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Çölyak hastal›¤› tüm dünyada yayg›n olarak gö-
rülen genetik, immünolojik ve çevresel faktörle-
rin fizyopatogenezinde rol ald›¤›, sistemik otoim-
mün bir hastal›kt›r. En önemli kaynaklar› bu¤day,
arpa ve çavdar olan gluten maddesinin a¤›zdan
al›nmas› sonras›nda, genetik yatk›nl›¤› bulunan
kiflilerde otoimmünite tetiklenir ve çölyak hasta-
l›¤› meydana gelir.[1] Amerika Birleflik Devlet-
leri’ndeki (ABD) s›kl›¤› yaklafl›k %0,5-1 aras›n-
dayken Avrupa’da ise modern serolojik tarama
testleri uygulanarak yap›lan nüfus temelli birkaç
tarama çal›flmas› ile s›kl›¤› 1:150 ile 1:300 aras›n-
da bulunmufltur.[2-4] Villöz atrofi ile sonuçlanabi-
len ince ba¤›rsak mukoza enflamasyonu ile iliflki-
li olan bu hastal›k hemen hemen her yaflta baflla-
yabilen farkl› gastrointestinal ve ekstraintestinal
semptomlara neden olabiIir. Tedavisi diyetten
gluten içeren g›dalar›n ç›kar›lmas›d›r ve bu diyet-
le s›kl›kla ince ba¤›rsak patolojisi de düzelir.[5]

Fizyopatoloji

‹mmünolojik Faktörler

Gerçekte temel karbonhidrat kaynaklar›ndan olan
tah›llar›n yap›s›nda çeflitli depo proteinleri de bu-
lunur. Albüminler, globülinler ve prolaminler ola-
rak üçe ayr›lmakta olan bu proteinlerden albümin
ve globülinler daha çok çiçekli bitkilerde bulu-
nurken, alkolde çözülebilen prolaminler sadece
çim bitkilerinde görülmektedir. Prolamin protein-
leri toksik etki yapmalar›yla tan›nmakta ve bu¤-
day, arpa, çavdar ve yulaf gibi bitkilerde bulun-
m a k t a d › r l a r. Çölyak hastal›¤›nda as›l sorumlu
olan glutenin alkolde çözülebilen fraksiyonu pro-
laminlerdir. Glutende bulunan gliadin, glutamin

ve prolinden zengin 30-75 kd’luk bir proteindir.
Elektroforezde alfa, beta, gama ve epsilon gliadin
olmak üzere dört majör tipe ayr›l›r ve bunlar›n
hepsi klini¤i tetikleyebilir. Bu nedenle çölyakl›
bireyler bu¤day, arpa ve çavdara duyarl› iken,
farkl› bitki ailelerinden olan pirinç, m›s›r, soya,
baklagiller ve dar› gibi bitkilere duyarl›l›k göster-
mezler.[6]

A¤›zdan al›nan gluten maddesinin suda çözün-
meyen ve toksik olan gliadin fraksiyonu mide,
pankreas ve ince ba¤›rsak taraf›ndan sindirile-
mez. Sindirilemeyen bu gliadin peptidleri ince
ba¤›rsak epiteliyal bariyerini geçerek, muhteme-
len ince ba¤›rsak infeksiyonlar› s›ras›nda ya da
ince ba¤›rsaklarda permeabilitenin artt›¤› durum-
larda ince ba¤›rsak lamina propias›nda bulunan,
antijen sunan hücrelerle etkileflir. Bu etkileflim
sonras›nda hem do¤al hem de adaptif immün ya-
n›t geliflir ve primer olarak üst ince ba¤›rsak k›-
s›mlar›nda olmak üzere epitelde ve lamina prop-
riada kronik enflamatuvar hücre infiltrasyonu ve
villöz atrofi ile kendini gösteren bir enflamasyon
meydana gelir.

Lamina propriada gliadin-reaktif CD4+ T hücre-
lerinin arac›l›k etti¤i adaptif immün yan›t sonu-
cunda T hücreleri proenflamatuvar sitokinleri
özellikle de interferon gamay› üretir.[7,8] Doku
transglutaminaz› bir ince ba¤›rsak enzimidir ve
gliadin peptidlerini deamine ederek onlar›n im-
mün yan›t oluflturmas›n› artt›r›r.[9] Peflpefle geliflen
enflamatuvar kaskad ile kript hiperplazisi ve vil-
löz hasar yapan metalloproteinazlar ve di¤er do-
ku hasar› yapan medyatörler serbest kal›r.[10]



Gliadin peptidleri ince ba¤›rsak epitelinde do¤al
immüniteyi uyararak enterositlerden IL-15 sal›n›-
m›n› aktive eder, bu durum intraepitelyal lenfosit
aktivasyonu ile sonuçlanan ve bir natural-killer
marker› olan NK-G2D reseptör aktivasyonuna
yol açar.[11] ‹nfeksiyonlar s›ras›nda ya da baflka bir
stres faktörünün etkisiyle geliflen bu aktivasyon
enterositlerin ölümüne neden olan toksik etkili
MIC-A yüzey antijeninin salg›lanmas›na neden
olur ve antijen sunan hücrelerin yüzeyinde bulu-
nan HLA DQ2 ya da DQ8 ile etkileflime yol
açar.[12,13] Lamina propria ve epitelyumdaki bu
proçesler aras›ndaki etkileflimin mekanizmas› he-
nüz tam olarak aç›klanamam›flt›r.

Genetik Faktörler

Çölyak hastal›¤› kompleks genetik özelli¤e sahip
multifaktöriyel bir rahats›zl›kt›r ve çölyak entero-
patisi genetik ve çevresel faktörlerin karfl›l›kl› et-
kileflimi sonucu geliflir. Genetik faktörlerden hem
HLA hem de non-HLA genler hastal›kta önemli
rol oynarlar.[14] Monozigot ikizler aras›ndaki kon-
kordans h›z› (%75) ve birinci derece aile üyeleri
aras›ndaki yaklafl›k %10 olan etkilenme oran› ge-
netik faktörlerin önemini göstermektedir.[15] Çöl-
yak hastal›¤›n›n patogenezindeki genetik etki
onun ailesel olufluyla belirlenir.[16] HLA DQ2 ya
da DQ8 genleri olmayan kiflilerde çölyak hastal›-
¤› geliflmez.[14] Bununla birlikte bu alellere sahip
çok say›da hasta çölyak hastal›¤›na sahip de¤il-
dir; bu nedenle HLA DQ2 ve DQ8 alelleri çölyak
hastal›¤›n›n geliflmesi için gereklidir ancak yeter-
li de¤ildir. Pratik olarak çölyak hastalar›n›n tümü
HLA DQ2 ya da DQ8 tafl›rlar ve bu moleküllerin
yoklu¤unda negatif prediktif de¤er %100’dür.[17]

Kardefllerde ve tek yumurta ikizlerinde yap›lan
çal›flmalarda çölyak hastal›¤›n›n genetik kompo-
nentine HLA genlerinin katk›s› %50’den daha az
bulunmufltur.[15]

Çölyak hastal›¤›nda rolü olan MYO9B ve
CTLA4 genleri gibi birkaç tane non-HLA gen ta-
n›mlanm›fl ancak bu genlerin katk›s› henüz tam
ayd›nlat›lamam›flt›r.[18-20] Ayr›ca baz› çal›flmalarda
ümit vaadeden tTG, FAS, MMP-1 ve 3, TCR αβγ
δ, IL12β, CD28, CD80, CD86, KIR, LILR, STAT
1, PGPEP1, IRF1, DPPIV, TGM2, NOS2, ya da
IFNγ gibi genlerle çölyak hastal›¤› aras›ndaki
iliflki henüz do¤rulanmam›flt›r.[21]

Çevresel Faktörler

Çevresel faktörlerin çölyak hastal›¤› gelifliminde-
ki önemi epidemiyolojik çal›flmalarla gösteril-
mifltir. Koruyucu bir etkisi olan anne sütü b›rak›l-
d›ktan sonraki gluten al›m› aç›k bir biçimde kritik
bir çevre faktörü olarak görünmektedir.[22,23] Haya-
t›n dördüncü ay›ndan önce gluten al›m›n›n baflla-
mas› çölyak hastal›¤› geliflimini artt›ran bir risk
faktörüyken yedinci ay›ndan sonra gluten maru-
ziyetinde bu risk azalmaktad›r. Belirli gastroin-
testinal infeksiyonlar örne¤in rotavirüs infeksiyo-
nu süt çocuklar›nda çölyak hastal›¤› geliflimini
artt›r›r.[24]

Emzirme, Gluten Miktar› ve Gluten Al›m›n›n
Bafllad›¤› Yafl

‹sveç’te 1980’lerin ortalar›nda iki yafl alt›ndaki
çocuklarda çölyak hastal›¤›n›n insidans›nda üç
kat art›fl görülmüfltür.[25] Bu durum süt çocuklar›n-
da 4-6 ayda emzirme d›fl›ndaki gluten al›m›ndaki
önerilerin de¤iflmesiyle k›smen aç›klansa da sek-
senli y›llarda bebek mamalar›ndaki gluten oran›-
da artm›flt›r. 1996 da ‹sveç’li araflt›rmac›lar em-
zirme devam ederken dördüncü aydan itibaren
gluten al›m›n›n kademeli olarak art›r›lmas›n›
önermifller ve yak›n zamanda çölyak hastal›¤›n›n
s›kl›¤› dramatik olarak azalm›flt›r.[17] Her ne kadar
emzirmenin çölyak hastal›¤›ndan korunmadaki
ya da en az›ndan hastal›k geliflimini geciktirme-
deki etkisi net olmasa da güncel Avrupa kaynak-
lar› gluten al›m› süresince emzirmeyi önermekte-
dirler.[22]

‹nfeksiyonlar

‹sviçreliler aras›nda ilginç olarak yaz›n do¤an ço-
cuklarda çölyak hastal›¤› riski daha fazla bulun-
mufltur ve bunda k›fl›n infeksiyonlar›n daha fazla
olmas›n›n katk›s›n›n oldu¤u düflünülmüfltür.[26] Bu
durum iki flekilde aç›klanmaya çal›fl›lmaktad›r.
‹lk düflünülen mekanizmaya göre infeksiyonlar
s›ras›nda ince ba¤›rsak geçirgenli¤inin artmas› ile
immünojenik olan gluten peptidlerinin epitelyal
bariyeri geçmesi reaksiyon dizisini bafllat›r. ‹kin-
ci düflünülen mekanizmaya göreyse adenovirüs
infeksiyonlar› s›ras›nda üretilen proteinler ile glu-
ten proteinleri aras›nda var olan bir benzerlik re-
aksiyonu dizisini bafllatmaktad›r. 1987’de Kag-
noff ve arkadafllar›[27] adenovirüsün çölyak hasta-
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l›¤› gelifliminde bir rolü oldu¤unu öne sürmüfller-
dir. Son zamanlarda yap›lan ileriye dönük bir ça-
l›flmada ise görülmüfltür ki çoklu rotavirüs infek-
siyonlar› çölyak hastal›¤› riskini artt›rmaktad›r.[28]

‹laçlar

Yap›lan baz› çal›flmalarda interferon ile yap›lan
hepatit C tedavisi s›ras›nda bafllayan çölyak has-
tal›¤› olgular› bildirilmifltir.[29-31] Bu tedavi muhte-
melen epitelyal geçirgenli¤i ve proenflamatuvar
sitokin üretimini artt›rmaktad›r.[32] Bu hastalarda
glutensiz diyet verilmeden sadece tedavinin ke-
silmesiyle semptomlar azalmakta birkaç ay için-
de ise histolojik anormallikler durmaktad›r.[33]

Epidemiyoloji

Çölyak hastal›¤› dünya çap›nda gizli bir halk sa¤-
l›¤› sorunudur. Avrupal› ve Avrupa soyundan ge-
len nüfuslarda yap›lan çok say›da çal›flmada ço¤u
tan› konulmam›fl olgu olmak üzere etkilenme ora-
n› %0,3-1 bulunmufltur.[4,23,34] Tatar ve ark.n›n[35]

Türkiye’de sa¤l›kl› eriflkin kan donörlerinde yap-
t›klar› çal›flmada doku transglutaminaz s›kl›¤›
%1,3 olarak bulunmufltur. Demirçeken ve ark.[36]

Türkiye’de 2008 y›l›nda, daha önceden çölyak
hastal›¤› olmayan 1000 çocuk üzerinde yapt›klar›
ileriye dönük çal›flmalar›nda çölyak hastal›¤› s›k-
l›¤›n› 1:111 bulmufllard›r. Farkl› gruplarda Türki-
ye’de yap›lan çölyak hastal›¤› için tarama çal›fl-
malar› Tablo I’de gösterilmifltir. Muray ve ar-
k.n›n[37] 2003 y›l›nda yapt›¤› baflka bir çal›flmada
ise Kuzey Amerika’da hastal›k s›kl›¤›n›n son 50
y›lda 10 kat artt›¤› gösterilmifltir. Güncel tarama
programlar›na giren hastal›klar›n s›kl›¤› göz önü-
ne al›nd›¤›nda, örne¤in do¤umsal duyma azl›¤›
(1/1000), do¤umsal hipotiroidi (1/3400) ve fenil-
ketonüri (1/18000), çölyak hastal›¤›n›n bu s›kl›-
¤›n›n belirgin olarak yüksek oldu¤u ve risk grup-
lar›n›n belirlenip taranmas›n›n önemi aç›kça gö-
rülmektedir.

Çölyak hastal›¤› eriflkinler aras›nda erkeklere gö-
re kad›nlarda 2-3 kat daha s›k görülmektedir ve
bunun nedeni olarak otoimmün hastal›klar›n ka-
d›nlarda daha s›k görülmesi ve bu otoimmün has-
tal›klar›n ço¤unun çölyak hastal›¤› ile birlikte ol-
mas› düflünülmektedir. Kad›nlar aras›ndaki bu
bask›nl›k 65 yafl›ndan sonra azalmaktad›r.[38] Mur-
ray[37] ile Elsürer’in[39] yapt›¤› çal›flmalarda ka-
d›n/erkek oran› yaklafl›k 2:1 olarak bulunmufltur.

Hastal›k çocuklarda ve eriflkinlerde herhangi bir
yaflta görülebilir. Elsürer ve ark.[39] Türkiye’de
yapt›klar› çal›flmada eriflkin hastalarda bafllang›ç
yafl›n› kad›nlar için 4. dekad›n bafllar› erkekler
için ise 4. dekad›n sonlar› olarak bulmufllard›r.

Klinik Özellikler

Çölyak hastal›¤› gastrointestinal sisteme s›n›rl›
olmayan multisistemik bir hastal›kt›r ve klinik
prezentasyonu hastan›n yafl›, hastal›¤›n boyutu ve
süresi ile sindirim sistemi d›fl›ndaki belirtilerin
varl›¤›na ba¤l› olarak büyük oranda de¤iflkenlik
gösterir. Hastal›k primer olarak proksimal ince
ba¤›rsak segmentini etkilemesine ra¤men baz›
hastalarda ince ba¤ ›rsaklar›n tümü tutulabilir.
Hastal›¤›n bu yerleflimi s›kl›kla vitamin ve mine-
ral malabsorbsiyonuna yol açar. Diyare hastal›¤›n
distal ince ba¤›rsaklara do¤ru progrese olmas› ne-
deniyle geliflir. Süt çocuklar› ve küçük çocuklar-
da genellikle diyare, kar›n fliflli¤i ve büyüme ge-
rili¤i ile kendini göstermekle birlikte kusma, irri-
tabilite, ifltahs›zl›k ve kab›zl›kta bu yafl grubunda
yayg›n olarak görülür.

Daha büyük çocuklarda ve adölesanlarda ise s›k-
l›kla anemi, boy k›sal›¤› ve nörolojik semptomlar
baflta olmak üzere diyare, kab›zl›k, kilo kayb›,
güçsüzlük, k›sa boy, mide gaz› flikayetleri, kar›n
a¤r›s› ve kusma ile de baflvurular olmaktad›r.[40]

Eriflkinlerdeki klasik baflvuru flekli kar›nda a¤r›
ya da rahats›zl›k duygusunun efllik edebildi¤i di-
yaredir. Bununla birlikte geçen son on y›lda olgu-
lar›n yar›s›ndan az›nda as›l baflvuru semptomu di-
y a r e d i r. A B D’de çölyak hastalar›n›n daha az
oranda fliddetli gastrointestinal semptomlarla bafl-
vurdu¤unu gösteren çal›flmalar vard›r.[41-43] Erifl-
kinlerdeki daha az yayg›n di¤er baflvuru flekilleri
ise kar›n a¤r›s›, kab›zl›k, zay›flama, nörolojik
semptomlar, dermatitis herpetiformis, hipoprote-

Tablo I. Farkl› gruplarda Türkiye’de yap›lan çölyak
hastal›¤› için tarama çal›flmalar›

Tarama yöntemi Say› S›kl›k

Doku transglutaminaz antikoru* 2000 1:77
Doku transglutaminaz antikoru* 1263 1:158
Doku transglutaminaz antikoru* 1000 1:111

* Serumda bak›lm›flt›r.
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inemi, hipokalsemi ve karaci¤er enzim yüksekli-
¤idir. Hastalar›n önemli bir bölümü daha önceden
irritable ba¤›rsak sendromu ve afl›r› kilolu tan›la-
r›na sahiptir ve bu nedenle obezitenin varl›¤› çöl-
yak hastal›¤›n› d›fllamamaktad›r.[44,45] Hastalar›n
bir k›sm› uzun bir zamand›r semptomatiktir ve
çölyak hastal›¤› tan›s› almadan önce çeflitli cerra-
hi prosedürlere maruz kalm›fl ve hastaneye yat›-
r›lm›fllard›r.[38,46,47] Çölyak hastal›¤›n›n eriflkin pre-
zentasyonu art›k çocuklar›nkinden daha yayg›n-
d›r, kad›nlarda üç kat daha s›k görülür, yeni tan›
alan çölyak hastalar›n›n %25’i 60 yafl›ndan bü-
yük olan hastalard›r, subklinik ve atipik formlara
daha s›k rastlanmaktad›r ve ço¤u olgu genifl sero-
lojik testler sonucunda tan› almaktad›r.

Çölyak hastal›¤› tüm yafl gruplar› için atipik kli-
nik özellikler gösterebilir. Bu durumda genellikle
gastrointestinal semptom ya çok azd›r ya da yok-
tur. Subklinik çölyak hastal›¤›nda ince ba¤›rsak
biyopsisinde veya serolojideki pozitiflik d›fl›nda
hiç fiziksel bulgu yoktur. Bu hastalar risk grupla-
r›n›n taranmas›yla veya dispepsi veya reflü gibi
baflka bir endikasyon nedeniyle yap›lan biyopsi-
ler sayesinde tan› al›rlar. Demir eksikli¤i anemisi,
azalm›fl kemik mineral yo¤unlu¤u, kronik yor-
gunluk, irritabl ba¤›rsak, dispepsi, infertilite, ge-
belik kay›plar›, transaminaz yüksekli¤i, p›ht›lafl-
ma bozuklu¤u, k›sa boy, pubertede gecikme, ek-
lem a¤r›s›, aftöz stomatit, folat ya da çinko eksik-
li¤i, difl minesi hipoplazisi, periferal nöropati ve
ataksi gibi aç›klanamayan nörolojik bulgular çöl-
yak hastal›¤›n›n atipik klinik özelliklerinden-
dir.[41,42,48]

Çölyak hastal›¤›n›n nadir görülen bir prezentas-
yonu da hastalar›n %10-20 kadar›n› etkileyebilen
ve varl›¤›nda çölyak hastal›¤› tan›s› koyduran ve
derinin çölyak hastal›¤› denilen dermatitis herpe-
tiformistir. Bu hastal›k genellikle s›rt, kalça, diz
ve dirseklerde görülen fliddetli kafl›nt› oluflturan,
deriden kabar›k simetrik papüloveziküler bir deri
lezyonu olarak görülmektedir. Dermatitis herpeti-
formisli hastalar genelikle gastointestinal veya
malabsorbsiyon belirtileri göstermeseler de, sero-
lojik ve histolojik özellikleri çölyak hastalar›n›n-
ki ile benzerdir ve glutensiz diyete yan›t verirler;
ayr›ca dermatitis herpetiformiste kullan›lan dap-
son dozu glutensiz diyet ile azalabilmektedir.[49]

Ürtiker, herediter anjiyonörotik ödem, kutanöz
vaskülit, eritema nodozum, psöriyazis, vitiligo,
Behçet hastal›¤›, oral liken planus, dermatomiyo-
zit ve piyoderma gangrenozum çölyak ile birlikte
olabilen di¤er kutanöz hastal›klard›r.

Otoimmün hastal›klar genel nüfusa göre çölyakl›
hastalarda 3-10 kat daha s›k görülmektedir. Glu-
tene maruziyet süresi artt›kça otoimmün hastal›k
oluflma riski de artmaktad›r. Otoimmün hastal›k-
lardan romatoid artrit, sistemik lupus eritemato-
zus, otoimmün karaci¤er hastal›¤›, Turner sen-
dromu, Williams sendromu, Addison hastal›¤›,
alopesi areata, Sjögren sendromu, kolanjit, pri-
mer bilyer siroz, otoimmün tiroid hastal›¤›, peri-
feral nöropati, psöriyazis ve kardiyomiyopati du-
rumlar›nda çölyak hastal›¤› s›kl›¤› artm›flt›r.

Green[50] ile Holmes[51] yapt›klar› çal›flmalarda,
çölyak hastal›¤›nda non-Hodgkin lenfoma, özo-
fagusun skuamöz hücreli karsinomu, melanom ve
ince ba¤›rsak adenokarsinomunun genel nüfusa
göre görülme riskinin artm›fl oldu¤unu göstermifl-
lerdir. Tedavi edilmemifl çölyak hastalar›nda ince
ba¤›rsak adenokarsinomu ve enteropati ile iliflki-
li T hücreli lenfoma s›kl›¤›nda bir art›fl bildiril-
mifltir.[38,52]

Çölyak hastalar›n›n birinci ve ikinci dereceden
akrabalar›, Down sendromlu hastalar, tip 1 diya-
bet ve Hashimoto tiroiditi gibi otoimmün hasta-
l›klara sahip kifliler, irritabl ba¤›rsak sendromu,
tiroid hastal›¤›, kronik aç›klanamayan kar›n flifl-
kinli¤i, diyare, yorgunluk ve konstipasyon du-
rumlar› çölyak hastal›¤› için tarama endikasyon-
lar›n› oluflturur. Ayr›ca idyopatik osteoporozlu
hastalar›n da çölyak hastal›¤› aç›s›ndan de¤erlen-
dirilmesi önerilmektedir (Tablo II).[2]

Tan›

Tan› testleri glutensiz diyete bafllamadan önce ya-
p›lmal›d›r çünkü diyetten glutenin ç›kar›lmas› ile
serolojik testler negatifleflebilir ve endoskopik
bulgular kaybolabilir. Hastal›¤›n tan›s› flüpheleni-
len ya da yüksek riskli kiflilerde ilk olarak serolo-
jik testlerin uygulanmas›, pozitif sonuçlar›n üst
gastrointestinel sistem endoskopisi ve duodenu-
mun ikinci k›sm›ndan multipl biyopsilerle do¤ru-
lanmas› sonras›nda glutensiz diyete verilen pozi-
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tif yan›tla konmaktad›r. Tan› için hem karakteris-
tik patolojik bulgular hem de glutensiz diyete ya-
n›t gerekmektedir. Çünkü çölyak hastal›¤›ndaki
patolojik bulgular baflka hastal›klarda da görüle-
bilmektedir. Hastalar›n bir k›sm›nda klinik, sero-
lojik ve endoskopik veriler tan› için yeterli olma-
yabilir, bu durumda genetik çal›flmalar bize yol
gösterebilir.[1]

Serolojik Testler 

Serolojik testlerin tipik endikasyonlar›; aç›klana-
mayan abdominal distansiyon, kronik malabsorb-
siyonlu ya da malabsorbsiyonsuz diyare, irritabl
b a¤ ›rsak sendromu, malabsorbsiyon nedeniyle
oluflabilecek laboratuvar sonuçlar› örne¤in; folat
eksikli¤i ve demir eksikli¤i anemisi, çölyakl› ki-
flilerin birinci derece akrabalar›, otoimmün hasta-
l›klar ve çölyak ile iliflkisi bilinen di¤er hastal›k-
lard›r. En duyarl› antikor testleri IgA s›n›f›ndan-
d›r. fiu an uygulanabilen testler antigliadin anti-
korlar›, konnektif doku antikorlar› örne¤in antire-
tikülin ve antiendomisyal antikorlar ve direkt ola-
rak lamina propriada gliadinin deaminasyonun-
dan sorumlu olan doku transaminaz›na karfl› geli-
flen antikorlard›r. Bunlar›n içinde tan› için stan-
dart olan› yaklafl›k %100’lük do¤ruluk oran›yla
endomisyal IgA antikorlar›d›r. Hem doku trans-
glutaminaz hem de endomisyal antikorlar›n du-
yarl›l›¤› %90’›n üzerindedir ve çölyak hastal›¤›-
n›n taranmas› için en iyi belirteçlerdir.[53] Bu iki
antikorun titresi ince ba¤›rsak mukoza hasar› ile

koreledir.[54] IgA eksikli¤i olan çölyak hastalar›n-
da ise bu iki antikordan IgG ye karfl› geliflen alt
tiplerinin taranmas› gerekmektedir ve çölyak has-
talar›nda bu testlerin spesifitesi %100’e yak›n-
d›r.[55]

Endoskopik Biyopsi ve Histoloji

Çölyak hastal›¤›n›n tan›s›nda hala ince ba¤›rsak
biyopsisi alt›n standartt›r. Pozitif tarama test so-
nuçlar›n› do¤rulamak için uygulanabilece¤i gibi
test sonuçlar› negatif ç›kt›¤›nda e¤er klinik olarak
hala çölyak flüphesi varsa biyopsi mutlaka yap›l-
mal›d›r. Biyopsi ve seroloji negatif bile gelse e¤er
klinik flüphe devam ediyorsa testler birkaç y›lda
bir tekrarlanmal›d›r.[56]

Çölyak hastal›¤›ndaki histolojik bulgular kendine
özgüdür ancak spesifik de¤ildir. Bulgular hemen
hemen normal olan villöz yap›da intraepitelyal
lenfositozdan kript hiperplazisi ve total villöz at-
rofiye kadar de¤iflen genifl bir yelpazeye sahiptir.
Bu yelpazedeki bir histolojiye sahip olan hastalar
glutensiz diyete bafllamal› ve en geç alt› ay içinde
klinik olarak yan›t al›nmal›d›r; aksi takdirde bu
histolojiyi özellikle de villöz atrofiyi yapan di¤er
nedenler araflt›r›lmal›d›r (Tablo III). Bu hastal›k-
lar ayn› zamanda çölyak hastal›¤›n›n ay›r›c› tan›-
s›na giren hastal›klard›r. Çölyak hastal›¤›ndan
glutensiz diyete yan›ts›z olmalar› ve tipik çölyak
klini¤ine sahip olmamalar› ile ayr›labilirler.[1,48]
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Çölyak Hastal›¤›

Tablo II. Amerikan Gastroenteroloji Birli¤i’nin çölyak hastal›¤› taramas› için önerileri

Çölyak hastal›¤› için yüksek risk tafl›yan afla¤›daki Afla¤›daki hastal›klardan çölyak hastal›¤›na ba¤l› olabilecek
hastal›klar›n herhangi birine sahip olan hastalar bulgular› olan hastal›klar›n de¤erlendirilmesi s›ras›nda taranmas›

Otoimmün hepatit Otoimmün tiroid hastal›¤›
Down sendromu Serebellar ataksi
Prematür bafllang›çl› osteoporoz Çölyak hastalar›n›n I. ya da II. dereceden akrabalar›
Primer biliyer siroz ‹rritabl ba¤›rsak sendromu
Aç›klanamam›fl karaci¤er transaminaz yüksekli¤i Periferik nöropati
Aç›klanamam›fl demir eksikli¤i anemisi Tekrarlayan migren

Seçici immünglobulin A eksikli¤i
Çocuklarda k›sa boy
Sjögren sendromu
Turner sendromu
Tip 1 diabetes mellitus
Aç›klanamam›fl gecikmifl puberte



Radyoloji

Çölyak hastal›¤›nda tan› koydurucu bir radyolo-
jik bulgu yoktur. ‹nce ba¤›rsak baryumlu grafile-
ri, enterokliziste ve bilgisayarl› tomografide çöl-
yak hastal›¤›nda görülebilen bulgular olmakla
birlikte bu bulgular hastal›¤›n komplike olup ol-
mamas›na göre de¤iflmektedir. Komplike olma-
yan hastalarda özellikle jejunumda ince ba¤›rsak
dilatasyonu, k›vr›mlarda artma, hava-s›v› seviye-
leri ve flokülasyon görülebilirken, komplike has-
talarda geçici, obstüksiyon yapmayan, asempto-
matik intussepsiyon ile premalign bir lezyon olan
ülseratif jejunoileite ba¤l› duvar kal›nlaflmas› ve
ülserler görülebilmekte, ayr›ca malign dönüflüme
ba¤l› lenfadenopatiler ve malign oluflumlar seçi-
lebilmektedir.[57]

HLA DQ2 ve DQ8’in Tan›daki Rolü

HLA DQ2 ya da DQ8 genleri olmayan kiflilerde
çölyak hastal›¤› geliflmez.[14] Bununla birlikte bu
alellere sahip çok say›da hasta çölyak hastal›¤›na
sahip de¤ildir. Bu moleküllerin yoklu¤unda nega-
tif prediktif de¤er %100’dür.[17] Çölyak taramas›
için kullan›m› ekonomik olmad›¤› gibi normal
nüfusta ç›kabilen yüksek pozitif de¤erler de bunu
engellemektedir. Genetik testler çölyak hastal›¤›-
n›n tan›s›ndan çok hastal›¤› d›fllamak için daha
elveriflli gibi görünmektedir. Klinik olarak flüphe-
li ve yüksek riskli olan ancak seroloji ve histolo-
jisi negatif ç›km›fl bir hastada e¤er HLA sonuçla-

r› da negatif ç›karsa çölyak hastal›¤›ndan uzakla-
fl›l›r.

Tedavi

Günümüzde çölyak hastal›¤›n›n tek geçerli teda-
vi yöntemi diyetten gluten içeren g›dalar›n ç›ka-
r›lmas›d›r. Bu¤day, arpa ve çavdar ile bunlar› içe-
ren bira gibi alkoller, ilaçlar içilmemelidir. Haz›r
g›dalar›n içerikleri iyi okunmal› stabilize edici
maddelere dikkat edilmelidir. Un olarak m›s›r, pi-
rinç, soya, patates ve di¤er ticari glutensiz unlar
ve makarnalar tüketilmelidir. Bafllang›çta süt ve
süt ürünleri de tüketilmemelidir. Ticari laktozsuz
veya laktazl› sütler kullan›labilir.

Hastalar›n tedaviye uyumu kolay olmamaktad›r.
Bu hastalar çölyakla iliflkili sivil toplum kurulufl-
lar› ve diyetisyenle birlikte doktorun gözetiminde
multidisipliner bir yaklafl›mla de¤erlendirilmeli-
dir.

Hastal›¤›n patogenezinin daha iyi anlafl›lmas›yla
farmakolojik tedaviler gelifltirilmeye çal›fl›lmak-
tad›r. Deneysel olarak gluteni enzimatik olarak
parçalama, bu¤day ununu enzimatik olarak de-
toksifiye etme, ince ba¤›rsak geçirgenli¤ini azalt-
ma ve gluten reaktif patojenik hücrelerin immün
modülasyonuna yönelik peptidleri kullanma ça-
l›flmalar› yürütülmektedir.[8]

Komplikasyonlar

Çölyak hastal›¤›, primer olarak malignensilerin
özellikle de non-Hodgkin lenfoman›n s›kl›¤›nda-
ki üç ile alt› kat art›fl nedeniyle, mortalite art›fl›y-
la iliflkilidir. Çölyakl› hastalarda orofarinks, özo-
fagus ve ince ba¤›rsak adenokarsinomu riski art-
m›flt›r ancak bu art›fl›n nedeni tam olarak bilinme-
se de glutensiz diyetle riskin azald›¤› bilinmekte-
dir.[5] Ayr›ca ülseratif jejunoileit ve kollajenöz
spru gibi kötü prognozlu hastal›klar malignite d›-
fl›ndaki önemli komplikasyonlard›r.

Özet

Çölyak hastal›¤› tüm dünyada yayg›n olarak gö-
rülen genetik, immünolojik ve çevresel faktörle-
rin fizyopatogenezinde rol ald›¤›, sistemik otoim-
mün bir hastal›kt›r. Glutende bulunan gliadin çöl-
yak hastal›¤›ndan sorumludur. Fizyopatolojisinde
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Tablo III.Çölyak hastal›¤› d›fl›nda villöz atrofi yapabilen
di¤er nedenler

Giyardiyazis
Kollajenöz spru
Yayg›n-de¤iflken immün yetmezlik
Otoimmün enteropati
Radyasyon enterit
Whipple hastal›¤›
Tüberküloz
Tropikal spru
Eozinofilik gastroenterit
HIV enteropatisi
‹nce ba¤›rsak lenfomas›
Zollinger–Ellison sendromu
Crohn hastal›¤›
Gluten d›fl› di¤er yiyeceklerin intolerans› 

(örne¤in süt, soya, tavuk, ton bal›¤›,...)



immünolojik, genetik ve çevresel faktörler rol oy-
namaktad›r. Çölyak hastal›¤› tüm dünyada gizli
bir halk sa¤l›¤› sorunudur, s›kl›¤› %0,3-1 aras›n-
da de¤iflmektedir. Hastal›k eriflkinlerde erkeklere
göre kad›nlarda 2-3 kat daha s›k görülmektedir.
Çölyak hastal›¤› gastrointestinal sisteme s›n›rl›
olmayan multisistemik bir hastal›kt›r ve klinik
prezentasyonu hastan›n yafl›, hastal›¤›n boyutu ve
süresi ile sindirim sistemi d›fl›ndaki belirtilerin
varl›¤›na ba¤l› olarak büyük oranda de¤iflkenlik
gösterir. Hastal›k primer olarak proksimal ince
ba¤›rsak segmentini etkilemesine ra¤men baz›
hastalarda ince ba¤›rsaklar›n tümü tutulabilir. Ta-
n› klinik, serolojik ve patolojik bulgulara dayana-
rak konmaktad›r. Tek geçerli tedavi yöntemi di-
yetten gluten içeren g›dalar›n ç›kar›lmas›d›r.
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