastaliklar1 i¢in en Onemli risk faktéri pozitif aile

hikayesidir. IBH hastalarinin yaklasik %15’inde birinci derece akrabalar1 etkilenmistir.

a-Cevresel Etkenler:

Cevresel etkenlerin IBH’nin olusumuna etkileri tam olarak bilinmemektedir.
Anne sutd ile beslenme, oral kontraseptifler, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar, dogum
oncesi olaylar, diyet, cocukluk ¢ag1 enfeksiyonlari, sigara, hijyen, bakteriyel, viral ya da
paraziter enfeksiyonlar, meslek, psikolojik etkenler ve diger g¢evresel etkenler 1BH

gelisim riskini etkileyebilir.

b-Genetik Etkenler:

IBH icin en onemli risk faktorl pozitif aile hikayesidir. Inflamatuar bagirsak
hastalik tanili hastalarin %15’inin birinci derece akrabalari da etkilenmistir ve birinci
derece akrabalarinda IBH gelisme riski 4-20 kat daha fazladir. Bes yasindan Once
gorulen IBH’da 1. derece akrabalik %56 oraninda izlenirken, 20 yasindan dnce goriilen
olgularda %30 oraninda 1. derece akrabalik saptanmistir (8). Ayrica monozigot ikizlerde
dizigot ikizlere gore hastalik olusma riski belirgin artmistir. (9) Genetik faktorlerin

etkisi Crohn hastaliginda Ulseratif kolite gére daha fazladur.



2001 yilinda ilk IBH geni olan NOD2 tanimlanmis olup, sonrasinda IBH (izerine
etkili 5 risk haplotipi saptanmistir. Crohn hastaligi icin yatkinlik bolgeleri 5. ve
16.kromozomlar iizerinde bulunmustur (2). NOD2/CARDI15 geni 16. kromozomda
IBH1 lokusunda yer alan bir gendir (2). Crohn hastaliginda tanimlanmis NOD2
genindeki homozigot mutasyonlarin hastalifin goriilme riskini 20 kat arttig1
gosterilmistir. (10-13) Hastalarin sadece %20’sinin NOD2 geninde homozigot mutasyon
vardir. Ulseratif koliti olan bireylerin yaklasik %70’inde bir periniikleer antinétrofil
antikor saptanir. Crohn hastalarinin %20’sinden azinda periniikleer antinotrofil antikor
bulunmaktadir. Yapilan genom caligsmalarinda Crohn hastaligina tanimlanmis 40 gen

lokusu, ilseratif kolite tanimlanmis 17 gen lokusu saptanmistir (14).

2.1.4. Patojenez

Inflamatuar bagirsak hastaliginin patogenezinde en fazla kabul géren hipotez;
genetik predispozisyonla birlikte mikrofloranin regiile olmayan inflamasyonu olmustur
(44).

Inflamatuar bagirsak hastaliginda bagirsak epitel hiicresi antijen sunan hiicre
olarak gorev yaptigindan T hucre aktivasyonu meydana gelmektedir. Aktive olmus
fagositik hucreler, lenfositler ve kompleman sistemi hiicre nekrozuna yol agar, matriks
proteini hasar goriir ve 6dem geligir. IFN-gamma, villoz atrofi ve kript hiperplazisi
yapar. Reaktif oksijen metabolitlerinin damar duvarina dogrudan toksik etkisi vardir ve
vaskiler hasar ozellikle Crohn hastaliginda ©on plandadir. Prostaglandin  ve
prostasiklinler, IL-1, TNF-alfa, IFN-y ve bakteri lipopolisakkaritleri NO’yu uyarir, NO
ise mitokondri islevlerini durdurur ve DNA sentezini inhibe eder. Diger taraftan
sitokinler ve buyume faktorleri, mezenkim hicre proliferasyonunu ve kollajen sentezini
arttirir, dolayisiyla fibroza yol acar (20,21).

Interlokin-10 reseptdriindeki mutasyonlar da erken baslangicli, tedaviye direngli
ve agir seyirli IBH inda tanimlanmigtir. Bu hastalarda IL-10’un antiinflamatuar etkisi
olmamaktadir.

Mycobacterium paratuberculosis, Listeria monocytogenes, Novel
burkholderiales ve Escherichia coli subtipleri gibi ¢ok ¢esitli mikroorganizmalarin ve
viral ajanlarin da IBH patogenezinde rol oynadigi gosterilmistir (10).

Sonug olarak IBH, genetik, immiinolojik ve enfeksiyoz etkenlerin tetikledigi
kronik inflamatuar hastaliklardir. Sekil 1, 2
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Sekil 2: Bagirsakta adaptif immiin yanitlar (32)

2.1.5. Patoloji
Endoskopik gastrointestinal biyopsi IBH tanisinda olduk¢a oOnemli bir yer
tutmaktadir. Inflamatuar bagirsak hastaliginda hastalik aktivitesinin  patolojik

degerlendirilmesi, klinik ve endoskopik degerlendirme ile korele olmayabilir

a-Ulseratif kolit

UK’te intestinal inflamasyon kolonik mukozaya smirhdir. Mukozada
inflamasyonun ciddiyetine bagl olarak degisiklikler farklilik gdsterir. Hafif hastalikta
yaygin eritem ve normal damarsal goériiniimiin kaybi1 s6z konusudur. Daha ciddi
hastalikta biiytik, derin ilserler olusur ve eksudasyon artar, mukoza yer yer soyulur.
Aktif donemde kolonun mukoza yizl hiperemik, konjesyonlu ve graniler
gorinimdedir. Kolon mukozasinda vaskiilarite artmistir ve en ufak temas ile kanar.
Kronik hastalikta normal mukoza katlar1 kaybolur ve mukoza diizlesir. Aktif UK’te

mukozada yogun ndtrofil infiltrasyonu, Goblet hiicrelerin miisin kaybi, kriptlerin



notrofiller ile tikanmasi ile kript apseleri, lamina propriaya kronik inflamatuar hicre
(lenfosit) infiltrasyonu goriiliir. Hastalik kroniklestikge lamina propriada lenfosit
birikimleri, plazma, mast hiicreleri ve eozinofiller artar. Sessiz UK’te sadece mukozal
degisiklikler goriiliirken agir infiltrasyonda kript degisiklikleri ve mikroskopik kesitlerde

say1st azalmig, dallanmus, distorsiyone kriptler ve Paneth hiicre metaplazisi gorulebilir.

b-Crohn Hastahg

Anatomik dagilim: UK’ten farkli olarak CH, agizdan aniise dek tiim sindirim
sistemini tutar; CH segmenter ve bagirsagin tiim katlarini tutan bir tutulum gosterir,
arada saglam bolgeler birakir. En sik olarak terminal ileum ve sag kolon tutulumu
(ileokolit) gorulur. Olgularm %38’inde ince bagirsak tutulumu, %38’inde ince bagirsak
ve kolon tutulumu ile %20’sinde sadece kolon tutulumu bildirilmektedir. Endoskopik
biyopsi ile c¢ocuklarin %30-40’inda 6zofagus, mide ve duodenum tutulumu
saptanmasina ragmen Crohn hastaliginda gastroduodenal bdlge asil primer yerlesim
bolgesi degildir (1).

Crohn hastaliginda mezenter kontraktedir ve igerdigi yag tabakasinin artisi ile
birlikte bagirsagin serozal yiizeyini sarar. Inflamasyon sonucu olusan iilserlerden
baslayan fistiiller serozadan diger bagirsak luplari, mesane, rektum veya vagina gibi
komsu organlara, kor olarak karin i¢inde inflamatuar Kitlelere (flegmon) veya perianal
bolgede cilt ve cilt altina (perianal apse, flegmon veya fistiiller) agilirlar. Fissurler
ilserlerin tabanindan baslar ve muskularis propriadan serozaya kadar yayilir. Ayni
zamanda bu Ulserler bagirsak duvarina penetre olurlar ve apse ile fistiil gelisimine yol
acarlar. Fistiiller en ¢ok komsu bagirsak anslarina, mesane, uterus, vajina veya peritona

acilirlar. Graniilomlar Crohn hastaliginda Ulseratif kolite oranla daha sik goriilir.

2.1.6. Klinik

Inflamatuar bagirsak hastaligi tanist icin Avrupa Pediatrik Gastroenteroloji,
Hepatoloji ve Beslenme Dernegi (ESPGHAN) tarafindan belirlenen olgiitler (24) dort
hafta ya da daha uzun siireli ya da alt1 ay i¢inde iki kez ya da daha fazla karin agrisi,
ishal, hematokezya ve Kkilo kaybi olmasidir. Karin agrisi, kilo kaybi, ishal ve istahsizlik

IBH’de en cok karsilasilan belirtiler olmasina karsin UK ve CH’nin temel belirtileri



birbirinden farklilik gostermektedir. Hastaligin klasik bulgusu olarak kabul edilen karin
agrisi, ishal ve Kilo kaybi tigliisii hastalarin ancak %25’inde goriilmektedir (25).
a-Ulseratif Kolit
Ulseratif kolitte en yaygin semptomlar karmn agrisi, ishal ve rektal kanamadir. Pediatrik
hastalarin %83-95°1 rektal kanama, periumblikal ve sol alt kadrana lokalize karin agrist
ile basvurur (26). Karin agrisi genellikle diskilama oncesi, ishale eslik eden kramp
tarzindadir, ancak siddeti Crohn hastaliginda oldugundan daha hafiftir. Tart1 kayb1 olsa
da lineer biiylime etkilenmemistir Yeni tan1 almis hastalarin %90’ inda pankolit saptanir
(27). %50-70 hasta terminal ileum tutulumu ile karsimiza gelir (28). Ekstraintestinal
bulgulara UK ’te, CH na gore daha az rastlanir (29).

Hastalarin %40- 50 si ates, glinde 4 kez olan ishal, aralikli hematosezi ve kilo
kaybinin eslik ettigi hafif semptomlarla bagvurur.

Ulseratif kolitin aktivite derecesinin belirlenmesi igin gocuklarda Pediatrik
Ulseratif Kolit Aktivite Indeksi (PUKALI) ‘nden yararlanilmaktadir (Tablo 1)

PUCALI i¢in puan 0 ile 85 arasinda degismektedir. Aktivite endekslerine gore
hastalar hafif remisyonda PUCAI < 10, hafif aktivite ile niiks 10 <PUCAI < 34 ve orta /
siddetli aktivite ile niiks olarak PUCAI> 34 siniflandirilmis. (41)



Tablo 1: Pediatrik Ulseratif Kolit Aktivite Indeksi (PUKALI)

Olcitler Puan
Karin agrisi

Yok 0
Onemsenmeyen agri 5
Onemsenen agr1 10

Rektal kanama

Yok 0
Az miktarda kan (diskilarin < %50) 10
Az miktarda kan (digkilarin ¢ogunda) 20
Cok miktarda kan (diski i¢erigimin> %350) 30
Diski kivami

Sekilli 0
Kismen sekilli 5
Tamamen sekilsiz 10

24 saatteki diskilama sayis1

0-2 0
3-5 5
6-8 10
>8 15
Gece diskilama

Yok 0
Var 10
Aktivite dizeyi

Aktivitede kisitlama yok 0
Aktivitede siirlh kisithlik 5

Belirgin olarak kisitlanmis aktivite 10
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b-Crohn hastahg:

Crohn hastaligi malabsorpsiyon, karin agrisi, biiyiime geriligi, kilo kayb,
anoreksi ile karsimiza gelir. Karin agrisi baslangigta en sik rastlanan tek
semptomdur. Hastalarin %75’inde gece uyandiran karin agrist vardir. Crohn
hastaligi olan olgular kisa boyla, seksiiel gelismede gecikmeyle bagvurabilirler.
Biiyiime gelisme geriligi ¢ocuklarda ilk semptom olabilir (30). Crohn hastaliginda
%15 hastada perianal hastalik (Cilt katlantisi, apse, fissiir, fistiil), intestinal
inflamasyona bagh asit goriiliir (31).

Crohn hastaliginda tedaviye cevabi degerlendirmek i¢in Crohn Hastaligi Aktivite
Indeksi (CDAI) kullanilmaktadir (40). Remisyon <10, hafif hastalik 10-27,5, orta
siddette, 30-37,5, ciddi hasta> 40. (Tablo 2)



Tablo 2: Pediatrik Crohn Hastahgi Aktivite Indeksi
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MADDELER PUANLAMA
KARIN AGRISI

YOK 0
ORTA (KISA ATAK, AKTIVITEYI ENGELLEMEYEN) 5
ORTA-AGIR/CIDDI (SIKLIKLA VEYA SURELI, AKTIVITEYi ENGELLEYEN) 10
GAITA

0-1 SIVIGAITA, KAN YOK 0
2-5 SIVI VEYA >2 HAFIF KANLI 5
MASIF KANAMA, >6 SIVI GAITA VEYA GECE iSHAL 10
HASTA FONKSiYONLARI VE GENEL DURUM

AKTIVITE SINIRI YOK, iYi 0
YASA UYGUN AKTIVITELERIN YAPILMASINDA ARA SIRA ZORLANMA 5
SUREKLI AKTIVITE KISITLILIGI, COK KOTU 10
MUAYENE

AGIRLIK

HEDEF KiLO, ISTEGE BAGLI KiLO KAYBI 0
ISTEGI DISINDA KiLO KAYBI %1-9 5
KiLO KAYBI>%10 10
BOY

BOY SD (Z SKORU)> -1 0
BOY SD (Z SKORU) <-1SD>-2SD 5
BOY SD (Z SKORU) <-2SD 10
KARIN

DISTANSIYON YOK BOMBELIK YOK 0
DISTANDU, YA DA DISTANSIYONSUZ BOMBELIK 5
DISTANDU, iISTEMSIZ DEFANS, BELIRGIN BOMBELIK 10
PERI-REKTAL HASTALIK

YOK, SEMPTOMSUZ BULGULAR 0
1-2 AGRISIZ FiSTUL, SINIRLI DRENAJ, AGRISIZ ABSE 5
AKTIF FiSTUL, DRENAJ, HASSASIYET YA DA ABSE 10
BAGIRSAK DISI BULGULAR

ATES>38.5 X 3 GUN/HF, ARTRIT, UVEIT, ERITEMA NODOSUM YA DA PIYODERMA
GANGRENOSUM

YOK 0
1 5
2 10
LABORATUAR

HEMATOKRIT (%)

<10 YAS 11-14 (ERKEK) 11-19 (k1Z)  15-19 (ERKEK)

>33 >35 >34 >37 0
28-33 30-34 29-33 32-36 S5
<28 <30 <29 <32 10
SEDIMENTASYON(MM/SAAT)

<20 0
20-50 5
>50 10
ALBUMIN(GR/DL)

>3,5 0
3,1-34 5
<3 10




Tablo 3: Crohn hastah@ ve Ulseratif kolitin karsilagilastiriimasi
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Bulgu Crohn hastahigr | Ulseratif kolit
Rektal kanama Nadir Sik
Karinda kitle Sik Nadir
Rektal hastalik Nadir Sik

Ileal tutulum Sik Nadir
Perianal hastalik Sik Nadir
Darlik Sik Nadir
Transmural tutulum Sik Nadir
Kript apsesi Daha az Sik
Granuloma Sik Nadir
Piyoderma gangrenozum Nadir Sik

Agiz lilserasyonu Sik Cok nadir
Fissurler Sik Nadir
Toksik megakolon Yok Seyrek

P ANCA %20 %70
ASCA %65 %15




2.1.7. Ekstraintestinal Bulgular
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Inflamatuar bagirsak hastaligi primer olarak bagirsagi tutabildigi gibi, diger

organ sistemlerindeki bulgular ile de beraber olabilir. Ekstraintestinal bulgularin bir

kismi IBH aktivitesi ile iliskili iken, bir kismimin hastalik aktivitesi ile iliskisi

bulunmamaktadir. Hastalarin %25-35"1 bagirsak dis1 bulgular ile bagvurur. Inflamatuar

bagirsak hastaliklarinin bagirsak disi tutulumunda en sik rastlanan hedef organlar cilt,
eklemler, karaciger, géz ve kemiklerdir. (33,34,35,35,36,37,38)

Tablo 4: Inflamatuar Bagirsak Hastahklarinda Ekstraintestinal Bulgular

Eklem

Artralji, artrit, juvenil ankilozan spondilit, sakroileit

Kas-iskelet

Vaskdlitik miyozit, granilomat6z myozit,
pyomyozit, dermatomyozit, proksimal kas
giicsiizliigii, osteopeni, aseptik nekroz

Deri

Eritema nodozum, piyoderma gangrenozum,
edinsel biilloz epidermoliz, poliarteritis nodosa,
metastatik Crohn hastaligi, akne, ras’lar, Sweet
sendromu

Oral

Agrili monilia ve aftz lezyonlar, graniilomat6z
tonsillit

Goz

Uveit, episklerit, iritis, keratit, posterior
subkapsiler katarakt, retinal vaskuler hastalik

Hepatobilier

Karaciger yagl dejenerasyonu, sklerozan kolanjit,
kronik hepatit, otoimmiin hepatit, hepatik apse,
safra kesesi tasi, akalkiiloz kolesistit, Budd-Chiari
sendromu

Pankreas

Pankreatit

Renal/lrolojik

Nefrolitiazis, obstruktif hidronefroz, enterovezikal
fistul, perinefrik apse, immin kompleks
glomerilonefriti, amiloidoz

Kardiovaskiler

Tromboflebit, vaskiilit, trombozis, pulmoner
emboli, portal ven trombozu, nérovaskiiler hastalik,
pleuroperikardit

Hematolojik Anemi (demir, folat, vitamin B12 eksikligi,
hemoliz), trombositoz ve trombositopeni, ntropeni

Norolojik Norovaskiiler hastalik, menenjit, ndbet, senkop,
periferik néropati, myopati

Pulmoner Fibrozan alveolit, vaskulit, obstruktif akciger hst,
graniilomatdz akciger hst.

Diger Lenfoma, akut myeloid 16semi, metastatik Crohn

hastalig1
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2.1.8. Komplikasyonlar
a-Ulseratif Kolitin Komplikasyonlari

Toksik megakolon: Terimsel anlamda toksik megakolon medikal ve cerrahi
aciliyeti olan 6lumcul bir komplikasyondur.

Kanama: Hematosezi UK’de sik goriiliir ancak transfiizyon geektireccek kadar
cok olan kanamalar %5’den daha az siklikta goriiliir.

Perforasyon: Nadir gorilen ve acil cerrahi gerektiren bir komplikasyondur.

Kanser: Ulseratif Kolit seyrinde gortlen kolorektal tiimér adenokarsinomadir.
Adenokarsinom daha ¢ok displasik zeminde gelisir. UK’de hastaligin 8.- 10. yilindan
sonra kanser riski artmaya baslar ve yilda %0,5- 1 artig gosterir.

Buylme ve gelisme: CH’daki kadar belirgin olmay1p hastalarin ancak %10’unda
lineer buyime geri kalmistir. Daha ¢ok ataklar sirasinda gelisen tarti kaybi soz

konusudur (1)

b-Crohn Hastahg Komplikasyonlari

Kanama: Masif akut gastrointestinal kanama %1’den az hastada gortlmekle
birlikte ¢ok ciddi sonuglanabilir, mezenterik anjiografi ile cerrahi rezeksiyon
planlanabilir.

Obstruksiyon: Intestinal duvar inflamasyonu sonucu gelisen apse olusumu, darlik
gelisimi, karsinom gelisimi ve adhezyonlar neden olabilir.

Perforasyon: Genellikle ileumda goruldr.

Apse: Bagirsagin transmural inflamasyonu, fistulizasyon ve perforasyon apseye
yol agar. Ates ve karin agris1 olusur. Her zaman flegmon ile ayirict tanisin1 yapmak
kolay olmaz.

Fistiil Olusumu: En sik perianal ve perirektal fistlller gorullr. Enteroenterik,
enterovezikal, enterovajinal ve enterokutanoz fistiller de gorulebilir.

Toksik Megakolon: Crohn hastaliginda ¢ok nadirdir.

Kanser: Kolonik tutulum gdsteren Crohn hastaliginda kolon karsinoma riski UK’e
benzer. Crohn hastaliginda ince bagirsakta kanser bagirsagin yapisiklik, fistuller nedeni ile
by-pass olmus kisimlarinda gelismektedir, ayrica gastrointestinal lenfoma sikliki artmustir
(8,1).
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2.1.10. Tam

Inflamatuar bagirsak hastaliginda tan1 yontemleri, hastaligin yayginligini,
aktivitesini ve 6zgiin komplikasyonlarmi belirlemek igin kullanilir. lyi bir anamnez ve
fizik muayeneden sonra diski tetkiki, biyokimyasal testler, {ist ve alt gastrointestinal
sistem endoskopik muayenesi, arkasindan da histopatolojik degerlendirme ile tani
konulmalidir. Gerektiginde radyolojik incelemeler, ultrasonografi, bilgisayarli tomografi
ve magnetik rezonans goriintiileme de yapilmalidir. Bu tetkikler arasinda IBH tanisi i¢in
en degerli tam1 aract kolonoskopi ve islem sirasinda alinan biyopsi orneklerinin

histopatolojik incelemesidir.

2.1.11. Inflamatuar Bagirsak Hastaliginda Laboratuvar Bulgular:

Inflamatuar bagirsak hastaligi tan1 ve ayirict tanmisinda kullanilabilecek
laboratuvar testlerinin baginda hemogram, eritrosit sedimantasyon hizi (ESH), C-reaktif
protein (CRP), total protein ve albimin yer almaktadir. Ancak IBH’li olgularda bazen
alevlenme aninda bile akut faz belirteglerinin normal olabilecegi unutulmamalidir (24,40).
Inflamatuar bagirsak hastaligindaki anemi demir eksikligi, vitamin B12, folik asit eksikligi
ya da kronik hastalik anemisine bagl olabileceginden eritrosit morfolojisi mikro, makro ya

da normositer olabilir (42).

2.1.12. Inflamatuar Bagirsak Hastalig1 Goriintilleme Yontemleri ve Patoloji

Direkt batin grafileri toksik megakolon takibi agisindan faydali olabilir (24,42).
Ozofagus-mide-pasaj grafisi ve ince bagirsak pasaj grafisi endoskopiyle erisilemeyen
bolgelerdeki bagirsak mukozasinin  degerlendirilmesi, darlik ve fistil gibi
komplikasyonlarin saptanmasi agisindan ¢ok yararl olabilmektedir (42).

Yiizeyel karin ultrasonografisi bagirsak duvar kalinlagsmasmin invazif olmayan
bir yontemle gostermek agisindan 6nemli olmakla birlikte tanida ilk kullanilabilecek
yontemlerden degildir (46)

Bilgisayarli tomografi (BT) bagirsak duvar kalinlasmasi, liimende daralma ve
mezenterik tutulumu gosterebilir. Hastalik komplikasyonlarinin izlenmesinde de BT
yararli olabilir ancak ¢alismalar IBH’I1 ¢ocuklarin 6nemli dozlarda iyonizan radyasyona

maruz kaldigin1 gostermektedir (47).
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Manyetik rezonans gorintileme (MRG), iyonizan radyasyon icermemesi, invazif
olmamasi, yumusak doku goriintiilleme kapasitesinin BT ye oranla daha iyi olmasi ve ii¢
boyutlu gorintiler alinabilmesi nedeniyle ¢ocuklarda giderek énem kazanmaktadir (42,
24, 48, 49).

Inflamatuar bagirsak hastalig1 tanisinda 0zofagogastroduodenoskopi
(OGD)/kolonoskopi ve biyopsi altin standart yontemlerdir.
Ileokolonoskopi IBH tanisinda kullanilan en yararli yontemdir. Kolon ve ileum

mukozasinin goriilmesi, ileum ve tiim kolon béliimlerinden endoskopik biyopsi alinmasi

gereklidir (39).

2.1.13. Ayiricl Tani

Inflamatuar bagirsak hastaligi ile enfeksiy0z kolitleri oncelikli olarak ayirt etmek
gerekmektedir. Shigella, Yersinia, Campylobacter, Amip ve E.coli O157:H7 gibi
mikroorganizmlarin yaptigi enfeksiyonlarda kanli ishal ile kramplar olur ve Ulseratif
kolit ile benzer endoskopik bulgular vardir.

Inflamatuar bagirsak hastaliginin akut alevlenmesinde eger bir antibiyotik
kullanimi varsa Clostridium difficile toksin-A ve B arastirilmalidir ve psédomembrandz
enterokolit akla gelmelidir.

Inflamatuar bagirsak hastaligi, rektal kanamanin hakim oldugu hemoroid ve anal
fisslir gibi durumlarla karisabilir. Sigmoidoskopi, Ulseratif kolitin hemoroid ve anal
fisslirden ayirt edilmesinde kullanilmaktadir (54).

Hemolitik wremik sendromda goriilen kolit UK ile benzer olabilmektedir.
Henoch-Schonlein purpurast karin agrisi ve kanli ishal ile kendini gosterebilirsede,
genellikle kolitle iliskisi yoktur. Radyasyon koliti, immiinsuprese bireylerdeki viral kolit
ve iskemik kolit diger olasi tanilardir.

Bebeklikte, gida kaynakli protein entoleransi Ulseratif kolit ile karistirilabilir,
ancak bu hastalik, suglanan proteinin uzaklastirilmasiyla iyilesen gecici bir sorundur.

Ince bagirsak lenfomasi Crohn hastaligi ile karigsabilmektedir. Fakat ince
bagirsak lenfomasinda bagirsak duvarinda iilserasyon ve limende daralma olmadan
noduler dolma defekti gorilmektedir. Tekrarlayan fonksiyonel karin agrisi Crohn

hastaliginin agrisini taklit edebilir.
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Biiytime geriligi Crohn hastaliginin tek gostergesi olabilir; biiylime hormonu
eksikligi ve glutene hassas enteropati (Colyak hastaligi) gibi diger bozukluklar ile ayiric
tanis1 yapilmalidir. Bagirsak bulgularindan once artrit gelisen hastalar juvenil romatoid
artrit tanis1 alabilmektedir. Direngli anemi ile basvuran hastalara hemolitik anemi tanisi
konulabilmektedir. Losemi anormal bir kan hiicre sayimi ve karin agrisi tablosunda CH
ile karsabilmektedir. Cocukluk ¢aginin kronik graniilomatéz hastaligi, bagirsak
biyopsisinde goriilen graniilomlarla birlikte giden inflamatuar degisikliklere neden
olmakta ve antral daralma nedeniyle Crohn hastaligina ikincil bir darlik
sanilabilmektedir (8).

2.1.14. Tedavi

Cocuk ve ergenlerde IBH tedavisinin amaglari arasinda; remisyonun saglanmasi,
tedavi etkinliginin artiritlmasi ve tedavinin strdurtlmesi, nikslerin 6nlenmesi, biyime
ve gelismenin normal olarak surdirtlmesi, mukozal iyilesmenin saglanmasi, hastalik ya
da ilaglara bagli yan etkiler olmadan normal yasam kalitesinin saglanmasi ve ilag
toksisitesinin en aza indirilmesi yer almaktadir (52). Pediatrik IBH tedavisinde yapilmis
randomize kontrollii ¢alisma sayis1 az olup tedavi genellikle erigkin calismalart 6rnek

alinarak planlanmaktadir (52).

2.1.14.1. Medikal tedavi
a. Aminosalisilik asit (5-ASA)

Bu ilaglar hafif ve orta IBHli hastalarda en fazla kullanilan ilaglardir.
Prostoglandinleri (PG) ve lokotrienleri (LT) bloke eder, bakteriyel peptitlere bagl
notrofil kemotaksisini ve adenozine bagli sekresyonu inhibe eder, serbest oksijen
metabolitlerini temizler ve nukleer faktor-kB (NF kB) aktivasyonunu onler, B
lenfositlerin antikor tretimini inhibe eder ve Natural Killer (NK) aktivitesini inhibe eder
(53,54). Bu grubun ilk iiyesi olan sulfasalazin sulfapiridine azo bagiyla baglanmis 5-
ASA*“dan olusur. Bu bilesikteki sulfapiridin tasiyict olup, esas etkili ve aktif kism1 5-
ASA'dir (55). 5-ASA agiz yoluyla alindiginda tamamina yakin kismi st sindirim
kanalindan emilerek kana gecer. IBH"“de etkisini sindirim kanalindaki inflamasyonlu
bolgeye ulasip difiize olarak gosterir yani topikal etkilidir. Cekumdaki bakterilerin

azorediiktaz enzimi araciligiyla sulfasalazin ve 5-ASA arasindaki azo bagi parcalanir ve
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aktif bilesik 5-ASA agiga ¢ikar. Sulfapiridin hizla emilip karacigerde metabolize edilir
ve idrarla atilir. 5-ASA'nin %25 kadar1 kolondan emilir geri kalan1 diski ile degismeden
atilir (56,57). Sulfasalazindeki tasiyici inaktif molekiil olan sulfapiridin, sulfasalazinin
yan etkilerinin biiyiik kismindan sorumludur. Sulfasalazin alanlarin %25-30"unda doza
bagl (bulanti, kusma, istahsizlik, folat malabsorbsiyonu, bas agrisi, sa¢ dokiilmesi) veya
asir1 duyarliga bagli (ras, hemolitik anemi, agraniilositoz, toksik hepatit, pankreatit,
fibrozan alveolit, oligo-azospermi) vyan etkiler gorilebilir (58). Ayrica folat
absorbsiyonunu bozabilir (59). Yeni aminosalisilatlar (mesalazin, olsalazin, balsalazid)
stilfosalazidden bir miktar daha etkilidir ve yan etkileri de daha azdir (60).
Aminosalisilatlarin etkisi ortalama 2-4 hafta arasinda ortaya ¢ikmaktadir. Siilfosalazin
50-100mg/kg/glin, mesalazin 50-100mg/kg/gun (61). Multimatriks mesesalzin ayni
dozda fakat giinde tek doz kullanim ile yeni bir formdur (62). Topikal aminosalisilatlar
da tutulum bolgesine gore segilebilecek formlardir. Enema formu splenik fleksuraya

kadar kopikler 15-20 cm®e kadar ve suppozituarlar ilk 10 cm“de etkilidir (63,64).

b. Kortikosteroidler:

5-Aminosalisilik asitin yetersiz kaldig1 durumlarda kullanilirlar. Etkilerini sitokin
ve growth faktor dretimini, NFKB ekspresyonunu, siklooksijenaz ve lipooksijenaz
enzimlerini, nitrik oksit (i NO) sentezini, adhezyon molekdlleri ekspresyonunu, stipresér
T hicre fonksiyonlarini, hiicresel sitotoksisiteyi ve immunglobulin (Ig) Uretimini
azaltarak gosterirler (65). Topikal steroidler (hidrokortizon enema, kopiik), distal UK*li
hastalarda 5-ASA“ya alternatif olarak kullanilabilirler. Oral preparatlar orta-agir UK ve
CH"de kullanilirlar. Fulminan hastalikta intraventz (iv) steroidler kullanilabilir. Ancak
ne UK ne de CH"nin idame tedavisinde yeri yoktur. Klinik remisyon saglandiktan sonra
yavas yavas azaltilarak kesilmelidir. Odem, abdominal stria, yag dagiliminda degisiklik,
hiperglisemi, subkapsiler katarakt, osteonekroz, miyopati, emosyonel bozukluklar ve
kesilme semptomlar1 gibi ¢ok sayida yan etkisi vardir. Osteonekroz yan etkisi doz ve
stireden bagimsiz gelisir (66,67). Yan etkiler disinda kortikosteroid kullaniminda temel
sorunlar direng gelisimi ve bagimliliktir. 4 hafta sureyle 0,75 mg/kg/glin prednizolon
kullanimina ragmen aktif hastaligin devam etmesine steroid direnci denir. Steroid
bagimhilig1 ise 3 aylik tedaviye ragmen prednizolon dozunun giinliik 10 mg altina
diislirilememesi veya steroid kesilmesini takip eden 3 ay iginde hastaligin niiks
etmesidir (68).
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c. Purin metabolitleri:

Pirin metabolitleri olarak iki ila¢ kullanilmaktadir; azotiopiirin (AZA) ve 6-
mercaptopurin (6-MP). Remisyonun surdurtilmesinde etkili ilaglardir. Temel etkileri
purin nlkleotid sentezi, DNA sentez ve tamirinin inhibisyonu, hucre bélinmesi ve
proliferasyonunda inhibisyon seklindedir. Ayrica antijen ile uyarilmig lenfosit sayisinda
azalma, NK hcrelerinde ve sitotoksisitesinde azalma ve lamina propriadaki plazma
hlcrelerinde azalma gibi etkileri de vardir (69). Glukokortikoide bagimli hastalarin
tedavisinde siklikla kullanilirlar. Piirin metabolitlerinin kemik iligi silipresyonu,
I6kopeni, anemi, trombositopeni, firsat¢1 enfeksiyonlar, hepatit gibi doz bagimli yan
etkileri mevcuttur. Lokosit sayist 3000/mm3 alti, trombosit sayist 50000/mm3 altina

inerse ilag kesilir. Pankreatit, ates, rash, halsizlik, bulanti, diyare ise diger yan etkileridir
(70).

d. Methotrexate (MTX)

Dihidrofolat rediiktazi inhibe ederek DNA sentezini bozar. IL-1 yapimini
azaltarak antiinflamatuar etki de gosterir. Aktif CH"de remisyonu saglama ve
glukokortikoid dozuna azaltmaya yardimcidir. Remisyon idamesinde de kullanilabilir.

Lokopeni, hepatik fibrozis gibi yan etkileri kullanimi kisitlayici yan etkileridir.

e. Kalsindrin inhibitorleri

Bu grupta IBH tedavisinde en fazla kullanilan ila¢ Siklosporindir (CSA). Grubun
diger tyeleri takrolismus ve sirolimustur. T helper lenfositlerin 1L-2 Gretimini bloke
ederek ve sitoplazmik bir enzim olan kalsindrini baglayarak immiin yaniti baskilarlar ve
IgE ile uyarilmig mast hiicre degraniilasyonunu inhibe ederek TGF-beta ekspresyonunu
uyarirlar (19). Bu grup ilaglarin biyoyararlanimlari ilaglardan etkilenir. Kalsiyum kanal
blokerleri, antifungal ilaglar, makrolid antibiyotikler, glukokortikoidler, allopurinol,
metklopramide ve klorokin CSA*nin kan diizeyini arttirir. Nafsilin, rifampin,
trimetoprim, fenobarbital, fenitoin, oktreotid ve ticlopidin CSA duzeylerini azaltir (72).
CSA"nin 3 6nemli 6zelligi vardir: 1) Sipresor T lenfosit fonksiyonunu etkilemez 2)
Miyelosiipresyon yapmaz 3) Makrofajlara inhibitdr etkinligi az oldugundan ¢ogunlukla
kortikosteroidlerle birlikte kullanilir. IV glukokortikoidlere refrakter siddetli UK*lilerde

kolektomi ihtiyacini azaltabilir (73). Oral tedavinin etkinligi goruldukten sonra tedaviye
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piirin analoglar1 eklenmelidir (74). Parestezi, hipertrikozis, hipertansiyon, tremor,
bulanti-kusma, bobrek yetmezligi, bas agrisi, enfeksiyon, hepatotoksisite gibi yan
etkileri vardir (71).

Takrolimus bir makrolid antibiyotiktir ve CSA*“ya benzer immun-moduilatér
etkisi vardir. CSA*“dan 100 kat daha giicliidiir ve emilim i¢in safra ve mukozal
biitiinlige bagimli degildir. Refraktdor IBH*li ¢ocuklarda ve ince barsagin ekstensif

tutuldugu hastalarda etkili bulunmustur.

f. Biyolojik ajanlar/ Anti-TNF antikorlan

Cocukluk ¢caginda IBH tedavisinde en fazla kullanilan biyolojik ajanlar anti-TNF
antikorlaridir. TUmor Nekroz Faktori- Alfa IBH’daki temel sitokinlerden biridir.
Monosit, aktive makrofaj ve T hicrelerden salimir. Inflamatuar bagirsak hastalig
tedavisinde anti-TNF ila¢c olarak Ulkemizde infliksimab ve adalimumab
kullanilmaktadir. Kimerik IgG1 yapisinda olan Infliksimab induksiyon tedavisinde 0, 2
ve 6. haftalarda, kilogram basina 5mg olarak; idame tedavisinde 2 ayda bir ayn1 dozda,
perianal fistiil iyilesmesinde, steroid korumasinda etkili oldugu gosterilmistir. Bu
tedavinin boy uzamasi lizerine de etkili oldugu gosterilmistir.

Adalimumab ise TNF-o’ya kars1 gelistirilmis insan immunglobulin G1
monoklonal antikorudur. Subkutan uygulanmaktadir. Baslangic dozu 160mg olup 2
hafta sonra 80 ve sonra 40mg ile 2 haftada bir idame tedavisi uygulanir. Bu ilaglarin yan
etkiler arasinda infiizyon reaksiyonlari, artmis enfeksiyon riski, artmis lenfoma riski ve
otoantikor ve otoimmun hastalik gelisimi olarak sayilabilir. llag tedavisine yanitsiz, tek
basina ileogekal hastalik, darlik, fistiil ya da akut batin gibi klinik durumlarda cerrahi

tedaviler diisiiniilmelidir.

g. Antibiyotikler

Antibiyotikler kolektomi sonrasi goriilen positte, fistiillli ve perianal CH"de,
aktivasyonlara neden olabilen enfeksiyonlarda etkilidir. 5-ASA preperatlarindan sonra
aktif CH"de ikinci basamak tedavide, perianal fistillii CH"de ilk basamak tedavide
kullanilir. Metranidazol ve siprofloksasin kullanilan baslica antibiyotiklerdir (75).
Metranidazoliin uzun siireli kullaniminda bulanti, agizda metalik tat, karin agrisi, alkol
ile disulfram benzeri etki, periferik noropati gorilebilir. Siprofloksasinde ise bas agrisi,

bulanti, ishal, deri doklntlsi ve aritmi gorulebilir
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2.1.14.2. Diyet, Enteral ve/veya Parenteral Beslenme:

Diyet ve beslenme tedavisi hem birincil hem de yardimci olan, etkili bir
tedavidir. Diyette esas hastaya idame ve yeterli blylme, agirlik artisini saglayacak total
kalori, protein, mikro besleyicileri iceren uygun besinlerin verilmesidir. Beslenme
destek tedavisi ise enteral ya da parenteral beslenmeden olusmaktadir. Enteral beslenme
gastrointestinal immunite {izerindeki olasi etkileri ile hastaligin kendisine yonelik
birincil tedavi olarak da etki saglayabilir. llave beslenme destegi olarak ise santral
intravendz kateterle parenteral yolla veya formula besinlerle enteral yolla verilebilir.
Beslenmenin UK’in primer tedavisinde yarar1 heniiz gosterilememistir. Buna karsin,
tanimlanmis sivi formiillerle enteral beslenme tedavisi ise aktif Crohn hastaliginda

kortikosteroid tedavisine segenek olarak primer tedavi olarak kullanilmaya baslanmistir

2.1.14.3. Cerrahi Tedavi

A- Ulseratif Kolitte Cerrahi Endikasyonlar1

Ulseratif Kolitte cerrahi gerekgeler asagida siralanmaktadir:

- Medikal tedaviye yanit vermeyen akut fulminant kolit

- Kronik persistan semptomlar

- Perforasyon, toksik megakolon gelisimi

- Sessiz hastalik seyrinde, kontrol kolonoskopide displazi saptanan olgular ve kolorektal

kanser gelisiminde total kolektomi uygulanir, ileoanal pos operasyonu yapilir (50).

B- Crohn Hastaliginda Cerrahi Endikasyonlar

Crohn hastaliginda cerrahi gerekgeler asagida siralanmaktadir:

-Medikal tedaviye direncli semptomlar

-Intestinal komplikasyonlar: Obstriiksiyon, karmn i¢i apse, enterovezikiiler fistiil, serbest
perforasyon veya kalic1 kanama.

Cerrahi tedavi ¢ok 6zgiil gerekgeler i¢in saklanmalidir. Bagirsak rezeksiyonundan sonra
yenileme orani yiiksektir (5 yasina kadar %50’den fazla).

2.1.14.4. Diger
Tedaviye direncli vakalarda kesin tanist konan IL-10 eksikligi, LRBA protein eksiligi
gibi bir immunyetersizlik durumu sézkonusu oldugunda buna yonelik kemik iligi nakli

ile iyi sonuglar alinabildigi bildirilmistir (100)
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2.2. Yasam Kalites: ve Saghkta Yasam Kalites:

Dinya Saglik Orgiitii 1948°de, saglig1 “sadece hastalik ve sakatligin olmamasi
degil, fiziksel, ruhsal ve sosyal yonden tam bir iyi olma hali” olarak tanimlamasindan
sonra yasam kalitesi konusu saglik bakim uygulamalarinda ve arastirmalarinda hizla
Onem kazanmaya baslamistir. Tanimlama igerisindeki tam iyilik halinin ne olduguna
iliskin yapilan tanimlama g¢alismalar1 sonucunda hayat (yasam) kalitesi kavrami ortaya
cikmistir. (50) Genel olarak “kalite” iyiligin bir derecesidir. Yasam kalitesi, kisisel
saglik durumundan Gte, kisisel iyilik halini de icine alan daha genis bir kavramdir. (51)
Yasam kalitesi her yasta birey i¢in degerlendirilmesi gereken bir konudur. Cocuklarda
yasam kalitesi incelemelerinin ortaya ¢ikmasmin 6nemli bir nedeni, eriskin yaslarda
yasam Kkalitesi diisiik olan bireylerin cocukluk déneminde ortaya ¢ikan yasam kalitesi
sorunlart ile ilgili oldugu belirtilmistir (52).

Son yillarda gelismis iilkelerde saglik hizmeti gorevlileri genellikle yasam
kalitesini anketler kullanarak olcerler. Bu anketler, hastadaki fiziksel ve zihinsel
belirtiler, agr1 ve glinlik yasam etkinlikleri gibi birka¢ konuyla ilgili sorular icerir. Bu
tir anketler, doktorlarin bir hastaligin ya da tedavi uygulamalarinin kisinin yasamini
nasil etkiledigini daha iyi anlamalarini saglar. Genel amagh 6lgiitler; saglikta yagsam
kalitesini ilgilendiren genis bir igslev kaybi ve genel olarak rahatsizlik spektrumunu
icermeleri nedeniyle toplumun tim kesimlerinde, tiim hastaliklar ve durumlarda
kullanilirlar. Bunlara rnek olarak Short form-36 (Sf-36), Diinya Saglik Orgiitii Saglikta
Yasam Kalitesi Olgegi (World Health Organization Quality of Life-WHOQOL),
Nottingham Saglik Profili, Hastalik Etki Profili (Sickness Impact Profile) sayilabilir.
Ozel amach é&lgiitler ise belirli bir niifus grubuna, hastaliga, isleve dzel dlgekler olarak
ayrilirlar. Hemen her hastaliga (ibh, epilepsi, diyabet, romatoid artrit vb.), duruma (agr1)

ve isleve (cinsel islev, emosyonel durum, uyku vb.) 6zel 6l¢ekler bulunmaktadir

IBH’da 1978 yilindan giiniimiize kadar, yasam kalitesi kavramini, hastaligin

degerlendirilmesindeki 6nemini ortaya ¢ikaran ¢aligmalar yapilmaktadir (52).
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2.2.1. IBH’da “Yasam (Hayat) Kalitesinin Belirlenmesi” Neden Gereklidir?

Inflamatuar bagirsak hastalarinda problemleri genis boyutta gozlemlemek, saglik
calisanlarinin  (doktor, yardimci saglik personeli) problem ¢6zimine katkilarini
saglamak, yasam kalitesinde bozulma saptandiginda yardimci olmak hedeflenmektedir.
Ormnegin aile igi iliskiler kotlyse aile bireyleri ile gériismek, korkulari gidermek.
Hastanin kendi ifade ettigi disfonksiyon ve streslerin bilinmesi ve yasam kalitesinin
diizeltilmesini saglamak amaglanmistir. Depresyon, anksiyete gibi psikolojik sorunlarin
tedavisi, IBH tedavisine uyumu olumlu etkilemektedir. Ayrica yasam kalitesinin olumlu
etkilendigi gozlemlendiginde, tedavide yeni secenekler (Cerrahi tedavi, ilag degisimi
vb.) kullanilabilir ve olumlu etkilesmeler ortaya ¢ikarilir (76)

Yasam kalitesi nasil belirlenmelidir? 1978’de Gazzard ve arkadaslari, 85 CH’l1
olguda anket sorulari ile giinliik aktiviteye hastaligin etkinligini arastirmislardir. Izleyen
yilarda c¢esitli formlar gelistirilerek Klinik, emosyonel, fonksiyonel ve psikolojik
degerlendirmeler yapmislardir. Hastanin yasam Kkalitesinin belirlenmesi ve gergek
sorunlarin tedavisi (psikolojik) ile IBH’da gereksiz tedavi degisikligi, agresif
yaklasimlar, invaziv testlerin gereksiz yapilis1 azalacaktir. Hastalarin genel endisesi;
hayatlarinin hastalik tarafindan kontrol edilmesi, inkontinans sorunlari, hastaligin
alevlenmesi, tedavi basarisindaki sorunlar, ¢evre ile olusan olumsuz iletisimler olarak
dikkati cekmektedir. Bu degerlendirmelerle endiseyi ortadan kaldirmak hedeflenmelidir,
bu yaklasimla yasam Kkalitesinin olumlu etkilenecegi tartismasizdir. Yasam Kalitesi
Onemlidir, ancak kantitatif degerlendirmenin de eksiksiz olmasi gereklidir. Boylece hem

hasta agisindan hem de toplumsal agidan amag gerceklesmis olur.

2.2.2. Yasam kalitesi olciimii

Inflamatuar Bagirsak Hastaliginda Yasam Kalitesi Degerlendirme Anketi
(IBDQ-32) Dr. Jan Irvine ve meslektaslari tarafindan yazilmistir (47).

Laith Alrubaiy ve ark (77) 2015 yilinda potansiyel olarak uygun oldugunu
diisniilen 75 makalenin tam metni incelenmis ve IBH'da hastalarin yasamlarinin farkli
yonlerini kapsayan 10 hastaliga 6zgii SIYK 6nlemi belirlenmis. Olgim genel olarak
degerlendirilen ozellikleri i¢ tutarlilik, yapi gegerliligi ve igerik gegerliligi olmus.
Literatirde en fazla elde edilen SIYK &lciisii Inflamatuar Bagirsak Hastaliklar1 Anketi
[IBDQ] olmus. En yaygin kullanilan ve onaylanan 6lgimde IBDQ olmus.
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Tablo 5: Inflamatuar Bagirsak Hastahigi olanlarda yasam Kkalitesinin
degerlendirilmesi icin kullanilmis olan testler
Test Test alt gruplar1 | Arastirmaci Yas grubu Hastalik /
yil hasta sayisi
(alt-Ost
sinir)
IBDQ* 1.Bagirsak Dalal ve ark (83) 17.9-25,3 IBH /51
2.Sistemik Griffiths A ve ark 8-17 IBH /117
3.Sosyal (101)
4.Duygusal
IMPACT** | 1.Bagirsak Giorgos ve ark (84) 10-17 IBH/99
2.Sistemik Doloresz ve ark (89) | 11-17 CH/51
3.Sosyal Jeffrey ve ark (91) 10-17 CH/112
4.Duygusal
5.VKI (tarti-boy)
6. Tedavi /
mudahaleler
PEDQL Yok Seth ve ark (98) 11-17 IBH/70

*Tiirkce gecerliligi var

**Tirkce gegerliligi yoktur
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Gastroenteroloji
ve Hepatoloji Bilim Dali Poliklinigi'ne basvuran ve takiplerine diizenli gelen IBH
hastalarinin demorgrafik bilgileri, tedavileri, aktivite skorlar1 Pediatrik Crohn Hastaligi
Aktivite indeksi (PCDAI) ve Pediatrik Ulseratif Kolit Aktivite indeksi (PUKAI)
degerlendirildi. Ayn1 zamanda bu grup hastalarda aldigi biyolojik ajanlarin hayat
kalitesini nasil etkiledigi degerlendirildi. Biyolojik ajan alan IBH'li hastalarin hayat
kalitesi ile biyolojik ajan almayan hastalarin hayat kalitesi kasilastirildi. Calismaya,
Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Etik
Kurulu’ndan onay alindiktan sonra baslanmis ve calisma kapsamindaki tiim hastalar
calismaya katilmadan 6nce galigma hakkinda bilgilendirilmis; hastalara bilgilendirilmis
onam formu imzalatilmistir.

Bu c¢alisgmada inflamatuar bagirsak hastalikli (IBH) cocuk hastalarda yasam

kalitesinin 6lgmek icin IBDQ-32 anketi kullanilmistir. Anket bagirsak belirtileri (10
soru), sistemik belirtiler (5 soru), duygusal islev (12 soru) ve sosyal islev (5 soru) olmak
Uzere dort boyuta ayrilmis 32 sorudan olusmaktadir. Her soru 1'den (en kot durum)
7'ye (en iyi durum) kadar olan yanitlar1 derecelendirmistir ve bu nedenle toplam puan
32'den 224'e kadar degismektedir ve daha yiiksek puanlar daha iyi bir yasam kalitesini
temsil etmektedir.
Amag: Bu c¢alismada inflamatuar bagirsak hastalikli (IBH) gocuk hastalarda yasam
kalitesinin Olciilmesi ve degerlendirilmesi, anksiyete ve depresyonun varliginin
saptanmasi, bunlarin birbirleriyle etkilesimleri, demografik faktorlerle iliskisi, tedavinin
yasam kalitesi lizerinde etkisi, bu baglamda iilseratif kolit ve Crohn hastalig1 arasinda
farkliliklarin olup olmadiginin arastirilarak bilimsel literature katkida bulunulmasi
amaclanmustir.

Calismaya Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Gastroenteroloji
ve Hepatoloji Bilim Dal1 Poliklinigi'ne bagvuran ve takiplerine diizenli gelen;

- 18 yas alt1

- biligsel fonksiyonlar1 yerinde ve okur-yazar olan

- aragtirmaya goniillii UK ve CH tanili hastalar dahil edilmistir

-5 hastaya 10 yas alt1 oldugu i¢in IBDQ-32 anketi verilemedi
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3.1. Arastirmada Kullamilan Gerecler

Aragtirma kapsaminda verilerin toplanmasi amaciyla arastirmada asagidakilar
kullanilmastir:
- Inflamatuar Bagirsak Hastaliginda Yasam Kalitesi Degerlendirme Anketi (IBDQ-32).
Telif haklar1 nedeniyle anket paylasilamamaktadir.
-Hastalarin Poliklinik Dosyalar1

Istatiksel olarak ¢alismamizda verileri icin SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences, Chicago, IL, USA) programinin 21.0 versiyonu kullanildi. Tanimlayici
istatistiklerinde stirekli degiskenler i¢in ortalama deger, standart sapma, ortanca,
minimum ve maksimum degerler; kesikli degiskenler i¢in ise say1 ve ylizde degerleri
hesaplandi. Baslangic analizleri olarak normal dagilimin degerlendirilmesinde
Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri kullanildi. Bagimsiz iki grup arasi non-
parametrik verilerde Mann Whitney U testi kullanildi. Bagimli iki grup arasit non-
parametrik verilerde ise Wilcoxon testi kullanildi. Sayisal verilerin korelasyonunda
Spearman korelasyon testi yapilmistir. Sonuglar %95 giiven araliginda degerlendirilerek

p <0,05 istatistiksel anlamlilik olarak tanimlandi.

3.2. Arastirmanin Etik Yonii

Arastirmaya katilan tiim hastalara calismaya katilmadan once c¢alisma ile ilgili
detayli bilgi verilmis; sonrasinda bilgilendirilmis onam formu imzalatildiktan sonra
hastalar calismaya dahil edilmistir. Calismaya baslanmadan oOnce orijinal Olgegi
gelistirmis olan Jonathan R. Love, Jan E. Irvine ve Richard N. Fedorak’tan e-posta yolu
ile 6l¢egin kullanilmasi i¢in izin istenmis ve onay1 alinmistir.

Arastirmaya Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan

Aragtirmalar Etik Kurulu’ndan onay1 alinarak ¢alismaya baslanmustir.
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4. BULGULAR

Calismamiza Istanbul Universitesi Istanbul Tip Fakiiltesi Cocuk Gastroenteroloji
ve Hepatoloji BD poliklinigine basvuran ve takiplerine duzenli gelen inflamatuar
bagirsak hastalar1 (Crohn ve Ulseratif kolit) dahil edildi. Ttim hastalara biyopsi ile en az
bir tam ileokolonoskopi, ince bagirsak degerlendirmesi i¢in biyopsi ile 6zofagus-gastro-

duodenoskopi ve bagirsak magnit rezonans enterografisi uygulanmas.

Degerlendirme sirasinda, bir dizi parametre kaydedildi: Demografik veriler,
hastalik aktivitesi, hastalik siiresi, aldig1 tedaviler, hastalik aktivitesi. Hastalik aktivitesi
degerlendirmesi i¢in Pediatrik Crohn hastalik aktivite endeksi (PCDAI) [74] ve
Pediatrik Ulseratif Kolit aktivite endeksi (PUCAI) [75] kullanilmistir. PCDALI igin puan
0 ile 100 arasinda degisirken, PUCAI i¢cin puan 0 ile 85 arasinda degismektedir.
Aktivite endekslerine gore hastalar hafif remisyonda (PCDAI < 10 veya PUCAI < 10),
hafif aktivite ile niiks (10 <PCDAI < 30 veya 10 <PUCAI < 34) ve orta / siddetli
aktivite ile niiks olarak siniflandirildi (PCDAI> 30 veya PUCAI> 34).

Calismamizda saglikla ilgili yasam (hayat) kalitesi (SIYK) IBDQ-32 anketini
kullanarak degerlendirildi. Anket bagirsak belirtileri (10 soru), sistemik belirtiler (5
soru), duygusal islev (12 soru) ve sosyal islev (5 soru) olmak tlizere dort boyuta ayrilmis
32 sorudan olusmaktadir. Her soru 1'den (en kotii durum) 7'ye (en iyi durum) kadar olan
yanitlar1 derecelendirmistir ve bu nedenle toplam puan 32'den 224'e kadar
degismektedir ve daha yiiksek puanlar daha iyi bir yasam kalitesini temsil etmektedir.

Anket 10 yas iistli hastalar i¢in olusturuldugu i¢in 5 hastamiz anketi cevaplamadi.

Istatiksel olarak galismamizda veriler igin SPSS (Statistical Package for the
Social Sciences, Chicago, IL, USA) programinin 21.0 versiyonu kullanildi. Tanimlayici
istatistiklerinde siirekli degiskenler icin ortalama deger, standart sapma, ortanca,
minimum ve maksimum degerler; kesikli degiskenler i¢in ise say1 ve yilizde degerleri
hesaplandi. Baslangic analizleri olarak normal dagilimm degerlendirilmesinde
Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro-Wilk testleri kullanildi. Bagimsiz iki grup arasi non-
parametrik verilerde Mann Whitney U testi kullanildi. Bagimli iki grup arasi non-
parametrik verilerde ise Wilcoxon testi kullanildi. Sayisal verilerin korelasyonunda
Spearman korelasyon testi yapilmistir. Sonuclar %95 giliven aralifinda degerlendirilerek

p <0,05 istatistiksel anlamlilik olarak tanimlandi.
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4.1. Demografik bulgular
Calismaya alinan 51 kisinin 25°i kiz (%49) olup yas ortalamasi 15,2 £3 ortanca
degeri 15 olup vakalarin yag araligir 10-18 arasidir. Tan1 yas ortalamasi ise 10,8+4,9

ortanca degeri 12 olup 1-17 yas arasidir. Ulseratif kolit tanis1 almis 24 (%47.1), Crohn

tanist almis 27 (%52.9) kisi ¢alismaya alinmistir.

Tablo 6:
Crohn Ulseratif kolit Tim grup
(n=27) (n=24) (n=51)
Yas 14,6+3,5 15,9+2,3 15,2+3,0
Ortanca (alt-Ust) 15(10-18) 16 (10-18) 15 (10-18)
Tan1 yas1 11,3455 11,7£3,4 10,8+4,9
Ortanca (alt Gst) 13 (1-17) 12 (5-17) 12(1-17)
Cinsiyet (Kizlarin ylizdesi) 44,4 54,2 49
Hastalik stiresi 3,2+3,5 4,243 3,7+3,2
Ortanca (alt-(ist) 2 (0-16) 4 (0-12) 3 (0-16)
Kullanilan tedaviler
Enteral Beslenme 7 - 7
5-ASA 11 16 27
Steroid - 6 6
Azatioprin 17 11 28
Biyolojik ajanlar
Infliksimab 16 4 20
Adalimumab 2 1 3
SIYK (total skor) 156,7+34,5 156,1+38,7 156,5+36,2
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4.2. Yasam kalitesine etki eden tedavi dis1 faktorlerin arastirilmasi.

4.2.1. Cinsiyetin SIYK uzerine etkisi
Test alt grup skorlar1 ve toplam skoru cinsiyete gore karsilastirildiginda kiz ve

erkekler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamamustir (p>0,05).

Tablo 6: Cinsiyete gore SIYK'nin karsilastiriimasi

Cinsiyet
SIYK anket alt grub Erkek Kadin p
Bagirsak belirtiler (n=51) 50,42+15 53,0846,21 0,637
Sistemik belirtiler (n=51) 24,92+7,41 23,8+5,04 0,265
Duygusal islev (n=51) 52,39+17,23 54,68+12,24 0,741
Sosyal islev (n=51) 27,23+8,47 27,68+4,69 0,508
Toplam skor (n=51) 155+44,75 158+25,26 0,617

4.2.2. Yas ve Hastalik siiresinin yasam kalitesi Gzerine etkisi
Yas ve hastalik siiresi test skorlariyla iliskisi incelendiginde istatistiksel olarak

anlamli bir korelasyon saptanamadi.

Tablo 7: Yas ve Hastahk siiresine gore STYK'nin arasinda kolerasyon

Bagirsak | Sistemik Emosyonel Sosyal Total skor
Yas* r 0,050 0,100 -0,042 0,001 -0,037
Hastalik stiresi* r 0,188 0,089 0,143 0,194 0,125

* p>0.05

4.2.3. Taniya gore yasam Kkalitesi dagilimi
Test alt gruplar1 ve toplam skoru taniya gore karsilastirildiginda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanamamistir (p>0,05)




Tablo 8: Tamya gore STYK'nin karsilastirilmasi
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Tan1
uc CH p
Bagirsak belirtileri (n=51) 51,46+11,70 51,96+11,59 0,932
Sistemik belirtiler (n=51) 24,20+7,14 24,52+5,64 0,850
Duygusal islev (n=51) 53,92+16,46 53,15+13,65 0,664
Sosyal islev (n=51) 27,33+7,38 27,56%6,42 0,887
Toplam skor (n=51) 156,13+38,69 156,78+38,57 0,858

4.2.4. Biyolojik ajanlarin yasam Kkalitesi iizerine etkisi

Test alt gruplari biyolojik ajan alip alinmadigina gore karsilastirildiginda

bagirsak belirtileri sistemik belirtiler ve toplam skor arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir fark saptanmamugtir (sirasiyla p=0,833 0,893 0,151) Duygusal islev puaniyla

istatistiksel olarak anlamliya yakin bir fark bulunmus olup (p=0,056) biyolojik ajan

kullananlarin ortalamas1 49,29 kullanmayanlarin ise 54,47 oldugu gozlenmistir. Sosyal

islev puam ile istatistiksel olarak anlamli bir iliski olup (p=0,007) biyolojik ajan

kullanimi1 olmayanlarin ortalamasinin daha yiiksek oldugu goriilmektedir. (29,4 vs.

24,67) Tablo 9

Tablo 9: Biyolojik ajanla tedavinin SIYK'le karsilastiriimasi

Biyolojik ajan

Var Yok p
Bagirsak belirtileri (n=51) 50,62+14,42 52,50+9,18 0,833
Sistemik belirtiler (n=51) 24,38+7,07 24,37+5,88 0,893
Duygusal islev (n=51) 49,29+14,80 54,47+14,46 0,056
Sosyal islev (n=51) 24,67+6,64 29,4+6,34 0,007
Toplam skor (n=51) 148,8+39,25 162,2+33,38 0,151
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Biyolojik ajan kullanan hastalarin kullanmadan Once son 3 ayda ortalama
aktivite skoru ile kullandiktan sonraki son 3 ay aktivite skoru incelendiginde istatistiksel
olarak anlamli bir fark saptanmis olup 6nceki aktivite skorunun daha yiiksek oldugu

g6zlenmektedir (p<0,001).

Biyolojik ajan baslanacak hastalarla ve kullanmayan hastalarin 6n test aktivite
skorlar1 incelendiginde istatistiksel olarak analmli bir fark saptanmis olup biyolojik ajan

baslanacak hastalarin aktivite puanlar1 daha ytiksek oldugu gézlenmektedir(p=0,049).

Tablo 10a. Biyolojik ajan alanlarla almayanlarin hastahik aktivite skorlarinin

karsilastirilmasi: Ulseratif kolit hastalar

UK
Biyolojik ajan var . . :
_ Biyolojik ajan yok (n=19) p
(n=5)
Aktivite skoru énce (n=24) 22,9+16,1 19,4 £18,1 0,493
Aldivite skoruggira 10,6+16,2 8,9+15.9 0,663
(n=24)

Tablo 10b. Biyolojik ajan alanlarla almayanlarin hastahk aktivite skorlarmmn

karsilagtirilmasi: Crohn hastalar

Crohn
Biyolojik ajan var (n=18) | Biyolojik ajan yok (n=9) p
Aktivite Ekoru once 25421 6 14+11.8 0,028
(n=27)
Aktivite s_koru sonra 14,2+18.2 6+3,9 0,260
(n=27)

Biyolojik ajan alanlarin %83 U remisyondadir. Biyolojik ajan alan 23 ¢ocuktan 4
i remisyonda degildi. Onlardan biri infliksimab allerjisi oldugu i¢in adalimumab alan,
ikincisi tadaviye uyumsuz hasta, diger 2 si ise infantil crohn ve IL 10 reseptor defekti
olan hastalarimizdir. Hangi tedaviyi aldiklarina bakmaksizin remisyonda olmayan

hastalarin  test alt gruplart ve toplam skoru remisyonada olanlarla gore
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karsilastirildiginda sistemik belirtiler ve sosyal islev puanin istatistiksel olarak anlamli

derecede farkli oldugu gozlenmis olup (sirasiyla p=0,015 ve 0,022) remisyon

donemimde olanlarin puan ortalamasmin daha yiiksek oldugu gozlenmistir ,bagirsak

belirtileri puanlar1 ve toplam skorlar igin ise istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmamis olmakla beraber (sirasiyla p= 0,056 ve 0,090) remisyonda olan grubun

puanlarinin daha yiiksek oldugu gozlenmektedir. Duygusal islev remisyonda olanlarla

olmayanlar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamistir(p=0,229).

Tablo 12

Tablo 11: Remisyona gore SIYK skorlarmm karsilastirilmasi

Remisyon
Var Yok P
Bagirsak belirtileri (n=51) 54,12+7,66 40,56+18,95 0,056
Sistemik belirtiler (n=51) 25,52+5,29 19+8,20 0,015
Duygusal islev (n=51) 55,02+13,07 46,44+21,02 0,225
Sosyal islev (n=51) 28,86+15,05 20,89+10,06 0,022
Toplam skor (n=51) 162,64+26,94 127,67+57,76 0,090
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5. TARTISMA

Ulkeden bagimsiz olarak, IBH hem saglik sistemine hem de topluma dogrudan
ve dolayli olarak 6nemli maliyetlere sebep olmaktadir. IBH hastalarin yasam (hayat)
kalitesi Uzerindeki etkisi, erken yasta baslayan, dalgalanan hastalik seyri ve tedavinin
yetersizligi nedeniyle dnemlidir; bu, hastalarin sadece hastaliklarinin fiziksel etkileriyle
degil aym1 zamanda sosyal, psikolojik ve profesyonel aksakliklarin hepsiyle de

ugrasmalar1 gerektigi anlamina gelir.

IBH'1 ¢ocuklarin demografik bilgileri, tedavileri, hastalik siiresi, aktivite skorlar1
pediatrik Crohn hastalig1 aktivite indeksi (PCDAI) ve pediatrik Glseratif kolit aktivite
indeksi (PUKAI) ve bunlarin yasam Kkalitesiyle iliskilerini degerlendirdigimiz
calismamizda degerlendirmeye aldigimiz hastalarimiz, Avrupa ve Amerika'dan
bildirilen IBH'l1 serilerdekilerle kiyasladiginda; Texasda yapilan ¢alismada bildirilen
IBH'I1 gocuklarin yas ortalamasi 14.1+ 2.1 y1l olup %55 erkek ve %52 crohn tanili iken
Finlandiyada yapilmis olan ¢alismada yas ortalamasi 11,8, %54 erkek, %34 Crohn
tanili; Yunanistandaki ¢alismada ise yas ortalamasi 12,842,6, %41 erkek, %51 Crohn
tanilidir (84,98,99). Bizim serimizde de yas ortalamas1 15,2+3,0, erkekler %51, Crohn
tanil1 %52,9.

Baz1 mevcut yetiskinlerdeki ¢alismalar cinsiyetin saglikla iligkili yasam kalitesi
(SIYK) uzerindeki etkisini desteklemektedir (78), bu tip calismalara gore kadimlarda
erkeklere gore yasam kalitesi diisiiktiir. IBH hastalarinda bu cinsiyete dayali farki
aciklamak icin birkag teori onerilmistir. Ornegin, kadinlar hastalikla ilgili endiseleri
daha ytiiksek olan psikolojik faktorlerden ve farkli muamele gérmekten veya baskalarina
yuk getirmekten korkmaktan daha fazla etkilenebilir. Digerleri ise bu sonuglari
dogrulamamaktadir(79).  Calismamizda da  SIYK  skoru  cinsiyete  gore

karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamamustir.

Diger ¢alismalara benzer sekilde CH ve UC gruplar arasinda SIYK acisindan
anlaml1 bir fark bulamadik. (79,80,81]

Loonen ve arkadaslar1 (82) 2002 yilinda yaptigi ¢alismada ergenlerin daha

kiiciik cocuklara kiyasla yasam kalitesi puanlarmmin daha kotii oldugu sonucuna
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varmiglardir. Sonuglarin olast bir yorumu, ¢ocuklar ergenlige girdikge, daha etkili basa
cikma mekanizmalar gelistirebilecekleri ve bu nedenle kronik bir hastaligin psikolojik
etkisine kars1 daha az savunmasiz olabilecegiyle iliskilendirmisler. Dalal ve ark. 2012
yilinda yayinladiklar1 ilging bir ¢alisma, UC hastalarinda erken tan1 koyuldugunda ve
kolektomi on iki yasin altinda yapildiginda sonrasinda yasam kalitesinin daha iyi
oldugunu desteklemis (83). Giorgos Chouliaras ve ark. da yas ve toplam SIYK skorlari
arasinda pozitif istatistiksel olarak anlamli bir iliski kaydetmistir. (84) Ancak Gallo ve
arkadaslar1 c¢ocuklarda bizim calismamizda oldugu gibi yas ile SIYK skorlari
arasindaki iliski incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon

saptamamistir(85).

Seyrek incelenen bir alan hastalik suresinin yasam kalitesi tizerine olan etkisidir.
Giorgos Chouliaras ve ark. 2017 yilinda IBH'1 ¢ocuklarda yaptigi calismasinda
herhangi bir korelasyon bulunamamasina ragmen [84], eriskinlerde yapilan ¢alismalarin
bazilarinda daha uzun hastalik siiresi ile birlikte artmis SIYK skorlarmi gdstermistir
[87,88]. Bizim calismamizda hastalik siresi test skorlariyla iliskisi incelendiginde

istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon saptanamadi.

Caligmamizda beklenecegi gibi olarak hastaligin aktivite puanlariyla yasam
kalitesini karsilastirdigimizda ters yonde istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon
saptanmistir. Avrupa'nin ¢esitli bolgelerinde IBH'li gocuklarin yasam Kkalitesini
degerlendiren ¢alismalarda da benzer sonucglar bildirilmis ancak arastirmacilar
tarafindan farkli yorumlar yapilmistir. S6zgelisi Doloresz Szaboa ve ark 2014 yilinda
Crohn hastalig1 tanist olan ¢ocuklarda yaptiklar arastirmada yasam kalitesi ve PCDAI
arasinda ileriye donik bir iliski bulamamis olsa da, yasam kalitesinin daha iyi oldugu
degerlendiren c¢ocuklarin PCDAI'de prospektif olarak daha diisiik degerlere sahip
olacag: one siiriilse de, iyi PCDAI degerlerine sahip olmak ileriye doniik olarak yiiksek
yasam kalitesi garantisi sunamaz. (89) Diger bir yetiskinlerdeki ¢calismada Maria
Kalafateli ve ark. hem CH hem de UK hastalarinda aktivite puanlar1 STYK'nin tiim alt
grup skorlari ile istatiksel olarak anlamli iliski bulmus (79). Giorgos Chouliaras ve ark.
2017 yilinda yayimladigi IBH'li cocuklarda yasam kalitesi arastirmasinda hastalik
aktivitesinin, SIYK anketinin tim alt alan skorlar1 ile anlamli iliskide oldugunu
bildirmis. (84) Ayni yilda Habibi F ve ark. erigkin IBH'l1 hastalarda hastalik siddeti ile
diisiik yasam kalitesi iliskili bulmus. (90)


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kalafateli%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24714279
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kalafateli%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24714279
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Pediatride IBH'1 hastalarda biyolojik ajanlarin hayat kalitesi iizerinde etkisi seyrek
incelenen alanlardan biridir. Cocukluk ¢aginda Infliksimab (IFX) tedavisinin etkinligi
ile ilgili en 6nemli klinik galismalardan biri REACH ¢alismasiydi. Bu g¢alismanin bir
bolimiinde yasam kalitesi, SIYK &lgegi ile 6l¢iilmiis ve sonuglar, indiiksiyon ve idame
IFX tedavisi sirasinda bazal degerlere kiyasla anlamli sekilde daha yiiksek yasam
kalitesi gOstermistir (91). REACH c¢alismasinin sonuglar1 her 8 haftada bir IFX idame
tedavisi alan hastalarin %56's1 54. haftada remisyondaydi. CH'de IFX tedavisi sirasinda
yasam kalitesinde iyilesme sadece birka¢ ¢alismada bildirilmistir. Doloresz Szaboa ve
ark. bir yillik IFX tedavi periyodunu kapsayan bu prospektif ¢caligmanin sonuglarinda,
agir CH'li ¢ocuklarda baslangic durumuna kiyasla IFX ile tedavinin daha iyi yasam
kalitesini sagladigi gostermistir (89). Calismadaki IFX tedavisi alan CH'li hastalarin
%62'si remisyondaydi.

Maria Kalafateli ve ark. eriskinler yaptigi ¢alismasinda biyolojik ajanlarin
dogrudan yasam Kkalitesi iizerinde bir etkisi olmadigini goéstermis (79). Calismada
biyolojik ajanlarin (infliksimab, adalimumab), tim IBH hastalarinin saglikla ilgili
yasam kalitesini sistemik semptomlar ve sosyal fonksiyonlar dahil olumsuz
etkilendigini gOstermisler. Ama toplam puan ve duygusal alan ile ilgili istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulamamislar. Bazi ¢alismalarda (6zellikle erigkinlerde)
biyolojik ajanlarin SIYK'i (izerinde pozitif iliskileri oldugu bildirilmis (89,92,93). Yeni
bir eriskinlerde yapilan ¢alismada Holdam ve ark birkag aylik biyolojik ajanla tedaviden
sonra, kontrol grubundaki SIYK seviyesine benzer sekilde tedavi grubundaki SIYK'nin

puanlarinmn iyilestigini gostermistir (94).

Yeni eriskinlerde yapilan bir ¢alismada sasirtict bir bulguya dikkat ¢ekilmis.
Principi ve dig., biyolojik tedavinin, ozellikle kisaltilmis 1 saatlik protokoller
kullanilarak uygulandiginda, yasam kalitesini kuvvetle iyilestire bilecegini gdstermistir
(95).

Calismamizda test alt gruplart biyolojik ajan alip alinmadigina gore
karsilastirildiginda bagirsak belirtileri, sistemik fonksiyonlar ve toplam skor arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamistir. Duygusal alan puaniyla istatistiksel
olarak anlamliya yakin bir fark bulunmus olup biyolojik ajan kullanmayanlarin

ortalamasinin yiiksek oldugu gozlenmistir. Sosyal fonksiyon puani ile istatistiksel
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olarak anlamli bir iliski olup, biyolojik ajan alanlar sosyal fonksiyonlar: negatif yonde
etkilemistir. Bizim ¢alismamizda biyolojik ajan alan IBH'li hastalarin %83
remisyondadir. Bu ¢alismamizin giiglii kismu literatlire gore yuksek oranda remisyonda

olan hastalarimizin olmasidir.

Simon Knowles ve ark 2018 nisan ayinda yayinladiklari meta-analizde 1BH'deki
yasam Kkalitesinin zamanla iyilesebilecegini de gostermektedir (96). Kesitsel
calismalarin ¢ogu, IBH siresi ile yasam kalite arasinda bir iliski bulamamus, ¢iinkii bu
calismalar zaman icinde bir noktaya odaklanmis ve bu nedenle gecici degisiklikler
ihmal ediliyor. Bununla birlikte, anlamli bir iliski kurmus olanlarin hepsi iliskinin
pozitif yoninii belirlemisler. Yasam Kkalitesindeki zaman igindeki degisiklikleri
degerlendirmek igin daha uygun sekilde tasarlanmis olan uzunlamasina veya boylamsal
calismalarda, 7 yetiskin ¢alismasinin 4'linde, 3 pediatrik ¢alismadan 2'sinde yasam

kalitesinde 6nemli bir gegici iyilesme gozlemlenmis.

Yasam Kkalitesi kavrami iizerine su anki diigsiince, yasam kalitesinin sabit
olmadigim1 ve bireyler arasinda ve zaman iginde degistigini gOstererek bu godzlemi
dogrular. (97) Bu, IBH ve diger kronik hastaliklarda yasam Kkalitesi ¢aligmasinda

uzunlamasina (boylamsal) tasarimlara olan ihtiyaci gii¢lendirir.

Sonug olarak saglikla ilgili yasam Kalitesi endeksleri, yeni tedavilerin ve
mudahalelerin avantajlarin1 degerlendirirken 6nemli bir sonugtur. Gunlik uygulamada,
hastalarin  saglikla ilgili yasam kalitelerini iyilestirmeyi amagclarken hastalarin
semptomlarina ve gilinliikk yasamdaki etkilerine dikkat etmek ve bunlari azaltmak

onemlidir.
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6. SONUCLAR

1. Calismaya alinan 51 kisinin 25’u kiz (%49) olup yas ortalamasi 15,2+3,0,
olup vakalarin yas araligi 10-18 arasidir. Tan1 yas ortalamasi ise 11,4+4,6 olup 1- 17 yas
arasidir. Ulseratif kolit tanis1 almis 24 (%47.1), crohn tams1 almis 27 (%52,9) kisi

calismaya alinmustir.

2. SIYK testi toplam skoru ve ayr1 ayr1 degerlendirilen test alt grup skorlari
cinsiyete gore karsilastirildiginda kizlar ve erkekler arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir fark saptanamamuistir (p>0,05)

3. SIYK testi toplam skorunun, yas ve hastalik siiresinden etkilenip

etkilenmedigi incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir iligski saptanamadi (p>0,05)

4. SIYK testi toplam skoru ve ayri ayri degerlendirilen test alt grup skorlari
taniya gore Karsilastirildiginda crohn ve Glseratif kolit hastalar1 arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir fark saptanamamistir (p>0,05)

5. SIYK testi toplam skoru ve ayr1 ayr1 degerlendirilen test alt grup skorlarinin
biyolojik ajan kullanimindan etkilenip etkilenmedigi arastirildiginda biyolojik ajan
kullannanlarla kullanmayanlar arasinda bagirsak belirtileri, sistemik belirtiler ve toplam
skor agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmamustir. Biyolojik ajan
kullanlarda duygusal islev puan1 kullanmayanlara gore belirgin olarak disiik bulunmus
olup aradaki fark istatistiksel olarak anlamliya yakindir (p=0.056). Sosyal islev puanida
biyolojik ajan kullanlarda istatistiksel olarak anlamli diisiik bulunmustur. (p=0,007).

6. Biyolojik ajan baslanacak hastalarla ve kullanmayan hastalarin tedavi
baglanmadan Once hastalik aktivite skorlar1 incelendiginde istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmig olup biyolojik ajan baslanacak hastalarin aktivite puanlarinin
beklenecegi gibi daha yiiksek oldugu gozlenmistir(p=0,049). Biyolojik ajan kullanan ve
kullanmayan hastalarin son 3 aydaki hastalik aktivite skorlari incelendiginde ise
istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanamamistir(p=0,117). Bu da tim biyolojik ajan

kullanan hastalarin tedaviden fayda gordiigiinii ortaya koymaktadir.
7. Biyolojik ajan alanlarin %83 U tam remisyondadir

8. SIYK testi toplam skoru ve ayri ayri degerlendirilen test alt grup skorlari

hastalik remisyon durumuna goére Karsilastirildiginda, remisyonda olan hastalarin
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sistemik belirtiler ve sosyal islev puanlari istatistiksel olarak anlamli derecede farkli

oldugu gbzlenmis olup remisyon donemimde olanlarin puan ortalamasi daha yiiksektir.

Benzer sekilde bagirsak belirtileri puani ve toplam skorlar remisyonda olan
hastalarda daha ylksek gozikmekteyse de aradaki fark istatistiksel olarak anlamlilik
smirindadir. Duygusal islev puanlart ise remisyonda olanlarda yine hafifce yiksek
bulunmussada remisyonda olmayanlardan istatistiksel olarak anlamli bir fark

gostermemektedir.
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