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OZET

Amagc: Inflamatuvar bagirsak hastaligi (IBH)’nda tedavi kararini vermede hastalik
lokalizasyonu ve hastalik aktivitesi Onem tasimaktadir. Hastalik aktivitesini
degerlendirmede klinik aktivite indeksleri, laboratuvar, endoskopik ve histopatolojik
incelemeler kullanilmaktadir. Endoskopik ve histopatolojik incelemeler en giivenilir
olsa da invaziv ve maliyetlidir. Laboratuvar incelemeleri olarak rutinde CRP, ESH
ve fekal kalprotektin (FK) kullanilmaktadir. Ancak fekal kalprotektin tilkemizde her
merkezde bakilamayan, maliyetli bir incelemedir. Kullanabilecegimiz maliyet etkin,
kolay uygulanabilir, non-invaziv bir diski tetkiki olarak diskida gizli kan (DGK) testi

ile IBH hastalarinda klinik aktivasyonun degerlendirilmesi amaglanmustir.

Materyal ve metot: Bu ¢aligmaya 18-80 yas aras1 115 IBH tanili hasta (44’{i kadin
71°1 erkek, ortalama yas: 47.9 £ 13.5, 59 Crohn hastalig1 (CH), 56 iilseratif kolit
(UK)) alinmistir. Hastalara IBH tanis1 klinik, endoskopi, radyolojik ve histopatoloji
inceleme bulgularmin tiimiiniin degerlendirilmesiyle konmustur. CH’nin klinik
aktivitesini degerlendirmek i¢in Harvey Bradshaw Indeksi (remisyon<4) ve UK’in
klinik aktivitesini degerlendirmek icin Modifiye Mayo Skorlamasi (remisyon<2)
kullanilmistir. Es zamanli olarak tiim hastalarda DGK testi (HM-Jack gaitada gizli
kan otoanalizorii,(Extel Hemo-Auto) ve 59/115 hastada endoskopik aktivasyon
durumu (UK igin Mayo Endoskopik Skorlama kriterleri, CH igin ise endoskopide

iilser varlig1) incelenmistir.

Bulgular: Calismaya alinan UK hastalarinin 17/56 (% 30.4)’ii ve CH hastalarmin
15/59 (%25.4)’t  hastalik yOniinden aktifti. (Ortalama Modifiye Mayo
Skoru:1,71+2,11, Harvey Bradshaw Indeks skoru:2.81+2.24).

Aktivasyon déneminde UK grubunda DGK testi pozitifligi ile anlamli iligki
bulunurken (p=0.009), CH grubunda anlaml farklilik saptanmadi (p=0,109).

Klinik aktivasyon ile karsilastirildiginda DGK testinin duyarliligi % 84.37, 6zgiilliik
% 45.78, pozitif prediktif degeri % 37.50, negatif prediktif degeri % 88.37 olarak
hesaplanmistir. Toplam 59 (% 51.3) hastaya (UK 32/56 ve CH 27/59) endoskopi

yapilmustir.



Endoskopik aktivasyon durumu ile karsilastirildiginda ise DGK testinin duyarliligi %
79.06, ozgiillik % 62.5, pozitif prediktif degeri % 85.0, negatif prediktif degeri %
52.63 olarak bulunmustur.

Sonu¢: Calismanmiz IBH tamli hastalarda DGK testinin, hizli, kolay uygulanabilir ve
diistik maliyetli bir belirteg olarak hastalik aktivitesini degerlendirmede yararli

olabilecegini gdstermektedir.

Anahtar kelimeler: inflamatuvar bagirsak hastaligi, Diskida gizli kan, Hastalik

Aktivasyonu



ABSTRACT

OBJECTIVES: The disease activity and disease localization are important
parameters at the treatment decision of inflammatory bowel disease (IBD). Clinical
activity indices, laboratory, endoscopic and histopathological examinations are used
to evaluate disease activity. Although endoscopic and histopathological
investigations are the most reliable, they are invasive and costly. C-Reactive protein
(CRP), erythrocyte sedimentation rate (ESR) and fecal calprotectin (FC) are used as
laboratory tests. However, fecal calprotectin is a costly study that cannot be
examined in every center in our country. As a cost-effective, easily applicable, non-
invasive stool test, we aimed to evaluate the clinical activation in IBD patients by

using fecal occult blood (FOB) test.

MATERIAL AND METHOD: This study included 115 patients with IBD between
the ages of 18-80 (44 male, 71 female, mean age: 48.04 = 13.5 years, 59 patients
with Crohn's Disease (CD), 56 with Ulcerative Colitis (UC)). The diagnosis of IBD
was made by evaluating all clinical, endoscopic, histopathological and radiological
findings. Harvey Bradshaw Index (remission<4) and Modified Mayo Scoring
(remission <2) were used to assess the clinical activity of CD and UC.
Simultaneously, FOBT were investigated (HM-Jack fecal occult autoanalyzer) in all
patients however endoscopic activation status were investigated only in 59 of 115

patients.

RESULTS: 17/56 (30.4%) of UC and 15/59 (25.4%) of CD patients were active
disease. (Mean Modified Mayo Score: 1.71 + 2.11, Mean Harvey Bradshaw Index
score: 2.81 + 2.24) While there was a significant correlation between FOBT
positivity in UC group during the activation period (p = 0.009) and no significant
difference was found in CD group (p = 0.189). When compared with clinical
activation, the FOBT; sensitivity, specificity, positive predictive value, and negative
predictive values were calculated as 84.37 %, 45.78 %, 37.50 % and 88.37 %,
respectively. Endoscopies of 59/115 patients (UC 32/56 and CH 27/59) were

examined. In comparison with the endoscopic activation status, the sensitivity,



specificity, positive predictive value, and negative predictive values were 79.06 %,

62.5 %, 85.0 %, and 52.63 %, respectively.

CONCLUSION: Our study showed that FOBT may be useful in assessing disease

activity as a rapid, easily applicable and cost-effective marker in patients with IBD.

Keywords: Inflammatory Bowel Disease, Fecal Occult Blood Test, Disease

Activation



1. GIRIS VE AMAC

IBHnin genetik olarak duyarli kisilerde cevresel faktorlerin tetiklemesiyle,
mikrobiyotaya kars1 disregiile immiin yanit sonucu gelistigi kabul edilmektedir [1].
Remisyon ve aktivasyon donemleri ile seyreden, onemli Ol¢iide morbidite ve
mortaliteye neden olabilen, gastrointestinal sistemin kronik inflamatuvar

hastaliklaridir. CH ve UK iki ana tipini olusturur

IBH’da tedavi kararmi vermede hastalik lokalizasyonu ve hastalik aktivitesi dnem
tagimaktadir. Hastalik aktivitesi degerlendirilirken klinik aktivite indeksleri,
laboratuvar, endoskopik ve histopatolojik incelemeler kullanilmaktadir. Laboratuvar
incelemeleri olarak rutinde CRP, ESH ve FK kullanilmaktadir. Ancak FK tilkemizde
her merkezde bakilamayan, maliyetli bir incelemedir. Klinik indeksler IBH
hastasinda gercek inflamasyon ile her zaman iliskili degildir ve asemptomatik
hastalarda aktif mukozal inflamasyon siklikla izlenmektedir. Birgok IBH hastas:
siklikla uygun tedavilere ragmen diyare ve kanli digki gibi semptomlarin ortaya
cikmasiyla alevlense de, semptomlar ortaya ¢ikmadan 6nce alevlenmelerin tahmini
zordur. Ilk asamada, yani asemptomatik evredeki niiksleri taniyabilirsek, niiks
tedavisi erken donemde baslatilabilir ve hastanin daha kolay remisyona girmesi

saglanabilir.

Kolonoskopi ile mukozal inflamasyonun degerlendirilmesi bugiine kadar iBH'l:
hastalarda hastalik aktivitesini degerlendiren altin standart incelemedir. Bununla
birlikte maliyeti, hastalara yiikledigi rahatsizlik ve komplikasyonlar1 (6rn. kanama,

perforasyon vb) nedeniyle kolonoskopik incelemenin bazi1 dezavantajlar1 vardir [2].

Giiniimiizde klinik ve laboratuvar olarak remisyonda olan tiim IBH hastalar1 icin
endoskopik mukozal iyilesmenin saglanmasi uygulanan tedavilerin hedefi haline
gelmistir. Ancak giinliik pratik uygulamada endoskopik mukozal iyilesme hedefine
ulasmada, klinik ve laboratuvar olarak remisyonda olan IBH hastalarma kolonoskopi
uygulanmas1 gerekmektedir. Kolonoskopik inecleme ise yukarida sayilan
dezavantajlar1 nedeniyle bazen yiik olabilmektedir. Bu baglamda endoskopik
mukozal iyilesmenin belirlenmesinde kolonoskopi yerine biyobelirteglerin rolii

giderek &nem kazanmaktadir. Onceki calismalar fekal belirteclerin, FK ve DGK



testi’nin endoskopik mukozal enflamasyonu ve mukozal iyilesmeyi yansittigini ve
prognozu, Ozellikle klinik niiksii 6ngorebildigini gostermistir. Bu nedenle, klinik
remisyondaki hastalar kolonoskopi gerektirmeden mukozal iyilesmenin belirlenmesi

ve hastalik niiksiiniin 6nlenmesinde fekal belirteglerle izlenebilir [3], [4].

DGK testi gilinimiizde genel popiilasyonda kolorektal kanseri taramasinda
kullanilmaktadir. Ulkemizde KRK taramasi icin Saglik Bakanligi tarafindan
yiiriitiilen protokolde iki yilda bir DGK testi ile 10 yilda bir kolonoskopi yapilmasi

Onerilmektedir (https://hsgm.saglik.gov.tr/tr/kanser-tarama-

standartlari/listesi/kolorektal-kanser-tarama-program%C4%B 1 -ulusal-

standartlar%C4%B1.html).

DGK testi disk1 6rneklerindeki kan miktarin1 otomatik donanim kullanarak basit ve
hizli olarak olger (7). Bizim ¢alismamizda yaygin kullanilan klinik aktive
indeksleriyle DGK testini, IBH tanili hastalarda hastalik aktivitesini dngdrebilme
giicii acisindan karsilagtirdik. Halen bu alanda Crohn tanili hastalarda yapilmis
kapsamli bir ¢alisma bulunmamaktadir. Calismamiz hem UK hem de Crohn
hastalarin1 igerdigi i¢in bu alanda yapilan nadir bir calisma olmasi agisindan
onemlidir. Caligmamizda; kullanabilecegimiz maliyet etkin, kolay uygulanabilir,
non-invaziv bir diski tetkiki olarak DGK testi ile IBH hastalarinda hastalik

aktivasyonun degerlendirilmesi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1 Tanim

IBH nedeni ve patogenezi tam olarak bilinmeyen, remisyon ve alevlenmelerle
seyreden gastrointestinal ve sistemik komplikasyonlarla karakterize kronik
hastaliklar grubudur. UK, CH ve her iki hastalik tammlarina tam uymayan
indetermine (belirlenemeyen) kolit seklinde siniflandirilir [5]. CH hastalig1 agizdan
aniise kadar tlim gastrointestinal kanali tutabilen, ekstraintestinal bulgulara yol
acabilen, kronik, transmural inflamasyonla karakterize bir IBH dir. UK ise kolonda
mukozayla smirli inflamasyona yol acan kronik inflamatuvar bir hastaliktir. UK
olgularinin hemen hemen tamaminda rektum tutulmus olup, inflamasyon buradan

proksimale dogru yayilim gosterir [6].

2.2 Epidemiyoloji

En sik 15-30 yas arasinda, ikinci olarak 60-80 yas arasinda goriiliir. CH kadinlarda
UK ise erkeklerde biraz daha sik izlenmekle birlikte, IBH her iki cinste esit
sikliktadir. Kuzeybati1 Avrupa’da, Kuzey Amerika’da ve Askanazi Musevilerinde sik
goriilir. Kuzey Amerika’da insidans 3-14/100.000 olarak tespit edilmistir [7].
Tiirkiye’de IBH derneginin 2007 yilindaki verilerine gore IBH insidans1 4/100.000
olarak bildirilmistir. Kirsal kesimde yasayanlara gore sehirde yasayanlarda daha sik

goriilmektedir. Ulkemizde kadinlarda CH, erkeklerde ise UK daha sik goriilmektedir
[8].

2.3 Etiyoloji

Genetik yatkinlig1 olan bireylerde endojen (intestinal epitel bariyer fonksiyonu,
immiin sistem mekanizmalar1) ve ekzojen (mikrobiyota) faktorlerin etkilesiminin
kronik diizensiz mukozal immiin fonksiyonuna sebep olarak bazi ¢evresel etkenlerle

birlikte (sigara, enteropatojenler) hastalik gelisimine neden oldugu diistiniilmektedir.

Genetik faktorler
%5-10 hastada aile 6ykiisii vardir. Bir hastada IBH varsa birinci derece akrabalarmin

etkilenme ihtimali %10’dur. Her iki ebeveyn etkilenmigse her bir ¢cocugun etkilenme



ihtimali %36°dir. ikiz ¢alismalarinda %70 (identikal) ve %5-10 (nonidentikal)
konkordans saptanmistir [9]. IBH farkli klinikteki hastaliklara sebep olabilen
poligenetik bir hastaliktir. Calismalarda bu tabloya yol agabilecek farkli
kromozomlarda bir¢gok gen gosterilmistir. Dogal bagisiklik ve otofaji (NOD?2,
ATGI16LI1, IRGM, JAK2, STAT3 gibi), endoplazmik retikulum ve metabolik stres
(XBP1, ORMDL3, OCTN gibi), dogal bagisiklik regiilasyonu (IL23R, IL12B, IL10,
PTPN2 gibi), inflamasyon gelisimi ve durdurulmasiyla (MST1, CCR6, TNFAIP3,
PTGERA4, NF-kappaB gibi) ilgili genetik faktorler belirlenmistir [10], [11].

Immiinolojik faktorler
Genetik yatkinlig1 olan bireylerde uygunsuz dogal hiicre reaksiyonu sonucunda CD4
hiicreler inflamatuvar yanit baglatir. IL-10 ve TGF-f gibi antiinflamatuvar sitokin
yanit1 yetersiz kalir. 3 major tipiyle CD4" Th hiicreleri inflamasyonu diizenler. Thl
hiicreleri IFN-y; Th2 hiicreleri IL-4, IL-5, IL-13; Thl7 hiicreleri IL-17, IL-21
salgilar. T regiilatuar (Treg) hiicreler (CD4+, CD25+, FoxP3+, CD8+) immiin cevabi
kontrol ederek asir1 ve zararli immiin yanitin olugmasini engeller. CH gelismesinde
temel olarak Thl ve Th17 yolak sitokinleri ile UK gelismesinde ise Th2 ve Th9

yolak sitokinleri rol oynarlar [12].

Cevresel faktorler
UK sigara igenlerde daha az gériiliirken, CH sigara icenlerde daha sik goriilmektedir
[13]. IBH ile diyet arasinda iliski oldugu diisiiniilmektedir. Bat: tipi beslenmeyle IBH
riskinin artti1 bildirilmistir. En giiclii iliskinin artmis rafine seker alimiyla birlikte
oldugu diisiiniilmektedir [14]. NSAII kullanimi mukozal gegirgenligi arttirarak,
koruyucu prostaglandinleri bloke ederek, giiglii bir l6kosit kemoatraktani olarak
16kotrien-B4 diizeyini arttirarak kolonik inflamasyonun siddetlenmesine neden olur.
NSAIl kullaniminin net bir sekilde yiiksek bir IBH riskiyle iliskili oldugu
diisiiniilmektedir [15]. Apendektominin UK igin koruyucu oldugunu gdsteren
caligmalar vardir [16]. Stres gibi psikososyal faktorlerin, enterik sinir sistemini ve
proinflamatuvar sitokin salinimini uyararak hastalik aktivasyonuyla iliskili

olabilecegi bildirilmistir [17].



Mikrobiyota
Mikrobiyota ve bazi mikrobiyota iirlinleri, epitel hiicre fonksiyonunu ve immiin
sistem gelisimini etkilemektedir. Bakteriler dogrudan etkili olabilir veya
salgiladiklar toksik faktorler, enzimler veya sitokinler araciligiyla etkili olabilirler.
IBH’da bilinen mikrobiyotada disbiyozis gelistigidir. Disbiyozisin mi inflamasyona
neden oldugu yoksa inflamasyon sonucunda mi mikrobiyotada disbiyozis
gelismektedir, bu giliniimiizde heniliz aydmlatilmis degildir. Cok sayida patojen
(6rnegin; Salmonella, Shigella, Campylobacter) mukozal immiin sistemin kontrol

edemedigi bir inflamatuvar yanit1 tetikleyerek IBH'y1 baslatabilir [18].

2.4 Patoloji

Ulseratif Kolit
Ulseratif kolit, kolonun mukozal tabakasina siirls, tekrarlayan inflamatuvar ataklarla
karakterize bir klinik tablodur. Tutulum siirekli ve simetriktir. Hemen daima rektum
tutulumu ile karakterizedir ve kolonun proksimal kisimlarina siirekli bir yayilim
gosterebilir [2].
Tutulum yerine gére Montreal siniflamasi yapilmaktadir (Sekil 1) [19].

Proktit
%30-60
Rektal kanama
Aciliyet hissi
Tenezm




Sol kolit
%16-45

+ diyare, karin
agrisi

Ekstensif kolit
%15-35
+ halsizlik, ates

Sekil 1- Ulseratif kolit’te Montreal simiflamasina goére lokalizasyon ve klinik

semptom ve bulgular

Proktit sadece rektum tutulumu iken, proktosigmoidit (distal kolit) rektum ve
sigmoid kolunun birlikte tutulumunu tanimlamaktadir. Sol kolon tutulumu
rektumdan baglayip splenik fleksuraya kadar olan kismin, yaygin kolit ise rektumda
baslayip splenik fleksura proksimaline uzanim gosteren ¢ekumun tutulmadigi
tabloyu tarif etmek icin kullanilir. Cekum tutulumu ile birlikte tiim kolon tutulumu

olmasina pankolit ad1 verilir [20].

Crohn Hastahg
CH agizdan aniise kadar tiim GI kanali tutabilen, atlamali tutulum yapan, tutulum
yerinde transmural inflamasyona yol acan bir klinik tablodur. Transmural
inflamasyon gostermesi sebebiyle, fibrozise, darliklara ve iilseratif kolitte tipik

olarak goriilmeyen obstriiktif klinik bulgulara neden olabilir. Bazi hastalarda ise
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transmural inflamasyon serozayi asarak hastalarda perforasyon, apse ve fistiiller
gelismesine neden olabilir.

CH’da GI kanalda en sik tutulan bélge; terminal ileum ve ¢ikan kolondur [21].
Makroskopik olarak CH’nda ayirici bulgular; arada normal mukoza alanlarinin
izlendigi (atlama alanlar1) inflamasyon alanlarinin izlenmesi, lineer derin iilserler ve
lineer {ilserlerin transvers iilserlerle kesigsmesi sonrasi ortaya ¢ikan “kaldirim tast”
goriiniimiidiir. CH’nin en erken izlenen lezyonu ise aftoz iilserlerdir. Aftoz tilserler,
siklikla multipldir. Bunlar birka¢ milimetre c¢apinda, ayrik ince kirmizi ddemli

mukoza ile ¢evrili yapilardir [22].

2.5 Klinik Ozellikler

Ulseratif Kolit

UK iig tip klinik ile karsimiza ¢ikar;

1) Remisyon ve alevlenmelerle giden kronik intermittan tip

2) Devamli hafif aktivasyon bulgulari ile karakterize kronik devamli tip ve

3) Siddetli tek bir atak ile karakterize akut fulminan tip [8].

Hastaligin semptomlar1 kolonun tutulum yerine ve inflamasyonun siddetine gore
degisir. %40-50 hastada rektum (proktit) ve rektosigmoid bolgeye simurh
(proktosigmoidit) tutulum, %30-40 hastada rektosigmoid bdlgeyi asan ama tiim
kolonu tutmayan (sol kolon tutulumu ve yaygin tutulum), %20 hastada tiim kolon
(pankolit) tutulumu yapar. Hastalarin %67’sinde 10 yillik takip siiresince en az bir
defa relaps goriiliir. %20-30 hastada medikal tedaviye yanitsizlik veya akut
komplikasyonlar nedeniyle cerrahi gerekir [23], [24].

Kanli ve mukuslu ishal, tenesmus, karin agrisi hastaligin sik goriilen semptomlaridir.
Komplike hastalarda ates ve kilo kayb1 6n planda goriiliir. Masif hemoraji, toksik
megakolon, perforasyon, striktiir ve uzun donemde kolorektal malignite gelisimi ise
UK ’nin baslica komplikasyonlaridir [25].

UK’ nin ilk atag: kanli diyare ile hizli seyirli olabilir ancak siklikla hastalik kansiz
diyareden kanl diyareye dogru geliserek yavas bir sekilde baslar. UK genellikle

uzun sessiz periyotlarin arasinda birkac hafta ya da aylar siiren ataklarla gidebilir.
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Hafif siddette hastalig1 olan hastalarin %90'indan fazlasi ilk ataktan sonra remisyona
girer. Ancak bazi hastalarda semptomlar1 kontrol altina almak son derece zor olabilir

[8], [26].

Crohn Hastahg

Crohn hastalig1 sindirim sistemindeki lokolizasyonuna gore iic major formdan biri
olarak ortaya ¢ikar. Bunlar; ileum ve c¢ekumda hastalik (hastalarin %40'1), ince
barsaga lokalize hastalik (hastalarin %30'u) ve kolona lokalize hastalik (hastalarin
%25'). [27].

CH’de gastrointestinal sistemin herhangi bir boliimii etkilenebilir. UK aksine rektum
CH’de genellikle tutulmaz. Hasta alanlarin arasinda genellikle korunmus alanlar
vardir. Hastalarin 1/3’iinde perianal fissiir, fistiil, apse ve anal stenoz olusur. %30-40
hastada yalnizca ince bagirsak tutulumu, %40-55 hastada ince ve kalin bagirsak
tutulumu birarada, %15-25 hastada yalnizca kolon tutulumu izlenir. Ince bagirsak
tutulumu olan hastalarin %90’1nda terminal ileal tutlum vardir. Diyare, karin agrisi
ve kilo kayb1 sik goriilen semptomlari, striktiir, apse ve fistiil olusumu ise CH’nin sik

goriilen komplikasyonlaridir (Sekil 2) [21][28].

Sekil 2- CH tipleri; A) Aktif CH, B) Striktiiran CH, C) Penetran (Fistiilizan)
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CH da UK gibi tekrarlayan ve alevlenip remisyona giren bir hastaliktir. Remisyonda
olan ve tedavi almayan hastalarin %30'u bir y1l i¢inde, %50'si de iki y1l i¢inde niiks

eder [8], [26], [27].

2.6 Ekstraintestinal Bulgular

IBH diger organ sistemlerindeki bulgular ile de beraber olabilir. Ekstraintestinal
bulgularm bir kismi IBH aktivitesi ile iligkilidir. Bazen hastaligin ilk ortaya ¢ikisi
ekstraintestinal bulgularla olabilmektedir.

IBH'nin en sik goriilen ekstraintestinal bulgusu artrit ve ankilozan spondilittir.
Ankilozan spondilit (AS), sabah sertligi, hareketle azalan sirt ve bel agris1 ve aksiyal
tutulum ile karakterizedir. UK’li hastalarda genel popiilasyona oranla AS gelisme

riski 30 kat daha fazladir [29].

Hepatobiliyer sistemde; primer sklerozan kolanjit, yagli karaciger, perikolanjit,
kronik aktif hepatit, portal fibrozis, kronik aktif hepatit, siroz, kolanjiokarsinom,
graniilom, hepatik vaskiiler anormallikler ve safra taslar1 goriilebilir. IBH'nin en sik
goriilen hepatik komplikasyonu perikolanjittir. Primer sklerozan kolanjit, safra
kanallarinda fibréz inflamasyonunun goriildiigii bir kronik karaciger hastaligidir.

UK’li hastalarda Crohn hastalarina gore daha fazla goriiliir [7].

IBH'nin en sik goriilen dermal lezyonlar;; pyoderma gangrenosum ve eritema
nodosum’dur. Pyoderma gangrenosum kolitin sistemik kortikosteroidle kontrolii ile
veya intradermal kortikosteriodlerle diizelebilir. Cok nadir olarak kolektomi
gerekebilir. Eritema nodosum, o6zellikle CH olanlarda bagirsak hastaliginin
aktivitesini izler [30].

IBH'de okiiler tutulum olarak en sik iiveit ve episklerit basta olmak iizere
skleromalazi, retinal vaskiiler hastaliklar, katarakt, gece korliigli ve korneal iilser
goriilebilir. Renal ve genitoiiriner sistemde hidronefroz, nefrotik sendrom, iireter
obstriiksiyonu, enterovezikal ve enterovajinal fistiiller, tubulointerstisyel nefrit,

bobrek taslari, amiloidoz ve glomerulonefrit goriilebilir [31].
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2.7 Tam

Iyi bir anamnez ve fizik muayene sonrasinda gaita tetkiki, biyokimyasal testler, {ist
ve alt gastrointestinal sistem endoskopik muayenesi, ardindan histopatolojik
degerlendirme ile tan1 konulmalidir. IBH tan1 ydntemleri, hastaligin yayginligimni,
aktivitesini, tedaviye yanit1 ve spesifik komplikasyonlarini belirlemek i¢in de
kullanilir. Gerektiginde radyolojik incelemeler, ultrasonografi, bilgisayarli tomografi
ve magnetik rezonans goriintiileme de yapilmalidir. Bu tetkikler arasinda IBH tanist
icin en degerli tan1 araci ileokolonoskopi ve islem sirasinda alinan biyopsi

orneklerinin histopatolojik incelemesidir.

2.7.1 Labaratuvar
Rutin laboratuvar testlerinde hastalarda anemi, demir eksikligi, 16kositoz, Bi>
vitamin eksikligi, artmis sedimentasyon ve CRP goriilebilir. Siddetli hastalikta

hipoalbliminemi, hipergammaglobulinemi ve elektrolit bozukluklar1 tespit edilebilir.

Eritrosit sedimentasyon hizinda artma, trombositoz, 16kositoz, CRP, fibrinojen ve
ferritin gibi akut faz reaktanlarinda artig, hastaligin aktivite derecesini gostermede
onemli parametrelerdir [32].

Immiinolojik markerlardan ASCA CH’de %35-75, UK’de %5-15 oraninda; p-ANCA
ise UK’de %30-80, CH’de ise % 2-20 oraninda pozitif saptanmaktadir [33]. Fekal
kalprotektin; inflamasyonlu hastalarin tespitinde yardimc1 olup IBH’li hastalarin
ortaya konmasinda %93 duyarli ve %96 06zgiil olarak bulunmustur [34]. Fekal
laktoferrinin de intestinal inflamasyonu gdstermede yardimci olabilecegi

belirtilmistir [35].

Gaita Orneginin mikroskobisinde eozinofiller, eritrositler ve inflamatuvar hiicreler
goriilebilir. Ozellikle alevlenen hastalikta amip enfeksiyonu arastirilmalidir.
Salmonella, Shigella, Yersinia enterocolitica, E.coli, Clostridium difficile ve
Campylobacter i¢in gaita kiiltiirii yapilmalidir. Ayrica Clostridium difficile toksini de

arastiritlmalidir [8].
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FK ozellikle bagirsak duvarina yerlesmis inflamatuvar hiicrelerden liimene
salgilanan bir protein olup, uzun siire diskida bozulmadan kalabilmektedir.
Inflamatuvar hiicre miktarina bagli olarak bagirsak inflamasyonunun derecesini
gosterir sekilde digki diizeyi artmaktadir. Fekal kalprotektinin pozitif saptanmasi
gastrointestinal kanala nétrofil migrasyonu ile dogru orantilidir. Hem UK hem de
Crohn hastalarinda endoskopik ve histolojik aktivite ile FK diizeyi korele
saptanmistir [36]. FK Gi kanalda inflamasyonun saptanmasinda ¢ok sensitif olsa da,
spesifik bir belirte¢ degildir; ¢linkii neoplazi, irritabl bagirsak sendromu, enfeksiyon
ve polip varliginda da yiikselmektedir [37]. FK’nin baslangigta IBH ile IBS ayirici
tanisiin yapilmasinda ve IBH olanlarda uygulanan tedavi yamtmin belirlenmesinde
son yillarda kullanim1 giderek artmaktadir. Non-invaziv, yapilmasi kolay bir test olsa
da pahalidir.

DGK testi ise hasar goren bagirsak mukozasindaki kan miktarini dlger [38].

2.7.2 Endoskopi ve Biyopsi

IBH’ nin tamisinda endoskopi her zaman en 6nemli yere sahiptir olup, ayirici tani,
hastalik tutulumu yeri, aktivitesini saptamak i¢in tamisal amagh olarak veya
polipektomi, striktiir dilatasyonu i¢in tedavi amaciyla uygulanabilir. Ek olarak,
ameliyat  sonrast  niiksiin  saptanmasinda,  tibbi  tedavi  etkinliginin

degerlendirilmesinde ve malignite taramasinda 6nemli bir role sahiptir.

UK’te endoskopide tipik olarak eritem, 6dem, damarsal paternin kaybolmasi,
mukozada graniilasyon, spontan kanamaya egilim, yalanci polipler, erozyon ve
iilserler goriilebilir (Sekil 3) [39]. Hastalik yayilimi rektum bolgesinde baslayip
proksimale ilerleyen kesintisiz bir inflamasyona neden olur [40]. Bagirsak mukozasi
ileri derecede frajildir ve toplu igne basi seklinde minik kanamalar goriilebilir.
Mukozada genis iilserasyonlar daha agir hastalik olarak kabul edilmesine ragmen bu

iilserler ylizeyseldir ve tizerlerinde miik6z eksiidasyonlar bulunur [41].

15



Sekil 3: Ulseratif kolit’te izlenen endoskopik bulgular; hiperemi, dédem, yiizeyel

ulserler

“Backwash ileit” lilseratif kolitli hastalarda, distal ileumda inflamasyonun varligina
isaret eder. Backwash terimi, iltithaplanmalarin ileal mukozanin ¢ekal igerige maruz
birakilmasindan kaynaklandigina dair bir inangtan gelismis olup, kesin patogenezi

tam olarak anlasilamamistir [42].

Iyilesme fazinda UK mukozasindaki iilserasyonlar graniilasyon dokusu birakarak
iyilesir. Bu doku 6zellikle inflamasyonun agir oldugu bolgelerde mukoza sinirindan
sarkarak postinflamatuvar ‘psddopolip’ goriiniimiine yol acgar. Kanserlesme
potansiyeli olmamakla beraber bu poliplerin pre-kanser6z olan adenomatoz

poliplerden ayrilmasi zordur ve yaygin oldugunda ise neredeyse imkansizdir [43].

Patognomonik histolojik 6l¢iit olmamasina ragmen mukozal biitlinliigiin bozulmasi
bu hastalig1 enfeksiy6z kolitten ayiran en 6nemli 6zelliktir. Kolon mukozasindaki
bezlerin parmaks1 ve asagiya dogru uzayan tiip goriintiisii UK’de bozularak diizensiz
bir hal almistir (kript distorsiyonu). Cogunlukla iilserasyonlar muskularis mukozaya

siirl ve yiizeysel olma egilimindedir [44].

CH’da ileokolonoskopi UK’ten ayirici tani, hastaligin siddetini belirleyebilmek,

tedaviye yaniti degerlendirmek ve displazi taramasi i¢in kullanilir. CH’nin en erken
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endoskopik bulgusu aftoz iilserlerdir. Aftéz iilserler siklikla multipldir ve
aralarindaki mukoza normaldir. Bunlar birka¢ milimetre ¢apinda, ayrik ince kirmizi
odemli eritemle ¢evrili olusumlardir. Genis zimba deligi, uzun serpigindz ya da genis
uydu iilserler sekline doniisebilirler [45]. Ardindan bagirsagin liimenine paralel,

submukoza hatta kas tabakasina kadar uzanabilen lineer iilserler gelisir. Bu lineer

iilserler transvers iilserlerle birleserek tipik kaldirim tasi manzarasini olustururlar

(Sekil 4) [39].

Sekil 4- Crohn hastaligi’da izlenen endoskopik bulgular; liimene paralel yerlesmis

lineer derin tlserler

Ileum ve kolondaki hastaligm siddetini belirleyebilmek igin endoskopik skorlama
sistemi CD-EIS (Crohn hastaligi- endoskopik siddet indeksi) belirlenmistir ancak
multipl lezyonlarin karmasikligi nedeniyle bu skorlama sistemi, iilserin boyutu,
ylizeyi, etkilenen alan ve liimenin daralmasina gore daha basit hale getirilmistir [46].
Gilinlimiizde kullanimi1 daha kolay olan SES-CD (CH Basit endoskopik skoru) tercih
edilmektedir. Biyolojik ajanlarla yapilan klinik c¢aligmalarda kolon ve ileum’un
incelenen segmentlerinde mukozal iyilesme {ilserasyon var ya da yok seklinde daha

da basitlestirilmistir.

Ileokolonik anastomoz hattinda CH’nin tekrarlamasim degerlendirebilmek igin de

kolonoskopik takip yapilmalidir [47].
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CH’nin patolojik bulgular1 fokal ve asimetrik bagirsak tutulumu gosteren aftoz
iilserlerdir ve bu iilserasyon lineer ya da transmural yayilir [48], [49]. Mukozal
biyopsilerde ya da rezeksiyon materyallerinde goriilebilen non kazeifiye grantilomlar
CH i¢in karakteristik olmasina ragmen hastalarin sadece 1/3’iinde goriilebildiginden
tan1 i¢in sart degildir [50]. Gross olarak normal goriinen mukozada graniilomlarin

goriilmesi Crohn tanisini destekler [51].
2.7.3 Goriintiileme

IBH tams1 igin, endoskopi daha o6n planda olmasma ragmen, radyolojik
goriintiilemeler de ayirici tanida, komplikasyonlarin degerlendirilmesinde ve hastalik
yayginlig1 agisindan fikir edinilmesinde hala kullanilmakta ve énemini korumaktadir

[52], [53].

USG, BT, BT entrografi, BT enteroklizis, MRG, MRG enterografi ve enteroklizis,
endoskopik USG, bagirsak duvart kalinliginin degerlendirilmesinde, fistiil, abse ve
diger siv1 koleksiyonlarinin tespit edilmesinde faydalidir. Aktivitesi yiiksek IBH'de
ayakta direkt batin grafisi mutlaka c¢ekilmelidir. Toksik megakolon acisindan

transvers kolon ¢ap1 dl¢lilmeli, ileus agisindan degerlendirilmelidir [54].
2.7.4 Ayiric1 Tam

IBH ayiric1 tanis, baslica diger kronik diyare nedenlerini icerir. Enfeksiydz kolitler,
radyasyon koliti, divetikiiler kolit, IBS gibi nedenler bunlarin basinda gelir. IBH
ay1rici tanisinda, oncelikle enfeksiy6z kolitler ekarte edilmelidir. Diyare sikayeti olan
hastalarda, Shigella, Salmonella, Campylobacter, Escherichia coli O157: H, Yersinia,
parazitler ve amebiyazis dahil enfeksiyonlar diglanmalidir. Clostridium difficile
enfeksiyonu, 6zellikle yakin zamanda antibiyotiklerle tedavi edilen hastalarda goz
oniinde bulundurulmalidir. immiin sistemi baskilanmis hastalarda, CMV infeksiyonu
IBH ile karismaktadir. Cinsel yolla bulasan hastaliklar (Neisseria gonorrhoeae ve
Chlamydia trachomatis dahil), rektal lezyonlara ve CH’na benzeyen perianal

fistiillere neden olabilir [55].
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Cesitli klinik, endoskopik ve histopatolojik &zellikler UK ve CH’nin ayiriminda
yardimci olmaktadir [45],[56] (Tablo 1).

Inflamasyonun anatomik dagiimi UK’in CH’dan aymrmminda yardimer olabilir.
UK’de inflamasyon rektumda baslar ve proksimalde belirli bir uzakliga kadar yayilr,
ince bagirsaklar genelde tutulmaz. UK in tersine Crohn hastalarmin bircogunda ince
bagirsak tutulumu da vardir. Eger rektum korunmussa, inflame alanlarin arasinda

tamamen normal mukoza alanlar1 yani atlama segmentleri varsa CH diistiniilmelidir.

UK’de inflamasyon devamlidir ve mukoza ile sinirhidir. CH’de ise inflamasyon
transmural seyreder. Fistiil ve apseler ile seyreden perianal hastalik ve non-kazeifiye
graniilomlarin varligr daha ¢ok CH diisiindiiriir. CH’de {ilserler normal goriiniimlii
mukozanin iizerine yerlesmistir. UK de iilserler ise inflame mukoza ile cevrilmistir

[26].

UK’de ishal, kanama ve mukuslu gaita goriiliir. Hastalarda genellikle rektum
tutulumu olur. Tutulum araliksiz devam eder. Endoskopik olarak mukoza édemli,

hiperemik ve frajil yapidadir. Hastalarda siklikla p-ANCA pozitifligi gortliir.

CH’da hastalarda karm agris1 esas belirtidir. GIS’in herhangi bir béliimii tutulabilir.
Perianal apse, hemoroid ve fistlil olusumu siktir. Endoskopik olarak yaygin aftoz
iilserler goriilir. Lezyonlar arasinda normal mukoza bulunur. Kaldirim tasi

goriiniimii karakteristiktir. Hastalarda ASCA pozitifligi siktir.

19



Tablo 1: Ulseratif kolit ve Crohn Hastalig1 Ayiric1 Tanist

Ulseratif kolit Crohn
Patoloji- Devamli tutulma Segmental tutulma
Makroskopi | Siklikla proktit vardir Y oktur
Yaygin yiizeyel iilserasyon | Aftoz iilserler+lineer
Psodopolipler fissiirler
Bagirsak duvarinda
kalinlagsma
Mikroskopik | inflamasyon mukoza ile Bagirsak tiim katlarinda
siirlt
Diyare Kalin bagirsak tipi Ince bagirsak tipi
Makroskopik | Karakteristik Nadir
kanama
Perianal Nadir Siklikla
lezyonlar
Perforasyon | Tiim batina yayilan Lokal
Radyolojik Haustrasyon kayb1 Aftoz tlserler
bulgular Kursun boru Ip isareti
Hastaligin Atak ve iyilesmelerle Niiks edebilir
seyri seyreder ataklarin birisi
oldiiriicii olabilir
Tedavi %85 1yi cevap Degerlendirmek giigtiir
medikal
Cerrahi Niiks yok Niiks sik

2.8 Hastalik Aktivitesinin Degerlendirilmesi
Ulseratif Kolit

UK tamli hastalar, tutulum yerine gére Montreal siniflamasiyla; proktit, sol kolon
tutulumu ve yaygin tutulum olmak 3 gruba ayrilir. Zamanla hastalik tutulum bdlgesi,
progresyon gosterebilir [57].

UK’li hastalarda, hastaligm siddeti, tedaviyi belirlemede 6nemlidir ve uzun vadeli
sonuclarin Ongoriilmesine katki verebilir. Hastalik aktivitesinin siddeti, klinik
hastalik aktivite endeksi kullanilarak, objektif olarak Ol¢iilebilir [2],[58]. Bu

calismada UK klinik aktivite derecesinin belirlenmesi i¢in Mayo skorlama sistemi,
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endoskopi aktivitesi i¢in Mayo endoskopik subskorlamasi kullanilacaktir [41] (Tablo

2,3).

Tablo 2: Ulseratif Kolitte Mayo Skorlamasi

Mayo indeksi

Diski sikligt

Rektal kanama

Mukoza

Hekimin genel
degerlendirmesi

0

Normal

Yok

Normal

Normal

1

1-2/giin
>normal
Zamanin
yarisindan

azinda
diskida
cizgi
seklinde kan
Eritem,
vaskiiler
paternde
azalma,
hafif
friabilite
Hafif

2

3-4/glin
>normal
Zamanin
cogunda
digkiyla kan

Belirgin
eritem,
vaskiiler
patern kaybu,
friabilite,
erozyon
Orta

3

5/gilin
>normal
Tek bagina
kan

Spontan
kanama ve
iilserasyonlar

Siddetli

<2 = Klinik remisyon, 3-5 = Hafif aktivite, 6-10 = Orta siddette aktivite, 11-12 =

Siddetli aktivite

Tablo 3: Ulseratif kolit’te Mayo endoskopik subskorlamasi

s

N/ \/ N/ N
Normal / inaktif Hafif Hastalik Orta Siddette Siddetli Hastalik
Hastalik Eritem Hastalik o+ Spontan
— eVaskiiler *Belirgin eritem kanama
.Frrlaanb"l:latf‘t\ée ok paternde azalma eVaskiiler patern eUlserasyon
& k‘f,l ey «Hafif friabilite kaybi
-Vavs uler patern eFriabilite
\_saglam J\ I\ eErozvoniar '\ J
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Crohn Hastahg
CH klinik aktivite derecesini belirlemek i¢in bu ¢alismada Harvey Bradshaw Indeksi
(HBI) kullanilacaktir [59] (Tablo 4). Endoskopik aktivite ise incelenen mukozal

alanda tlser varlig ile degerlendirilecektir.

Tablo 4: Crohn Hastaliginda Harvey Bradshaw Index

| HARVEY BRADSHAW INDEX |
Genel iyilik hali 0—cok iyi
1—ortalamanin biraz altinda
2—koti
3—cok kotii
4—Dberbat

Karn agrist 0—yok
1—hafif
2—ilimh
3—siddetli

Giinliik sivi veya yumusak digkilama sayisi:
Abdominal kitle 0—yok
1—stipheli
2—belirgin
3—belirgin ve hassas

Kompilikasyonlar 0—yok
(her biri i¢in 1 puan) -artralji
-liveit
-eritema nodozum
-aftoz ilser
-pyoderma gangrenozum
-anal fissiir
-yeni fistiil
-abse

2.9 Komplikasyonlar

Hastalarin %15’inde UK baslangigta katastrofik hastalikla ortaya ¢ikar. Bunlar masif
kanama, toksik megakolon, perforasyon gibi tablolardir. UK de striktiirler altta yatan
neoplaziyi gosterebildigi i¢cin Onemlidir. Hastalarda anal fissiir, perianal apse,
hemoroid goriilebilir. Uzun siireli (>10 yil), yaygin kolon tutulumu (kolonun
>9%50’s1) olan hastalarda kolorektal kanser riski genel popiilasyona gore artmistir

[60].
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CH’da transmural tutulum goriildiigii icin serozal adezyonlar fistiil olusumuna sebep
olur. Bu yiizden perforasyon sik goriilmez. Perforasyona bagli olarak peritonit ve
pelvik apse geligebilir. Hastalarda obstriiksiyon, masif kanama, malabsorbsiyon,
ciddi perianal hastalik gortilebilir [61]. Hastalarda steroid, azatiyoprin, Anti- TNF
(tiimdr nekroz faktor) ajanlarin kullanima bagli olarak enfeksiyon riski (Ttiberkiiloz,

Clostridium difficile, CMV) ve lenfoma gelisim riski artmistir [62].

2.10 Tedavi

Ideal tedavinin amaglar;;  hastaligin remisyonunu indiiklemek, alevlenmeleri
onlemek, hastaneye yatis gereksinimini azaltmak, kortikosteroid kullanimi
olmaksizin ve minimal cerrahinin gerektigi uzun dénem remisyon saglayabilmektir.
Bununla birlikte, hastaya kaliteli bir yasamin, gerekli niitrisyonun saglanmasi,
komplikasyonlarin onlenmesi ya da tedavisi, kortikosteroide duyulan ihtiyacin

azaltilmas1 ve kanser riskinin azaltilmasi da tedavinin amaglar1 arasindadir.

Tedaviye yanitta, ilk olarak semptomatik iyilesme izlenirken, ardindan endoskopik
ve histolojik iyilesme gozlenir. Tedavi ile klinik remisyon saglandiktan sonra,
remisyonun idamesi énemli bir durumdur [63]. Fakat iki tedavi donemi arasindaki
gecis icin standart bir yontem bulunmamaktadir. Hem UK tamli hastalarda, hem de
Crohn hastalarinda, hastalik ciddiyeti, aktivasyonu ve tutulum yerine gore, tedaviler
kisiden kisiye farklilk gostermektedir. IBH’nin medikal tedavisi icin,
aminosalisilatlar, immiinmodulatorler (azatiyoprin, 6- merkaptopiirin, metotreksat
gibi), kortikosteroidler ve biyolojik ajanlar (infliksimab, adalimumab, certolizumab,
vedolizumab gibi) kullanilmaktadir. Gerekli oldugu durumlarda, cerrahi tedavi de

uygulanabilmektedir.

Hastalarda step-up ya da top-down tedavi sekilleri kullanilir. Step-up tedavide daha
az etkili ilaglar baglanir, tedavi yanitina gére daha potent ilaclar kullanilir. Top-down
tedavide hastalara glukokortikoid tedavisine bagimli olmadan immiin diizenleyici ya
da biyolojik ajanlar baslanir. Glinlimiizde tercih edilen tedavi yaklasimi akselere

step-up’tir [64].
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Cerrahi tedavi CH’de kiiratif degildir. Cerrahi tedavi endikasyonlar1 supiiratif
komplikasyonlar, medikal tedaviye yanitsiz hastalik, neoplastik ve preneoplastik
lezyonlarm varlii, obstriiksiyona neden olan stenozlardir. UK’de cerrahi
endikasyonlar1 tedaviye yanitsizlik, fulminan hastalik, perforasyon, masif kolon
kanamasi, kolon obstriiksiyonu, kolon displazisi veya kanseridir. Elektif cerrahide

rutin prosediir ileal-pos anal anastomozdur (IPAA).
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3. GEREC VE YONTEMLER

Hastalar: Bu calismaya Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Gastroenteroloji Bilim
Dalr’nda takipli klinik, endoskopik, radyolojik ve histopatolojik olarak kesin IBH

tanist bulunan 115 hasta alinmistir.
Hastalar icin dislama kriterleri;

e IBH nedeniyle kolorektal ameliyat dykiisii
e Kolorektal kanser dykiisii
e Alkol ve madde bagimlilig1 6ykiisii olan ve

e Gebe hastalard:.

Calisma Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi Girisimsel Olmayan Arastirmalar Yerel
Etik Kurulu tarafindan onaylanmis (2018/05-36--15.02.18) ve calismaya katilan tiim

katilimcilardan aydinlatilmis onam alinmistir.

Demografik ve laboratuvar verileri: Hastalarin yas, cinsiyet, hastalik tipi ve siiresi,
hastaligin bagirsaktaki tutulum alam ve IBH tedavisi i¢in kullandig ilaclar, sigara
kullanimi, rutin hemogram (hemoglobin, hemotokrit, trombosit degerleri) ile
inflamatuvar belirteclerden olan CRP degerleri Hastane Bilgi Yonetim Sistemi

(HBYS) (Probel siiriim V1) veritabanindaki kayitlardan elde edildi.

Klinik aktivite indeks verileri: Hastalar spesifik klinik aktivite indeksleri
kullanilarak remisyon ve aktivasyon acisindan degerlendirildi. CH’nin klinik
aktivitesini degerlendirmek icin HBI ve UK’in klinik aktivitesini degerlendirmek

icin Modifiye Mayo Skorlamasi kullanildi.

Mayo skoru; gaita siklig1, rektal kanama, endoskopik bulgular ve klinisyenin global
degerlendirilmesini (0 - normal, 1 - hafif, 2 - orta, 3 - agir) kapsayan 4 kriter
icermektedir. Her kriter kendi i¢inde O - 3 arasinda puanlanmaktadir. Bu ¢alismada
endoskopik degerlendirmenin dahil edilmedigi Modifiye Mayo Klinik skoru
kullanilmasi planlandi. Buna gore 2 puan ve altinda alan hastalar remisyonda kabul

edilmistir. HBI; genel iyilik hali, karin agrisi, giinlik sivi diskilama sayisi,
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abdominal kitle ve komplikasyonlar1 igeren 5 kriter icermektedir. Buna gore 4 puan

ve altinda alan hastalar remisyonda kabul edildi.

Endoskopik aktivite indeks verileri: Endoskopik aktivite hastalarin 59
(%51.3)unda incelendi (27/59 CH, 32/59 UK, 18/59 fleksibl sigmoidoskopi, 41/59
kolonoskopi).

Endoskopik aktivite skoru igin UK’li hastalarda Mayo endoskopik subskoru
kullanildi. Crohn hastalar1 i¢in ise endoskopide iilser varlig1 aktif hastalik olarak

kabul edildi, herhangi bir endoskopik skorlama yapilmadi.

Diskida gizli kan testi bakilmasi: Hastalarin digki 6rnegi alinarak, 20 saat i¢inde
DGK incelemesi yapildi. Bunun igin test aparatt HM-Jack gaitada gizli kan
otoanalizoérli kullanildi. (Extel Hemo-Auto). Bu testte insan hemoglobinine karsi
meydana gelmis antikorlarla kapli lateks partiikiillerinin hemoglobin ile
olusturduklar1 agliitinasyonun turbiditede ortaya c¢ikardigr degisiklik saptanarak
gaitadaki kan miktar1 kantite edilmektedir. Sonu¢ pozitif veya negatif olarak
degerlendirildi. (Normal degerler: 0-12 ng/ml, 12 ng/ml’nin iizerindeki sonuglar

pozitif olarak degerlendirilmektedir).

DGK testi sonuglartyla klinik ve endoskopik olarak aktif ve remisyondaki IBH
hastalarin1 karsilastirarak DGK testinin hastaligin klinik ve endoskopik aktivitesini

belirlemedeki yerini ortaya koyduk.

Ayrica hastalarin yas, cinsiyet, hastalik siiresi, hastalik lokalizasyonu, sigara igme

oykiisii ve tedavi dykdisiinii karsilastirdik.

Istatistiksel degerlendirme: Tiim analizler SPSS 17 istatistik paket programi
kullanilarak yapildi. Sayisal degiskenlerin normal dagilim uygunlugu Shapiro Wilk
Testi ile test edildi. Sayisal degiskenler, ortalama ve standart sapma, kategorik
degiskenler, frekans ve yiizde degerleri kullanilarak tanimlanmigstir. Kategorik
degiskenler arasindaki korelasyon Ki-kare testi, sayisal degiskenler arasindaki iliski
Spearman korelasyon analizi ile arastirildi. iki bagimsiz aragc Mann Whitney U testi
ile karsilastirildi. Yine bagimsiz ortalama Kruskal Wallis testinden sonra post-hoc

Dunn testi ile karsilastirildi. Istatistiksel anlamlilik P <0.05 olarak tanimlandi.
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4. BULGULAR

Hastalar UK (n=56) ve CH grubu (n=59) olarak kategorize edildi. Yaslar1 19-77
arasinda degismekte olan, 71’1 erkek (% 61.7), 44’1 kadin (% 38.3) olmak iizere
toplam 115 hasta incelemeye alindi. UK ve CH gruplarmin yas ve cinsiyet dagilimi
acisindan benzer oldugu gorildi (p=0.20, p=0.079). Hastalarin ortalama
hemoglobin, hematokrit diizeyleri, trombosit sayist ve CRP degerleri arasinda
anlamli farklilik izlenmedi (p=0.20, p=0.20, p=0.194, p=0.301). Yine iki grup
arasinda sigara kullanimi ve hastalik siiresi acisindan istatistiksel anlamli fark
goriilmedi (p=0.206, p=0.524). UK grubunda % 12.5 proktit, % 64.3 sol kolit, %
23.2 pankolit tutulumu izlenirken, CH grubunda % 25.4 ileal, % 28.8 kolonik, %
45.8 ileokolonik tutulum oldugu gériildii. UK grubunda % 64.3 ile 5-ASA kullanima,
CH grubunda ise % 45.8 immiinmodulator tedavi 6n plandaydi ve iki grup arasinda
aldiklar1 tedavi agnsndan anlamli farkliik saptandi (p<0.001). UK grubunda
Modifiye Mayo Skorlamast ile aktif ve remisyonda hastalar olarak
siniflandirildiginda; 17/56 (% 30.4)’sinin; CH grubunda ise Harvey Bradshaw
Indeksi’ne gore siniflandirildiginda 15/59 (%25.4)’inin aktif oldugu belirlendi. Ve
iki grup arasinda klinik aktivasyon durumu acisindan anlamli farklilik bulunmadi
(p=0.555). Ayn1 zamanda CH ve UK gruplari arasinda yapilan karsilastirmada DGK
testi pozitifligi acisindan da anlamli farklilik saptanmamistir (p=0.981) (Tablo 5).
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Tablo 5: Calismaya Katilan Hastalarin Demografik Ozellikleri

Yas (Ortalama + SS) 47.4+13.1 48.5£13.9 479 + 0.200
13.5
Cinsiyet [n (%)]
Kadin 26 (46.4) 18 (30.5) 44 (38.3) 0.079
Erkek 30(53.6)  41(69.5) 71 (61.7)
Hemoglobin, gr/dL 134+£0.1 152+1.7 143+09 0.200
(Ortalama * SS)
Hematokrit, % 403+0.5 519+79 46.2 +4.2 0.200
(Ortalama *+ SS)
Trombosit sayisi, 10*3/ulL 281250+ 292593+ 287069+ 0.194
(Ortalama * SS) 13110 15514 14343
CRP, mg/L 92+£23 9.7+138 94+20 0.301
(Ortalama *+ SS)
Sigara Kullanimi
Evet 13(23.2) 20(33.9) 33 (28.7) 0.206
Hayir 43 (76.8) 39 (66.1) 82 (71.3)
Hastalik Siiresi
Syl 28 (50.0) 26 (44.1) 54 (47.0) 0.524
>5 yil 28 (50.0) 33 (55.9) 61 (53.0)
Tutulum Yeri (UK)
Proktit 7 (12.5)
Sol Kolit 36 (64.3)
Pankolit 13 (23.2)
Tutulum Yeri (CH)
Ileal 15 (25.4)
Kolonik 17 (28.8)
Ileokolonik 27 (45.8)
Tedavi
5-ASA 36 (64.3) 10(16.9) 46 (40.0) <0.001
Sistemik Steroid 1 (1.8) 3 (6.1 4 (3.5)
Immiinmodiilator 3 (54 27 (45.8) 30 (26.1)
5-ASA+immiinmodulator 16 (28.5) 19 (32.2) 35(30.4)
DGK
Pozitif 35(62.5) 37(62.7) 72 (62.6) 0.981
Negatif 21 (37.5) 22(37.3) 43 (37.4)
Klinik Aktivasyon
Remisyon 39 (69.6) 44 (74.6) 83 (72.2) 0,555
Aktif 17(30.4) 15(254) 32 (27.8)

UK grubunda klinik hastalik aktivasyonu ile yas, cinsiyet, trombosit, CRP diizeyleri,
sigara kullanimi, hastalik siiresi, tutulum yeri ve aldiklar1 tedavi arasinda anlamli

iliski saptanmazken, hemoglobin ve hematokrit diizeyleri arasinda anlamli farklilik
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izlendi (p=0.020, p=0.026). Beklendigi {izere aktif hastalik grubunda hemoglobin ve
hematokrit diizeyleri daha diisiiktii (Tablo 6).

Tablo 6: UK Grubunda Hastalik Aktivasyonu ile Yas, Cinsiyet, Rutin Hemogram,
CRP, Sigara Kullanimi, Hastalik Siiresi, Tutulum Yeri ve Tedavi Arasindaki Iliski

Remisyon Aktif
Yas (Ortalama + SS) 47.6£13.0 47,0+13.8 0.782
Cinsiyet [n (%)]
Kadin 18 (69.2) 8 (30.7) 0.950
Erkek 21 (70.0) 9 (30.0)
Hemoglobin, gr/dL 13.7£1.3 12.7+1.4 0.02
(Ortalama + SS)
Hematokrit, % 41.243.6 38.4+4.0 0.026
(Ortalama * SS)
Trombosit sayisi, 10%3/ul. 2700004840074  305000+£123984 0.417
(Ortalama + SS)
CRP, mg/L 5.516.0 17.0£28.9 0.202
(Ortalama * SS)
Sigara Kullanimi
Evet 8(61.5) 5(38.5) 0.468
Hayir 31(72.1) 12(27.9)
Hastalik Siiresi
Syl 20 (71.4) 8 (28.6) 0.771
>5 yil 19 (67.9) 9(32.1)
Tutulum Yeri
Proktit 5(71.4) 2 (28.6)
Sol Kolit 27 (75.0) 9(25.0) 0.362
Pankolit 7 (53.8) 6 (46.2)
Tedavi
5-ASA 26 (76.5) 8(23.5)
Sistemik Steroid 1 (100.0) 0 (0.0)
Immiinmodiilatér Tedavi 1(33.3) 2 (66.7) 0.324
5-ASA + iImmunmodiilator 10 (62.5) 6 (37.5)

Tedavi

CH grubunda ise; yas, hemoglobin, hematokrit diizeyleri, trombosit sayisi, sigara
kullanimi, hastalik siiresi, tutulum yeri ve aldiklar1 tedavi ile hastalik aktivesi
arasinda anlaml iliski saptanmazken (p=0.59, p=0.695, p=0.896, p=0.595, p=0.226,
p=0.713, p=0.976, p=0.385); serum CRP diizeyi ile hastalik aktvitesi arasinda
iligki (p=0.017). Aktif hastalik grubunda CRP diizeyi
16.6+19.1mg/L iken, remisyonda olan hasta grubundaysa 7.4+11.2 mg/L idi (Tablo

7).

anlamli saptand1
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Tablo 7: CH Grubunda Hastalik Aktivasyonu ile Yas, Cinsiyet, Rutin Hemogram,
CRP, Sigara Kullanimi, Hastalik Siiresi, Tutulum Yeri ve Tedavi Arasindaki Iliski.

Remisyon Aktif

Yas (Ortalama * SS) 50.5+13.6 42.7+£13.5 0.59
Cinsiyet [n (%)]

Kadin 12 (66.7) 6 (33.3) 0.355

Erkek 32 (78.0) 9 (22.0)
Hemoglobin, gr/dL 13.5%1.5 13.2£1.8 0.695
(Ortalama *+ SS)
Hematokrit, % 40.3+4.7 40.919.0 0.896
(Ortalama * SS)

Trombosit sayisi, 10*3/ul. | 279000+85413 331000184334 0.595
(Ortalama + SS)

CRP, mg/L 7.4£11.2 16.6£19.1 0.017
(Ortalama * SS)
Sigara Kullanimi
Evet 13 (65.0) 7 (35.0) 0.226
Hayir 31(79.5) 8 (20.5)
Hastalik Siiresi
Syl 20 (76.9) 6 (23.1) 0.713
>5 yil 24 (72.7) 9(27.3)
Tutulum Yeri
Proktit 11(73.3) 4 (26.7)
Sol Kolit 13 (76.5) 4 (23.5) 0.976
Pankolit 20 (74.1) 7 (25.9)
Tedavi
5-ASA 8 (80.0) 2 (20.0)
Sistemik Steroid 1(33.3) 2 (66.7)
Immunmodiilator 20 (74.1) 7 (25.9) 0.385
Tedavi
5-ASA + 15 (78.9) 4(21.1)

Immunmodiilator Tedavi

DGK testi pozitifliginin hastalik 6zelliklerini gosteren diger parametreler ile
iliskisine bakildiginda ise; UK grubunda DGK testi pozitifligi ile yas, cinsiyet,
hemoglobin, hematokrit diizeyleri, trombosit sayisi, serum CRP diizeyleri ve sigara
kullanim1 arasinda anlamli iligki saptanmazken (p=0.157, p=0.333, p=0.115,
p=0.117, p=0.571, p=0.202, p=0.935); DGK testi pozitifligi ile aktivasyon skoru
arasinda anlamli iligki saptandi (p=0.001). Aktivasyon skoru DGK testi pozitif
hastalarda 2.4+2.2 iken, negatif hastalarda 0.5+1.0 olarak saptandi (Tablo 8).
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Tablo 8: UK Grubunda DGK Testi Pozitifligi ile Yas, Cinsiyet, Rutin Hemogram,
CRP, Aktivasyon Skoru ve Sigara Kullanim1 Arasidaki iliski.

Pozitif Negatif
Yas (Ortalama + SS) 45.4+12.9 50.8+13.1 0.157
Cinsiyet [n (%)]
Kadin 18 (69.2) 8 (30.7) 0.333
Erkek 17 (56.6) 13 (43.3)
Hemoglobin, gr/dL 13.1+1.5 13.941.1 0.115
(Ortalama *+ SS)
Hematokrit, % 39.5+4.1 41.7£3.2 0,117
(Ortalama * SS)
Trombosit sayisi, 10*3/ul.  284000£101604 275000194111 0.571
(Ortalama + SS)
CRP, mg/L 9.7£19.6 8.3£12.9 0.202
(Ortalama * SS)
Aktivasyon Skoru 24422 0.5+1.0 0.001
(Ortalama + SS)
Sigara Kullanimi
Evet 8(61.5) 5(38.5) 0.935
Hayir 27 (62.7) 16 (37.2)

CH grubunda ise DGK testi pozitifligi ile yas, cinsiyet, hemoglobin, hematokrit
diizeyleri, trombosit sayisi ve aktivasyon skoru arasinda anlamli iligki izlenmedi
(p=0.319, p=0.317, p=0.206, p=0.221, p=0.085, p=0.421). Ancak DGK testi
pozitifligi ile serum CRP diizeyi ve sigara kullanim1 arasinda anlamli iligki saptandi
(p=0.038, p=0.049). DGK testi pozitif Crohn hastalarinda CRP diizeyi 11.7£15.3
mg/L iken, DGK testi negatif hastalarda ise CRP diizeyi 6.4+11.3 mg/L ile anlamh
olarak dusiiktii (p=0.038). DGK testi pozitif hastalarda sigara kullanim &ykiisii
anlamli olarak yiiksekti (0=0.049) (Tablo 9).
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Tablo 9: CH Grubunda DGK Testi Pozitifligi ile Yas, Cinsiyet, Rutin Hemogram,
CRP, Aktivasyon Skoru ve Sigara Kullanim1 Arasindaki iliski.

Pozitif Negatif

Yas (Ortalama + SS) 47.0£13.8 51.0£13.9 0.319
Cinsiyet [n (%)]

Kadin 13 (72.2) 527.7) 0.317

Erkek 24 (58.5) 17 (41.5)
Hemoglobin, gr/dL 13.3£1.6 13.9+2.2 0.206
(Ortalama *+ SS)
Hematokrit, % 40.2+4 .4 42.4+4.2 0.221
(Ortalama * SS)

Trombosit sayisi, 10*3/uL 390000+12806 = 264000+98993 0.085
(Ortalama + SS) 6

CRP, mg/L 11.7£15.3 6.4+11.3 0.038
(Ortalama * SS)
Aktivasyon Skoru (Ortalama  3.0+2.4 2.4+1.8 0.421
+SS)
Sigara Kullanimi
Evet 16 (80.0) 4 (20.0) 0.049
Hayr 21 (53.8) 18 (46.2)

UK grubunda Modifiye Mayo skorlamasina gére 17 hasta (% 30.3) klinik olarak
aktifti ve bu hastalarin 15’inde DGK testi pozitif olarak saptandi. DGK testi
pozitifligi ile klinik aktivasyon arasinda istatistiksel anlamlilik mevcuttu (p=0.009)
(Tablo 10). DGK testinin UK’in klinik aktivasyonu igin duyarlihg % 88.23,
ozgulligi % 48.71, pozitif prediktif degeri % 42.85, negatif prediktif degeri % 90.47

olarak hesaplandi.

CH grubunda ise HBI’ne gore 15 hasta (% 25.4) klinik olarak aktifti ve bu hastalarin
12°sinde DGK testi pozitifti. DGK testi pozitifligi ile klinik aktivasyon arasinda
anlamli iligki saptanmadi (p=0.109) (Tablo 10). DGK testinin CH’nin klinik
aktivasyonu i¢in duyarliligi % 80.00, 6zgiilliigii % 43.18, pozitif prediktif deger %
32.43, negatif prediktif deger % 86.36 seklinde hesaplandi.
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Tablo 10: UK ve CH Gruplarinda Sirasiyla Modifiye Mayo Skorlamasi ve Harvey
Bradshaw Indeksi’ne Gére DGK ile Klinik Aktivasyon Durumu Arasindaki iliski

IBH DGK Klinik Aktivasyon Durumu Toplam p
tiirii Remisyon Aktif
UK Pozitif 20 (%51.3) 15 (%88.2) 35 (%62.5)
Negatif 19 (%48.7) 2 (%11.8) 21 (%37.5) 0.009
Toplam 39 (%100.0) 17 (%100,0) | 56(%100.0)
CH Pozitif 25 (%56.8) 12 (%80.0) 37 (%62.7)
Negatif 19 (%43.2) 3 (%20.0) 22 (%37.3) 0.109
Toplam 44 (%100.0) 15 (%100.0) | 59(%100.0)
Toplam | Pozitif 45 (%54.2) 27 (%84.4) 72 (62.6)
Negatif 38 (%45.8) 5 (%15.6) 43 (%37.4) 0.003
Toplam 83 (%100.0) 32 (%100.0) | 115
(%100.0)

Toplam 59/115 hastanin (UK 32/56 ve CH 27/59) giincel endoskopisi incelendi. UK
gurubunda 21/32 hasta endoskopik olarak aktif saptandi. Bu hastalarin ise 18/21’inde
DGK testi pozitifti. DGK testi pozitifligi ile endoskopik aktivasyon arasinda anlaml
iliski bulundu (p=0.031) (Tablo 11). UK’li hastalarda endoskopik aktivasyonu
gostermede DGK testinin duyarliligt % 85.7, ozgillugi % 63.6, pozitif prediktif
degeri % 81.8, negatif prediktif degeri %70.0 olarak saptandi. CH grubunda ise;
22/27 hasta endoskopik olarak aktif bulundu. Bu hastalardan da 16/22’sinde DGK
testi pozitifti. Bu grupta ise DGK testi pozitifligi ile endoskopik aktivasyon arasinda
anlaml iligki saptanmadi (p=0.295) (Tablo 11). CH’l1 grupta hastalarda endoskopik
aktivasyonu gdstermede DGK testinin duyarliligt % 72.7, 6zgiilligi % 60.0, pozitif
prediktif degeri % 88.8, negatif prediktif degeri % 33.3 olarak saptandi.
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Tablo 11: UK ve CH Grubunda DGK Testi Pozitifligi ile Endoskopik Aktivasyon

Durumu Arasindaki Iliski

IBH DGK
tiirii
UK Pozitif
Negatif
Toplam
CH Pozitif
Negatif
Toplam
Toplam | Pozitif
Negatif
Toplam

Endoskopik Aktivasyon Toplam
Durumu p

Remisyon Aktif
4 (%36.4) 18 (%85.7) 22 (%68.8)
7 (%63.6) 3 (%14.3) 10 (%31.2) 0.031
11 (%100.0) | 21 (%100,0) | 32 (%100.0)
2 (%40.0) 16 (%72.7) 18 (%66.7)
3 (%60.0) 6 (%27.3) 9 (%33.3) 0.295
5 (%100) 22 (%100)) 27 (%100)
6 (%37.5) 34 (%79.1) 40 (%67.8)
10 (%62.5) 9 (%20.9) 19 (%32.2) 0.041
16 (%100.0) | 43 (%100.0) | 59 (%100.0)

Endoskopik aktivasyon durumu ile karsilastirildiginda ise DGK testinin duyarlilig
%79.06, ozgilligi % 62.5, pozitif prediktif degeri % 85.0, negatif prediktif degeri
%352.63 olarak bulunmustur.

Ayrica hastalarin klinik aktivasyon durumlar ile endoskopik aktivasyon durumlari
karsilastirildiginda; her iki grup i¢in de (UK ve CH) anlamli farklilik saptanmadi
(p=0.132, p=0.136) (Tablo 12).

Tablo 12: UK Grubunda Klinik Aktivasyon Durumu ile Endoskopik Aktivasyon

Durumu Arasindaki Iliski

IBH Klinik Endoskopik Aktivasyon | Toplam

turd Aktivasyon | Durumu p
durumu Remisyon Aktif

UK Remisyon 9 (%81.8) 8 (%38.1) 17 (%53.1)
Aktif 2 (%18.2) 13 (%61.9) 15 (%46.9) 0.132
Toplam 11 (%100.0) | 21 (%100,0) | 32 (%100.0)

CH Remisyon 5 (%100.0) 13 (%59.1) 18 (%66.7)
Aktif 0 (%00.0) 9 (%40.9) 9 (%33.3) 0.136
Toplam 5 (%100) 22 (%100)) 27 (%100)

Tiim sonuglara baktigimizda; DGK testi pozitifligi ile UK grubunda hem klinik hem

de endoskopik aktivasyon arasinda anlamli iligki bulunurken (p=0.009, p=0.031), CH

grubunda istatistiksel anlamlilik saptanmadi (p=0.109, p=0.295) (Tablo 13).
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Tablo 13: UK ve CH Grubunda Tiim Sonuglarin Degerlendirilmesi

IBH
tiri

UK

CH

Toplam

DGK

Pozitif
Negatif
Toplam

Pozitif
Negatif
Toplam

Pozitif
Negatif
Toplam

Klinik Aktivasyon Durumu

Remisyon Aktif

20 (%51.3) 15 (%88.2)

19 (%48.7) 2 (%11.8)

39 (%100.0) | 17 (%100,0)
0.009

25 (%56.8) 12 (%80.0)

19 (%43.2) 3 (%20.0)

44 (%100.0) | 15 (%100.0)
0.109

45 (%54.2) 27 (%84.4)

38 (%45.8) 5(%15.6)

83 (%100.0) | 32 (%100.0)
0.003

Endoskopik Aktivasyon

Durumu

Remisyon Aktif

4 (%36.4) 18 (%85.7)

7 (%63.6) 3 (%14.3)

11 (%100.0) | 21 (%100,0)
0.031

2 (%40.0) 16 (%72.7)

3 (%60.0) 6 (%27.3)

5 (%100) 22 (%100))

0.295

6 (%37.5) 34 (%79.1)

10 (%62.5) 9 (%20.9)

16 (%100.0) | 43 (%100.0)
0.041
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5. TARTISMA ve SONUC

IBH nin klinik gidisi, remisyon ve akut alevlenmeler ile karakterize oldugundan,
hastalik durumu ve tedavinin izlenmesi gerekir. Ozellikle asemptomatik
donemlerdeki hastalik aktivitesinin belirlenmesi, sonraki akut alevlenmenin
tahmininde oOnemlidir [65]. Inflamatuvar aktiviteye karar vermek, hastaliga
yaklagimda ve tedaviyi sekillendirmede 6nemlidir. Bu nedenle yapilan ¢aligmalarda
ideal bir hastalik belirteci bulunmaya calisilmistir. Optimal belirteg; hastaliga
spesifik olmali, hastalik aktivitesini dogru yansitmali, klinik uygulamada kolay

uygulanabilir olmal1 ve relaps riski olan hastalar1 belirleyebilmelidir.

Simdiye  kadar  kolonoskopi, IBH'li  hastalarda  mukozal  durumun
degerlendirilmesinde altin standart olarak kabul edilmistir. Bununla birlikte,
kolonoskopi hastalar i¢in zor ve sikintilidir ve de hazirlik siireci hastalarin
semptomlarini arttirma ihtimali tasir. Ayrica bir ¢alismada, kolonoskopinin remisyon
durumunda bile, IBH'™ hastalardaki hastalik durumunu kétiilestirebildigi
belirtilmistir [66]. Bu nedenle, IBH durumunun izlenmesi i¢in gerekli olan sik
kolonoskopi maliyet ve hasta rahatsizligindan dolay1 zordur. Bu klinik sorunun
istesinden gelmek i¢in invaziv olmayan belirtegler arastirilmistir. Son yillarda
intestinal inflamasyonun degerlendirilebilmesi amaci ile ¢ok sayida non-invaziv
yontem denenmis ancak genel kabul goren ve yiiksek basar1 gosteren basit bir test
bulunamamistir [67], [68]. ESR ve CRP diizeyleri inflamasyonun konvansiyonel
belirtecleri olarak kullanilmasina ragmen, bu belirteclerin klinik uygulamasi,
sistemik inflamasyonu yansittig1 i¢in sinirlidir ve bu nedenle mukozal inflamasyona
spesifik degildir [69], [70]. CRP; UK’li hastalarda CH olan hastalara gore hastalik
aktivitesi agisindan korelasyonu daha diisiik bir testtir [71]. Bizim ¢alismamizda da
benzer sekilde Crohn hastalarinda hastalik aktivitesiyle CRP arasinda anlamlr iligki

bulunurken, UK olan hastalarda bulunamamistr.

Kochan ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢aligma, laboratuvar parametrelerinin klinik
aktiviteyi gostermede yararli oldugunu gosterse de, mukozal iyilesmede yani

endoskopik takipte anlamsiz oldugunu gostermistir [71]. Bu nedenle IBH tanili
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hastalarda bagirsak inflamasyonunu belirlemede fekal markerlarin daha spesifik ve

umut verici olduklari ortaya ¢ikmaktadir [36].

Biz de bu ¢alismada DGK testinin hastalik klinik, laboratuvar (CRP) ve endoskopik
aktiviteleri arasindaki iligkiyi arastirmak; non-invaziv, uygulamasi kolay, sonucuna
kolay ulasilabilen ve ucuz bir diski incelemesi olan DGK testinin klinik olarak
faydasim1 arastirmak istedik. Calismamizda UK de klinik ve endoskopik olarak
hastalik aktivasyonu ile DGK testi arasinda anlaml iliski saptanirken CH ile DGK
testi arasinda anlaml iligski saptanmamistir. Bu degerlendirmeyi yaparken hastalarin
klinik ve endoskopik aktivasyonlar1 karsilastirdigimizda aralarinda istatistiksel

anlamli farklilik izlenmemistir.

Daha Once yapilan birkag yeni ¢calismada DGK baska bir biyolojik belirte¢ olarak
bildirilmistir [67]. Literatiirde Ryu dg ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢aligmada UK
hastalarinda DGK testinin klinik ve endoskopik aktiviteyi degerlendirmede invaziv
olmayan etkili bir biyobelirte¢ olabilecegi belirlenmistir [72]. Giiniimiizde 6zellikle
FK mukozal inflamasyonun non invaziv belirteci olarak iimit vermektedir ve birkag
calisma mukozal siddet ile korelasyonunu gostermistir [73]. Satwik ve ark. yaptigi
bir caligmada FK’nin hastalik izlenmesinde ve tedavi siirecinde kolonoskopiye
alternatif bir belirte¢ olabilecegi saptanmustir [38]. UK’li hastalarda yapilan bir baska
calismada ise hastalik aktivasyonunu yansitmada FK, DGK testine gore diistiin
bulunurken, aktif endoskopik aktivasyonu olup tedavi sonrasi mukozal iyilesme
saglanan hastalarda tedavi basarisin1 gostermede DGK testi kullanigh bulunmustur.
Bununla birlikte FK genellikle, yalnizca tiglincli basamak merkezlerde uygulanabilir,
sonuclarini elde etmek zaman alici olup, en 6nemlisi pahali bir inceleme yontemidir.
Dahasi, FK sonuclarmin ayni giin toplanan ayni hastadan alinan diski 6rnekleri

arasinda bile biiyiik farkliliklar gosterebilecegi bildirilmistir [74].

Nakarai ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada UK tanili hastalarda FK ve DGK
testinin klinik relaps1 6ngdrmede belirgin 6zellikler gosterdigi saptanmustir. iki
belirte¢ arasinda se¢im yapilmasi durumunda ise DGK testi maliyet etkin olmasi
nedeniyle &ne cikmaktadir [73]. Yine benzer bir calismada; DGK testi UK’li
hastalarda mukozal iyilesmeyi % 92 duyarhilik, %71 6zgiillik ile dngdrmiistiir [75].
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Remisyonda olan UK’li hastalarda DGK testi negatif olan hastalar pozitif olanlara
gore 6 kat daha diisiik niiks riski tagimaktadir [76].

Takashima ve ark yaptig1 bir ¢aligmada FK (% 82 duyarlilik % 62 6zgiilliik) ve DGK
(% 95 duyarlilik, % 62 &zgiilliik) testinin UK’li hastalarda mukozal iyilesmeyi etkin
bir sekilde tahmin edebilecegi gosterilmistir [3]. Bizim calismamizda da benzer
sekilde UK’li hasta grubunda DGK testinin endoskopik aktivasyonu % 85 duyarlilik,
% 63 ozglillik ile tahmin edebildigi gosterilmistir. Ma ve arkadaglarinin yaptigi bir
calismada ise IBH’I1 hastalarda, 6zellikle UK tanil1 olanlarda mukozal iyilesmenin
tanimlanmasinda DGK testi ve FK’nin benzer performans gosterdigi bildirilmistir
[4]. Chang ve ark DGK testi ve FK’in UK’li hastalarda endoskopik aktivite ile iyi
korele oldugunu ve hastalik seyrinde mukozal degisiklikleri tahmin etmede basarili
olduklarin1  gdstermektedir. Indiiksiyon tedavisinin ardindan semptomatik ve
mukozal iyilesme saglandiktan sonra hastalik aktivitesini izlemek amaciyla yiiksek
pozitif prediktif deger ve diisiik maliyeti sebebiyle DGK testini onermektedir. Stabil
hasta izlemi sirasinda DGK testinde pozitiflesme olmasmin ileri inceleme ve

tedaviye karar vermede yardimci olacagini savunmuslardir [74].

UK’li hastalarla yapilan bir baska calismada ise DGK testinin klinik aktivasyonu
gostermedeki duyarliligi % 63 6zgiilliigii % 81 bulunurken endoskopik aktivasyonu
gostermedeki duyarlilign % 73 oOzgiilliigli % 81 olarak bulunmustur. DGK testi
pozitifliginin klinik aktivasyondan daha ¢ok endoskopik aktivasyonu 6ngorebilecegi
sonuglarma varilmistir [72]. Bizim calismamizda da benzer sekilde, UK grubunda
Modifiye Mayo Skorlamasi ile hesaplanan klinik ve endoskopik aktivite derecesiyle
DGK testi pozitifligi arasinda anlamli iliski saptandi. Bu sonuclar literatiirde bu
alanda yapilan caligmalarla uyumludur. CH grubunda ise Harvey Bradshaw
Indeksi’ne gore klinik aktivite degerlendirilmesiyle DGK testi pozitifligi arasinda

anlamli iligki saptanmadi.

Calismamiz, bu parametrelerin, IBH'li hastalarda klinik hastalik aktivitesini ve
mukozal iyilesmeyi yansitmada yararli olabilecegini gostermektedir. Bu nedenle;
DGK testi, IBH'l1 hastalarda hastalik remisyonu olusturmay1 amacglayan tedavinin

etkinligini degerlendirme i¢in mukozal durumun degerlendirilmesini "kolaylikla
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ulagilabilir" bir yontemle saglayabilir. Bu baglamda, DGK testi, hizli sonug verir ve
doktorlarm IBH'li hastalar1 daha kolay ve sik izlemelerine imkan verecek diisiik

maliyetle saglar [68], [71].

DGK testi yiiksek yanlis pozitif degerler sonuglarin yanlis yorumlanmasinda dikkatli
olmay1 gerektirir, birden fazla 6rnegin seri olarak incelenmesinin olasi hatalari
azalttigt ve hastalik aktivitesinin izlenmesinde daha yararli olabilecegi

distintilmektedir [72].

Bu calismanin zayif yonleri bazi demografik verilere retrospektif olarak hasta
kayitlarindan ulasilmis olmasidir. DGK testi baska bir fekal biyobelirtegle drnegin
FK ile karsilastirilamamistir.  Klinik  aktivite indeksi tiim hastalarda
degerlendirilmisken, mukozal inflamasyon ve iyilesmeyle ilgili bilgi veren en degerli
yontem endoskopik inceleme tiim hastalara degil ancak 59 sayida hastaya
uygulanmistir. Hastanemizde bakilan DGK testinin numerik sonucu olmadigindan,
istatistikler pozitif ve negatif sonuca gore yapilmistir. DGK testinin maliyet analizi

yapilmamustir.

Sonug¢ olarak; Bu c¢alismada DGK FK gibi daha pahali fekal bir gostergeye
alternatif olarak hastalik aktivitesini belirlemede kullanilmistir.
DGK testi hastalik aktivitesini saptamada kullanilan hastalik klinik aktivite
indekslerinden ¢ok endoskopik aktivite indeksleriyle uyum gostermistir.
Bu calismada daha &nceki yayinlardan farkli olarak hem UK hem de Crohn
hastalarinda DGK testi incelenerek literatiire katki saglanmaistir.
IBH da hastalik aktivitesi ucuz, basit ve kolay bir yontem olan DGK testi ile

saptanabilir.
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