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Colyak hastalig1 tiim diinyada yaygin olarak go-
riilen genetik, immiinolojik ve gevresel faktorle-
rin fizyopatogenezinde rol aldig1, sistemik otoim-
miin bir hastaliktir. En 6nemli kaynaklar1 bugday,
arpa ve ¢avdar olan gluten maddesinin agizdan
alinmasi1 sonrasinda, genetik yatkinligi bulunan
kisilerde otoimmiinite tetiklenir ve ¢olyak hasta-
l1ig1 meydana gelir."! Amerika Birlesik Devlet-
leri’'ndeki (ABD) siklig1 yaklagik %0,5-1 arasin-
dayken Avrupa’da ise modern serolojik tarama
testleri uygulanarak yapilan niifus temelli birkac
tarama ¢alismasi ile siklig1 1:150 ile 1:300 arasin-
da bulunmustur.”* Villoz atrofi ile sonuglanabi-
len ince bagirsak mukoza enflamasyonu ile iligki-
li olan bu hastalik hemen hemen her yasta bagla-
yabilen farkli gastrointestinal ve ekstraintestinal
semptomlara neden olabilir. Tedavisi diyetten
gluten igceren gidalarin ¢ikarilmasidir ve bu diyet-
le siklikla ince bagirsak patolojisi de diizelir."”’

Fizyopatoloji

Immiinolojik F aktorler

Gergekte temel karbonhidrat kaynaklarindan olan
tahillarin yapisinda cesitli depo proteinleri de bu-
lunur. Albiiminler, globiilinler ve prolaminler ola-
rak tice ayrilmakta olan bu proteinlerden albiimin
ve globiilinler daha ¢ok cicekli bitkilerde bulu-
nurken, alkolde ¢oziilebilen prolaminler sadece
cim bitkilerinde goriilmektedir. Prolamin protein-
leri toksik etki yapmalariyla taninmakta ve bug-
day, arpa, cavdar ve yulaf gibi bitkilerde bulun-
maktadirlar. Colyak hastalifinda asil sorumlu
olan glutenin alkolde ¢oziilebilen fraksiyonu pro-
laminlerdir. Glutende bulunan gliadin, glutamin

ve prolinden zengin 30-75 kd’luk bir proteindir.
Elektroforezde alfa, beta, gama ve epsilon gliadin
olmak {iizere dort major tipe ayrilir ve bunlarin
hepsi klinigi tetikleyebilir. Bu nedenle ¢olyakli
bireyler bugday, arpa ve ¢avdara duyarh iken,
farkli bitki ailelerinden olan piring, misir, soya,
baklagiller ve dar1 gibi bitkilere duyarlilik goster-
mezler."

Agizdan alinan gluten maddesinin suda ¢dziin-
meyen ve toksik olan gliadin fraksiyonu mide,
pankreas ve ince bagirsak tarafindan sindirile-
mez. Sindirilemeyen bu gliadin peptidleri ince
bagirsak epiteliyal bariyerini gegerek, muhteme-
len ince bagirsak infeksiyonlar1 sirasinda ya da
ince bagirsaklarda permeabilitenin artti§1 durum-
larda ince bagirsak lamina propiasinda bulunan,
antijen sunan hiicrelerle etkilesir. Bu etkilesim
sonrasinda hem dogal hem de adaptif immiin ya-
nit gelisir ve primer olarak iist ince bagirsak ki-
simlarinda olmak iizere epitelde ve lamina prop-
riada kronik enflamatuvar hiicre infiltrasyonu ve
villoz atrofi ile kendini gosteren bir enflamasyon
meydana gelir.

Lamina propriada gliadin-reaktif CD4+ T hiicre-
lerinin aracilik ettigi adaptif immiin yanit sonu-
cunda T hiicreleri proenflamatuvar sitokinleri
ozellikle de interferon gamayi iiretir.”* Doku
transglutaminazi bir ince bagirsak enzimidir ve
gliadin peptidlerini deamine ederek onlarin im-
miin yanit olusturmasini arttirir.”” Pegpese gelisen
enflamatuvar kaskad ile kript hiperplazisi ve vil-
16z hasar yapan metalloproteinazlar ve diger do-
ku hasar1 yapan medyatorler serbest kalir."”
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Gliadin peptidleri ince bagirsak epitelinde dogal
immiiniteyi uyararak enterositlerden IL-15 salini-
min1 aktive eder, bu durum intraepitelyal lenfosit
aktivasyonu ile sonuclanan ve bir natural-killer
marker1 olan NK-G2D reseptor aktivasyonuna
yol agar.""! Infeksiyonlar sirasinda ya da baska bir
stres faktoriiniin etkisiyle gelisen bu aktivasyon
enterositlerin 6liimiine neden olan toksik etkili
MIC-A yiizey antijeninin salgilanmasina neden
olur ve antijen sunan hiicrelerin yiizeyinde bulu-
nan HLA DQ2 ya da DQS ile etkilesime yol
acar.">"’ Lamina propria ve epitelyumdaki bu
procesler arasindaki etkilesimin mekanizmasi he-
niiz tam olarak aciklanamamugtir.

Genetik Faktorler

Colyak hastalig1 kompleks genetik 6zellige sahip
multifaktoriyel bir rahatsizliktir ve ¢6lyak entero-
patisi genetik ve ¢evresel faktorlerin kargilikli et-
kilesimi sonucu gelisir. Genetik faktorlerden hem
HLA hem de non-HLA genler hastalikta 6nemli
rol oynarlar."* Monozigot ikizler arasindaki kon-
kordans hizi (%75) ve birinci derece aile iiyeleri
arasindaki yaklasik %10 olan etkilenme oran1 ge-
netik faktorlerin 6nemini gostermektedir.""” Col-
yak hastaliginin patogenezindeki genetik etki
onun ailesel olusuyla belirlenir."” HLA DQ2 ya
da DQS genleri olmayan kisilerde ¢olyak hastali-
&1 gelismez."" Bununla birlikte bu alellere sahip
¢cok sayida hasta ¢olyak hastalifina sahip degil-
dir; bu nedenle HLA DQ2 ve DQS8 alelleri ¢olyak
hastalifinin gelismesi icin gereklidir ancak yeter-
li degildir. Pratik olarak ¢olyak hastalarinin tiimii
HLA DQ2 ya da DQS tagirlar ve bu molekiillerin
yoklugunda negatif prediktif deger %100’diir."”

Kardeslerde ve tek yumurta ikizlerinde yapilan
calismalarda ¢6lyak hastaliginin genetik kompo-
nentine HLA genlerinin katkis1 %50’den daha az
bulunmugtur."”

Colyak hastaliginda rolii olan MYQO9B ve
CTLAA4 genleri gibi birka¢ tane non-HLA gen ta-
nimlanmig ancak bu genlerin katkis1 heniiz tam
aydinlatilamamistir."**” Ayrica bazi ¢aligmalarda
timit vaadeden tTG, FAS, MMP-1 ve 3, TCR afy
9, IL12f3, CD28, CD80, CD86, KIR, LILR, STAT
1, PGPEP1, IRF1, DPPIV, TGM2, NOS2, ya da
IFNy gibi genlerle ¢olyak hastaligi arasindaki
iligki heniiz dogrulanmamistir.”"
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Cevresel Faktorler

Cevresel faktorlerin ¢olyak hastaligi gelisiminde-
ki onemi epidemiyolojik calismalarla gosteril-
mistir. Koruyucu bir etkisi olan anne siitii birakil-
diktan sonraki gluten alimi agik bir bicimde kritik
bir ¢evre faktorii olarak goriinmektedir.”>*! Haya-
tin dordiincii ayindan once gluten aliminin bagla-
mast ¢olyak hastalig1 gelisimini arttiran bir risk
faktoriiyken yedinci ayindan sonra gluten maru-
ziyetinde bu risk azalmaktadir. Belirli gastroin-
testinal infeksiyonlar 6rnegin rotaviriis infeksiyo-
nu siit cocuklarinda ¢olyak hastaligi geligsimini
arttirir.*

Emzirme, Gluten Miktart ve Gluten Aliminin
Basladig1 Yas

Isvec’te 1980’lerin ortalarinda iki yas altindaki
cocuklarda ¢o6lyak hastalifinin insidansinda ii¢
kat artig goriilmiistiir.” Bu durum siit ¢cocuklarin-
da 4-6 ayda emzirme digindaki gluten alimindaki
onerilerin degismesiyle kismen agiklansa da sek-
senli yillarda bebek mamalarindaki gluten orani-
da artmigtir. 1996 da Isvec’li arastirmacilar em-
zirme devam ederken dordiincii aydan itibaren
gluten alimimin kademeli olarak artirilmasini
onermisler ve yakin zamanda ¢6lyak hastaliginin
siklig1 dramatik olarak azalmigtir.""” Her ne kadar
emzirmenin ¢6lyak hastaligindan korunmadaki
ya da en azindan hastalik gelisimini geciktirme-
deki etkisi net olmasa da giincel Avrupa kaynak-
lar1 gluten alim siiresince emzirmeyi onermekte-
dirler.”™

Infeksiyonlar

Isvigreliler arasinda ilging olarak yazin dogan co-
cuklarda ¢olyak hastaligi riski daha fazla bulun-
mustur ve bunda kigin infeksiyonlarin daha fazla
olmasinin katkisinin oldugu diisiiniilmiistiir.*” Bu
durum iki sekilde agiklanmaya calisilmaktadir.
[k diisiiniilen mekanizmaya gore infeksiyonlar
strasinda ince bagirsak gegirgenliginin artmasi ile
immiinojenik olan gluten peptidlerinin epitelyal
bariyeri gecmesi reaksiyon dizisini baglatr. Ikin-
ci diigliniilen mekanizmaya goreyse adenoviriis
infeksiyonlari sirasinda iiretilen proteinler ile glu-
ten proteinleri arasinda var olan bir benzerlik re-
aksiyonu dizisini baglatmaktadir. 1987°de Kag-
noff ve arkadaglar1™” adenoviriisiin ¢olyak hasta-
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l1ig1 gelisiminde bir rolii oldugunu 6ne siirmiisler-
dir. Son zamanlarda yapilan ileriye doniik bir ¢a-
lismada ise goriilmiistiir ki coklu rotaviriis infek-
siyonlar1 ¢olyak hastaligi riskini arttirmaktadir.”

Ilaglar

Yapilan bazi calismalarda interferon ile yapilan
hepatit C tedavisi sirasinda baglayan ¢olyak has-
talig1 olgular bildirilmistir.”*" Bu tedavi muhte-
melen epitelyal gecirgenligi ve proenflamatuvar
sitokin iiretimini arttirmaktadir.”” Bu hastalarda
glutensiz diyet verilmeden sadece tedavinin ke-
silmesiyle semptomlar azalmakta birkag¢ ay i¢in-
de ise histolojik anormallikler durmaktadir.”

Epidemiyoloji

Colyak hastalig diinya ¢apinda gizli bir halk sag-
181 sorunudur. Avrupali ve Avrupa soyundan ge-
len niifuslarda yapilan cok sayida ¢alismada ¢cogu
tan1 konulmamis olgu olmak iizere etkilenme ora-
n1 %0,3-1 bulunmustur.***" Tatar ve ark.nin™
Tiirkiye’de saglikl erigkin kan donérlerinde yap-
tiklar1 ¢alismada doku transglutaminaz sikligi
%1,3 olarak bulunmustur. Demirgeken ve ark.™
Tiirkiye’de 2008 yilinda, daha 6nceden ¢olyak
hastalig1 olmayan 1000 ¢ocuk iizerinde yaptiklar
ileriye doniik ¢aligmalarinda ¢olyak hastalig: sik-
ligim 1:111 bulmuslardir. Farkli gruplarda Tiirki-
ye’de yapilan ¢olyak hastalig igin tarama calis-
malar1 Tablo I’de gosterilmistir. Muray ve ar-
k.nin”” 2003 yilinda yaptig1 bagka bir ¢alismada
ise Kuzey Amerika’da hastalik sikliginin son 50
yilda 10 kat arttig1 gosterilmistir. Giincel tarama
programlarina giren hastaliklarin siklig1 g6z onii-
ne alindiginda, 6rnegin dogumsal duyma azligi
(1/1000), dogumsal hipotiroidi (1/3400) ve fenil-
ketoniiri (1/18000), ¢6lyak hastaliginin bu sikli-
ginin belirgin olarak yiiksek oldugu ve risk grup-
larinin belirlenip taranmasinin 6nemi agikc¢a go-
riilmektedir.

Tablo I. Farkli gruplarda Tirkiye’de yapilan ¢olyak
hastaligi igin tarama caligmalari

Tarama yontemi Say! Siklik
Doku transglutaminaz antikoru* 2000 1.77
Doku transglutaminaz antikoru* 1263 1:158
Doku transglutaminaz antikoru* 1000 1:111

* Serumda bakilmigtir.
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Colyak hastalig1 erigkinler arasinda erkeklere go-
re kadinlarda 2-3 kat daha sik goriilmektedir ve
bunun nedeni olarak otoimmiin hastaliklarim ka-
dinlarda daha sik goriilmesi ve bu otoimmiin has-
taliklarin cogunun ¢olyak hastaligi ile birlikte ol-
mas1 diisiiniilmektedir. Kadinlar arasindaki bu
baskinlik 65 yasindan sonra azalmaktadir.”™ Mur-
ray”” ile Elsiirer’in™ yaptig1 ¢aligmalarda ka-
din/erkek orami yaklasik 2:1 olarak bulunmustur.

Hastalik ¢ocuklarda ve erigkinlerde herhangi bir
yasta goriilebilir. Elsiirer ve ark.” Tiirkiye’de
yaptiklar1 calismada eriskin hastalarda baslangic
yasin1 kadinlar i¢in 4. dekadin baglar1 erkekler
icin ise 4. dekadin sonlar1 olarak bulmuslardir.

Klinik Ozellikler

Colyak hastalif1 gastrointestinal sisteme sinirli
olmayan multisistemik bir hastaliktir ve klinik
prezentasyonu hastanin yasi, hastalifin boyutu ve
siiresi ile sindirim sistemi digindaki belirtilerin
varli§ina bagl olarak biiyiik oranda degiskenlik
gosterir. Hastalik primer olarak proksimal ince
bagirsak segmentini etkilemesine ragmen bazi
hastalarda ince bag wrsaklarin tiimii tutulabilir.
Hastaligin bu yerlesimi siklikla vitamin ve mine-
ral malabsorbsiyonuna yol acar. Diyare hastali§in
distal ince bagirsaklara dogru progrese olmasi ne-
deniyle gelisir. Siit cocuklar1 ve kiiciik ¢ocuklar-
da genellikle diyare, karin sigligi ve biiyiime ge-
riligi ile kendini gostermekle birlikte kusma, irri-
tabilite, istahsizlik ve kabizlikta bu yas grubunda
yaygin olarak goriiliir.

Daha biiyiik cocuklarda ve addlesanlarda ise sik-
likla anemi, boy kisalig1 ve norolojik semptomlar
basta olmak iizere diyare, kabizlik, kilo kaybu,
giicsiizliik, kisa boy, mide gazi sikayetleri, karin
agris1 ve kusma ile de bagvurular olmaktadir."”
Erigkinlerdeki klasik bagvuru sekli karinda agr
ya da rahatsizlik duygusunun eslik edebildigi di-
yaredir. Bununla birlikte gecen son on yilda olgu-
larin yarisindan azinda asil bagvuru semptomu di-
yaredir. ABD’de ¢o6lyak hastalarmin daha az
oranda siddetli gastrointestinal semptomlarla bas-
vurdugunu gosteren ¢aligmalar vardir.*'*' Erig-
kinlerdeki daha az yaygin diger bagvuru sekilleri
ise karin agrisi, kabizlik, zayiflama, norolojik
semptomlar, dermatitis herpetiformis, hipoprote-
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inemi, hipokalsemi ve karaciger enzim yiiksekli-
gidir. Hastalarin 6nemli bir boliimii daha 6nceden
irritable bagirsak sendromu ve asir1 kilolu tanila-
rina sahiptir ve bu nedenle obezitenin varlig1 ¢6l-
yak hastaligin1 diglamamaktadir.***' Hastalarin
bir kism1 uzun bir zamandir semptomatiktir ve
colyak hastalig1 tanis1 almadan once gesitli cerra-
hi prosediirlere maruz kalmig ve hastaneye yati-
rilmuglardir.®****”! Colyak hastaliginin erigkin pre-
zentasyonu artik ¢ocuklarinkinden daha yaygin-
dir, kadinlarda ii¢ kat daha sik goriiliir, yeni tant
alan ¢olyak hastalarinin %25’ 60 yasindan bii-
yiik olan hastalardir, subklinik ve atipik formlara
daha sik rastlanmaktadir ve ¢ogu olgu genis sero-
lojik testler sonucunda tan1 almaktadir.

Colyak hastalig1 tiim yas gruplari icin atipik kli-
nik ozellikler gosterebilir. Bu durumda genellikle
gastrointestinal semptom ya c¢ok azdir ya da yok-
tur. Subklinik ¢dlyak hastaliginda ince bagirsak
biyopsisinde veya serolojideki pozitiflik disinda
hic fiziksel bulgu yoktur. Bu hastalar risk grupla-
rinin taranmasiyla veya dispepsi veya refli gibi
bagka bir endikasyon nedeniyle yapilan biyopsi-
ler sayesinde tan1 alirlar. Demir eksikligi anemisi,
azalmig kemik mineral yogunlugu, kronik yor-
gunluk, irritabl bagirsak, dispepsi, infertilite, ge-
belik kayiplari, transaminaz yiiksekligi, pihtilas-
ma bozuklugu, kisa boy, pubertede gecikme, ek-
lem agrisi, aftdz stomatit, folat ya da ¢inko eksik-
ligi, dis minesi hipoplazisi, periferal ndropati ve
ataksi gibi agiklanamayan norolojik bulgular ¢6l-
yak hastaliginin atipik klinik 6zelliklerinden-
dll'. [41,42.48]

Colyak hastaliginin nadir goriilen bir prezentas-
yonu da hastalarin %10-20 kadarin etkileyebilen
ve varliginda ¢olyak hastaligi tanis1 koyduran ve
derinin ¢olyak hastalig1 denilen dermatitis herpe-
tiformistir. Bu hastalik genellikle sirt, kalca, diz
ve dirseklerde goriilen siddetli kasint1 olusturan,
deriden kabarik simetrik papiilovezikiiler bir deri
lezyonu olarak goriilmektedir. Dermatitis herpeti-
formisli hastalar genelikle gastointestinal veya
malabsorbsiyon belirtileri géstermeseler de, sero-
lojik ve histolojik 6zellikleri ¢6lyak hastalarinin-
ki ile benzerdir ve glutensiz diyete yanit verirler;
ayrica dermatitis herpetiformiste kullanilan dap-
son dozu glutensiz diyet ile azalabilmektedir."”
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Urtiker, herediter anjiyonorotik 6dem, kutanoz
vaskiilit, eritema nodozum, psdoriyazis, vitiligo,
Behcet hastaligi, oral liken planus, dermatomiyo-
zit ve piyoderma gangrenozum ¢olyak ile birlikte
olabilen diger kutantz hastaliklardir.

Otoimmiin hastaliklar genel niifusa gore ¢olyakh
hastalarda 3-10 kat daha sik goriilmektedir. Glu-
tene maruziyet siiresi arttikca otoimmiin hastalik
olugma riski de artmaktadir. Otoimmiin hastalik-
lardan romatoid artrit, sistemik lupus eritemato-
zus, otoimmiin karaciger hastaligi, Turner sen-
dromu, Williams sendromu, Addison hastaligi,
alopesi areata, Sjogren sendromu, kolanjit, pri-
mer bilyer siroz, otoimmiin tiroid hastaligi, peri-
feral noropati, psoriyazis ve kardiyomiyopati du-
rumlarinda ¢6lyak hastaligr siklig1 artmastr.

Green™ ile Holmes®™ yaptiklar1 ¢alismalarda,
¢Olyak hastaliginda non-Hodgkin lenfoma, 6zo-
fagusun skuamoz hiicreli karsinomu, melanom ve
ince bagirsak adenokarsinomunun genel niifusa
gore goriilme riskinin artmis oldugunu gostermis-
lerdir. Tedavi edilmemis ¢6lyak hastalarinda ince
bagirsak adenokarsinomu ve enteropati ile iligki-
li T hiicreli lenfoma sikliginda bir artig bildiril-
mistir.”**

Colyak hastalarinin birinci ve ikinci dereceden
akrabalar1i, Down sendromlu hastalar, tip 1 diya-
bet ve Hashimoto tiroiditi gibi otoimmiin hasta-
liklara sahip kisiler, irritabl bagirsak sendromu,
tiroid hastaligi, kronik aciklanamayan karin sis-
kinligi, diyare, yorgunluk ve konstipasyon du-
rumlar ¢6lyak hastaligi icin tarama endikasyon-
larint olusturur. Ayrica idyopatik osteoporozlu
hastalarin da ¢6lyak hastalig1 agisindan degerlen-
dirilmesi 6nerilmektedir (Tablo II)."

Tam

Tan testleri glutensiz diyete baglamadan once ya-
pilmalidir ¢iinkii diyetten glutenin ¢ikarilmasi ile
serolojik testler negatiflesebilir ve endoskopik
bulgular kaybolabilir. Hastaligin tanis1 siipheleni-
len ya da yiiksek riskli kisilerde ilk olarak serolo-
jik testlerin uygulanmasi, pozitif sonuglarin iist
gastrointestinel sistem endoskopisi ve duodenu-
mun ikinci kismindan multipl biyopsilerle dogru-
lanmas1 sonrasinda glutensiz diyete verilen pozi-
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Tablo Il. Amerikan Gastroenteroloji Birligi'nin ¢olyak hastaligi taramasi igin énerileri

Golyak hastaldi igin yiiksek risk taglyan asagidaki
hastaliklarin herhangi birine sahip olan hastalar

Asagidaki hastaliklardan ¢6lyak hastaligina bagh olabilecek
bulgulari olan hastaliklarin degerlendirilmesi sirasinda taranmasi

Otoimmiin hepatit

Down sendromu

Prematiir baglangigl osteoporoz

Primer biliyer siroz

Acgiklanamamisg karaciger transaminaz yiiksekligi
Aciklanamamis demir eksikli§i anemisi

Otoimmiin tiroid hastaligi

Serebellar ataksi

Golyak hastalarinin |. ya da Il. dereceden akrabalari
irritabl bagirsak sendromu

Periferik néropati

Tekrarlayan migren

Segici immiinglobulin A eksikligi
Gocuklarda kisa boy

Sjdgren sendromu

Turner sendromu

Tip 1 diabetes mellitus
Aciklanamamis gecikmis puberte

tif yanitla konmaktadir. Tani i¢in hem karakteris-
tik patolojik bulgular hem de glutensiz diyete ya-
nit gerekmektedir. Ciinkii ¢6lyak hastaligindaki
patolojik bulgular bagka hastaliklarda da goriile-
bilmektedir. Hastalarin bir kisminda klinik, sero-
lojik ve endoskopik veriler tan1 i¢in yeterli olma-
yabilir, bu durumda genetik ¢aligmalar bize yol
gosterebilir."

Serolojik Testler

Serolojik testlerin tipik endikasyonlari; agiklana-
mayan abdominal distansiyon, kronik malabsorb-
siyonlu ya da malabsorbsiyonsuz diyare, irritabl
bag rsak sendromu, malabsorbsiyon nedeniyle
olusabilecek laboratuvar sonuglart 6rnegin; folat
eksikligi ve demir eksikligi anemisi, ¢olyakh ki-
silerin birinci derece akrabalari, otoimmiin hasta-
liklar ve ¢olyak ile iligkisi bilinen diger hastalik-
lardir. En duyarl antikor testleri IgA sinifindan-
dir. Su an uygulanabilen testler antigliadin anti-
korlar1, konnektif doku antikorlar1 6rnegin antire-
tikiilin ve antiendomisyal antikorlar ve direkt ola-
rak lamina propriada gliadinin deaminasyonun-
dan sorumlu olan doku transaminazina kars1 geli-
sen antikorlardir. Bunlarin i¢inde tani i¢in stan-
dart olam yaklasik %100’liik dogruluk oraniyla
endomisyal IgA antikorlaridir. Hem doku trans-
glutaminaz hem de endomisyal antikorlarin du-
yarlilig1 %90’ 1n iizerindedir ve ¢olyak hastaligi-
nin taranmast igin en iyi belirteglerdir.”” Bu iki
antikorun titresi ince bagirsak mukoza hasari ile
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koreledir.”" IgA eksikligi olan ¢olyak hastalarin-
da ise bu iki antikordan IgG ye kargs1 gelisen alt
tiplerinin taranmasi gerekmektedir ve ¢olyak has-
talarinda bu testlerin spesifitesi %100’e yakin-
dir.”

Endoskopik Biyopsi ve Histoloji

Colyak hastaliginin tanisinda hala ince bagirsak
biyopsisi altin standarttir. Pozitif tarama test so-
nuglarimi dogrulamak icin uygulanabilecegi gibi
test sonuglart negatif ¢iktiginda eger klinik olarak
hala c¢olyak siiphesi varsa biyopsi mutlaka yapil-
malidir. Biyopsi ve seroloji negatif bile gelse eger
klinik siiphe devam ediyorsa testler birka¢ yilda
bir tekrarlanmalidir.”

Colyak hastaligindaki histolojik bulgular kendine
ozgiidiir ancak spesifik degildir. Bulgular hemen
hemen normal olan vill6z yapida intraepitelyal
lenfositozdan kript hiperplazisi ve total villoz at-
rofiye kadar degisen genis bir yelpazeye sahiptir.
Bu yelpazedeki bir histolojiye sahip olan hastalar
glutensiz diyete baslamali ve en gec alt1 ay icinde
klinik olarak yanit alinmalidir; aksi takdirde bu
histolojiyi 6zellikle de villoz atrofiyi yapan diger
nedenler aragtirilmalidir (Tablo IIT). Bu hastalik-
lar ayn1 zamanda ¢olyak hastalifinin ayirici tani-
sina giren hastaliklardir. Colyak hastaligindan
glutensiz diyete yanitsiz olmalar1 ve tipik ¢olyak
klinigine sahip olmamalart ile ayrilabilirler."*"
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Tablo Ill. Golyak hastaligi diginda villoz atrofi yapabilen
diger nedenler

Giyardiyazis

Kollajendz spru

Yaygin-degisken immiin yetmezlik

Otoimmiin enteropati

Radyasyon enterit

Whipple hastaligi

Tiiberkiiloz

Tropikal spru

Eozinofilik gastroenterit

HIV enteropatisi

ince bagirsak lenfomasi

Zollinger—Ellison sendromu

Crohn hastalig

Gluten digi diger yiyeceklerin intoleransi
(6rnegin sit, soya, tavuk, ton balgt,...)

Radyoloji

Colyak hastaliginda tani koydurucu bir radyolo-
jik bulgu yoktur. Ince bagirsak baryumlu grafile-
11, enterokliziste ve bilgisayarli tomografide ¢ol-
yak hastalifinda goriilebilen bulgular olmakla
birlikte bu bulgular hastaligin komplike olup ol-
mamasina gore degismektedir. Komplike olma-
yan hastalarda 6zellikle jejunumda ince bagirsak
dilatasyonu, kivrimlarda artma, hava-sivi seviye-
leri ve flokiilasyon goriilebilirken, komplike has-
talarda gecici, obstiiksiyon yapmayan, asempto-
matik intussepsiyon ile premalign bir lezyon olan
tilseratif jejunoileite bagh duvar kalinlagmasi ve
tilserler goriilebilmekte, ayrica malign doniisiime
bagli lenfadenopatiler ve malign olusumlar segi-
lebilmektedir."””

HLA DQ2 ve DQ8’in Tamdaki Rolii

HLA DQ?2 ya da DQS genleri olmayan kisilerde
¢olyak hastaligi gelismez."” Bununla birlikte bu
alellere sahip ¢ok sayida hasta ¢olyak hastaligina
sahip degildir. Bu molekiillerin yoklugunda nega-
tif prediktif deger %100’diir."” Colyak taramasi
icin kullanimi ekonomik olmadigi gibi normal
niifusta ¢ikabilen yiiksek pozitif degerler de bunu
engellemektedir. Genetik testler ¢olyak hastaligi-
nin tanisindan ¢ok hastalif1 diglamak i¢in daha
elverigli gibi goriinmektedir. Klinik olarak siiphe-
li ve yiiksek riskli olan ancak seroloji ve histolo-
jisi negatif ¢cikmig bir hastada eger HLA sonugla-
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11 da negatif ¢ikarsa ¢olyak hastaligindan uzakla-
silir.

Tedavi

Giintimiizde ¢6lyak hastalifinin tek gecerli teda-
vi yontemi diyetten gluten iceren gidalarin ¢ika-
rilmasidir. Bugday, arpa ve ¢avdar ile bunlar ice-
ren bira gibi alkoller, ilaglar icilmemelidir. Hazir
gidalarin icerikleri iyi okunmali stabilize edici
maddelere dikkat edilmelidir. Un olarak misir, pi-
ring, soya, patates ve diger ticari glutensiz unlar
ve makarnalar tiikketilmelidir. Baglangicta siit ve
siit iirtinleri de tiiketilmemelidir. Ticari laktozsuz
veya laktazli siitler kullanilabilir.

Hastalarin tedaviye uyumu kolay olmamaktadir.
Bu hastalar ¢olyakla iliskili sivil toplum kurulus-
lar1 ve diyetisyenle birlikte doktorun gozetiminde
multidisipliner bir yaklasimla degerlendirilmeli-
dir.

Hastaligin patogenezinin daha iyi anlagilmasiyla
farmakolojik tedaviler gelistirilmeye caligilmak-
tadir. Deneysel olarak gluteni enzimatik olarak
parcalama, bugday ununu enzimatik olarak de-
toksifiye etme, ince bagirsak gegirgenligini azalt-
ma ve gluten reaktif patojenik hiicrelerin immiin
modiilasyonuna yonelik peptidleri kullanma c¢a-
lismalar yiiriitiillmektedir."

Komplikasyonlar

Colyak hastaligi, primer olarak malignensilerin
ozellikle de non-Hodgkin lenfomanin sikliginda-
ki tic ile alt1 kat artis nedeniyle, mortalite artigty-
la iligkilidir. Colyakli hastalarda orofarinks, 6zo-
fagus ve ince bagirsak adenokarsinomu riski art-
mistir ancak bu artigin nedeni tam olarak bilinme-
se de glutensiz diyetle riskin azaldig1 bilinmekte-
dir.® Ayrica iilseratif jejunoileit ve kollajenoz
spru gibi kotii prognozlu hastaliklar malignite di-
sindaki 6nemli komplikasyonlardir.

Ozet

Colyak hastalig1 tiim diinyada yaygin olarak go-
riilen genetik, immiinolojik ve ¢evresel faktorle-
rin fizyopatogenezinde rol aldig1, sistemik otoim-
miin bir hastaliktir. Glutende bulunan gliadin ¢ol-
yak hastaligindan sorumludur. Fizyopatolojisinde
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immiinolojik, genetik ve ¢evresel faktorler rol oy-
namaktadir. Colyak hastalig1 tiim diinyada gizli
bir halk saglig1 sorunudur, siklig1 %0,3-1 arasin-
da degismektedir. Hastalik erigkinlerde erkeklere
gore kadinlarda 2-3 kat daha sik goriilmektedir.
Colyak hastalif1 gastrointestinal sisteme sinirli
olmayan multisistemik bir hastaliktir ve klinik
prezentasyonu hastanin yasi, hastalifin boyutu ve
siiresi ile sindirim sistemi digindaki belirtilerin
varligina bagh olarak biiyiik oranda degiskenlik
gosterir. Hastalik primer olarak proksimal ince
bagirsak segmentini etkilemesine ragmen bazi
hastalarda ince bagirsaklarin tiimii tutulabilir. Ta-
ni1 klinik, serolojik ve patolojik bulgulara dayana-
rak konmaktadir. Tek gecerli tedavi yontemi di-
yetten gluten igeren gidalarin ¢ikarilmasidir.
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