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1. GĠRĠġ VE AMAÇ 

Çölyak hastalığı (ÇH) (Sprue, çölyak sprue ve glüten enteropatisi olarak 

da adlandırılır) bazı taneli gıdaların depo protein olan glütene karĢı immünolojik 

yanıtın neden olduğu diyet bozukluğudur (1). Bu yanıt proksimal ince barsak 

mukozasında yaygın hasarla sonuçlanarak besin emilim yetersizliğine neden olur. 

Her ne kadar semptomlar 6 ay ile 24 ay arasında geliĢse de çocuklarda sütten 

beslenme kesildikten sonra oluĢur ve bu nedenle genellikle çocukluk ve adölesan 

yaĢlarda ortaya çıkar ancak yetiĢkin hastalarda da baĢlamaktadır. Ġleri yaĢta ortaya 

çıkan ÇH‟de klinik daha çok ekstraintestinal sistemle ilgili olarak ortaya çıkar. 

Örneğin diyare ve kilo kaybı daha az görülürken anemi daha sıktır. Bu yüzden 

eriĢkin hastalarda akla gelmedikçe tanıda gecikmeler meydana gelmektedir. ÇH 

teĢhisinde en önemli nokta semptomu veya bulgusu olan kiĢide hastalıktan 

Ģüphelenmektir (2). Son 50 yılda ÇH prevalansında artıĢ mevcuttur. Tanı; glüten 

içeren diyet altında oluĢan klinik, ince barsak mukozal biyopsisi ve serolojik 

testlerin kombinasyonuna dayanır. ÇH‟yi anormal serolojik test sonuçları, 

anormal ince barsak biyopsisi ile tanı alan ve glütensiz diyet ile klinik iyileĢme 

olan bir otoimmün hastalıktır. ÇH tipik semptomları kilo kaybı, kronik ishal, 

abdominal distansiyon, büyüme geriliği ile karĢımıza çıkmaktadır. Atipik 

semptomlar olarak da dermatitis herpetiformis, demir eksikliği anemisi, 

osteoporoz görülebilmektedir. Semptomların çoğu tanı konduğundan yaklaĢık 10 

yıl önce baĢlamıĢtır. Atipik ve değiĢken bulgularından dolayı, çölyak hastalığı 

toplumda ağır Ģekilde gözden kaçmaktadır(3). 
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AMAÇ: ÇH‟de bir inflamasyon markerı olan SAA düzeyinin araĢtırılmasıdır. ÇH 

diyet uyumu olan ve olmayan hastalar, tTG pozitif veya negatif olan hasta 

gruplarında ve ÇH süresi ile SAA düzeyleri arasında fark olup olmadığını 

araĢtırmaktır. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

2.1. Çölyak Hastalığı 

ÇH genetik olarak yatkın bireylerde diyetle alınan glutene karĢı oluĢan 

uygunsuz inflamatuvar yanıt ile karakterize kronik otoimmün bir hastalıktır. 

Buğday, arpa ve çavdar gibi gluten içeren gıda maddelerinin alımı ile aktive 

olmaktadır (4). 

2.1.1. Tarihçe  

Kapadokyalı Aretaeus MÖ 1. yüzyılda ilk kez ÇH‟den bahsetmiĢ, Ġngiliz 

Dr. Samuel Gee 1888‟de „On the Coeliac Affection‟ tez çalıĢması ÇH‟nin bugün 

bilinen kliniğini tanımlamıĢtır (5, 6). Hollandalı Dr. Willem Karel Dicke ÇH‟de 

diyetle alınan glutenin zararlı etkisini ortaya çıkarmıĢtır (7). Ġlerleyen yıllarda 

Dicke ve arkadaĢları, buğday proteininin suda erimeyen fraksiyonu olan glutenin 

alkolde eriyen bölümü olan gliadinin, ÇH‟de yağ malabsorbsiyonu oluĢturan 

baĢlıca etken olduğunu söylemiĢlerdir (8). Birkaç yıl sonra, Paulley tarafından 1954 

yılında intestinal biyopsi tekniklerinin geliĢmesi ile karakteristik histopatolojik 

bulgular doğrulanmıĢ, hedef organın ince barsak olduğu belirlenmiĢtir. Hastalığın 

eriĢkinlerde de görülebileceği Rubin tarafından kanıtlanmıĢtır(9). 20. yüzyılın 

ortalarında diyetten buğdayın çıkarılmasıyla hastalarda belirgin düzelme olduğu 

gösterilinceye kadar, hastalara ampirik tedavi uygulanmıĢtır. Hastalığın nedeninin 

gluten olduğu, glutensiz diyet ile kript hiperplazisi, villöz atrofi ve intraepitelyal 

lenfositlerde artıĢ gibi karakteristik histopatolojik bulguların düzelmesiyle 



 
 

4 
 

kanıtlanmıĢtır (10). MARSH histolojik sınıflaması geliĢtirilmiĢtir. 20. Yüzyılın 

sonlarına doğru tTG otoantijen olduğu Dietrich tarafından gösterilmiĢtir(11). 

2.1.2. Epidemiyoloji 

Pek çok ÇH‟de semptomlar hafif olması sebebiyle gerçek prevelansı 

bilinmemektedir. Klinik sıklığı 1/3345 olarak görüldüğü halde serolojik testlerle 

taramalarda dünya çapında prevelansının 1/266 olduğu gösterilmiĢtir(1, 12). 

Belirgin coğrafik dağılım gösterir ve en yüksek insidansı Batı Avrupa‟dadır. 

Ġrlanda‟da prevelansı 1/300 civarındadır(13) Serolojik testler ile popülasyon 

taramalarında Kuzey Avrupalı beyaz ırkta 1/100 oranında olup, ÇH klinik teĢhisi 

%10 oranında olmasının sebebi ile vakaların çoğunluğu asemptomatik veya teĢhis 

edilmemiĢ durumdadır. Çölyak Sprue kadınlarda erkeklerden 2-13 kat daha sık 

görülmüĢtür (1). Türkiye‟de Çölyak Hastalığı prevalansına ait yeterli ve sağlıklı 

veriler bulunmamaktadır. Ülkemizde ÇH görülme sıklığı pediyatrik hastalarda  

%0,5-%1 arasında değiĢmektedir (14-16). Elsürer ve arkadaĢlarının tTG 

antikorları ile yaptığı bir taramada Türk popülasyonunda Çölyak Hastalığı 

prevalansı % 1,3 (1/111) olarak bulunmuĢtur (17). 

2.1.3 Patogenezis 

Çölyak Hastalığının patogenezinde intestinal mukozanın glutene 

duyarlılığı bulunmaktadır. Klinik bulgular, değiĢken çevresel, genetik ve immün 

etkenlere bağlı olarak çeĢitlilik göstermektedir. 
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2.1.3.1 Çevresel Faktörler  

Gluten terimi prolamin ve gluteninleri kapsar. Gliadin proteinleri ile 

enterik patojenler arasındaki immünolojik benzerlik muhtemelen patogenezde rol 

almaktadır. Bu hipotez adenovirüs 12‟nin 54 kDa E1b protein katmanı ile bir 

aminoasit bölgesinin benzerliğini gösteren alfa gliadin analiz çalıĢması ile 

gösterilmiĢtir (18). ÇH olan hastaların kontrol grubuna göre adenovirüs 12 ile 

geçirilmiĢ enfeksiyon öyküsünün yüksek olduğu gösterilmiĢtir (19). Diğer virüsler 

( HPV1, HCV, Rubella, HSV 1, Adenovirüs tip 7) interferon ve cerrahi tetikleyici 

faktördür(13, 20-22).  Yulaf, diğer gluten içeren hububatlardakinden görece daha 

küçük toksik prolamin parçası içermektedir, bu nedenle bazı ÇH yulafı tolere 

edebilmektedir (23). Pirinç ve mısır ise toksik prolamin içermeyen, bu hastaların 

tüketebileceği güvenli tahıllardır(24). Otoimmün sürecin baĢlama ve geliĢmesiyle 

glutene maruz kalma süresi doğru orantılıdır(25). ÇH‟de glütenin içindeki gliadin 

çeĢitli dokulara karĢı Ig A‟nın ön planda olduğu güçlü humoral ve hücresel 

immün yanıt geliĢir. Ġnce barsak mukozasının verdiği immünolojik cevap 

Th1/Th0 CD4+ glüten duyarlı T hücrelerinin aktivasyonunu içerir. Bu immün 

yanıt sonucunda ince barsak mukozasında patolojik değiĢiklikler görülmektedir. 

2.1.3.2 Genetik 

Çölyak hastalığının genetik temeli, geleneksel olarak “Human Leukocyte 

Antigen” (HLA) iliĢkili ve HLA iliĢkili olmayan varyantlar olarak ikiye ayrılır 

(26). 
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Glutenin sindirim sistemine girmesiyle ince barsak mukozasında bulunan 

gliadin peptitleri ile HLA sınıf II moleküllerinin birleĢmesi sonucunda 

immnolojik olaylar zinciri baĢlamaktadır. Bu reaksiyonu en fazla gösteren doku 

grupları HLADQ2 VE DQ8‟dir. Gluten absorbe edildikten sonra HLA DQ2 veya 

DQ8 eksprese eden lamina proprianın antijen sunan dentritik hücreleri, gliadin 

peptidlerini uyarılmıĢ T lenfositlerine sunarlar. Bu lenfositler daha sonra immün 

globulin üretmeleri için B lenfositleri ve esas olarak interferon γ olmak üzere IL 

4-5-6-10, TNF αve TGF β gibi sitokinleri salgılaması için T lenfositlerini uyarır. 

Bu sitokinler enterositlerde hasara yol açmakla kalmaz, hücreleri sensitize ederek 

doğrudan hasara uğramalarına neden olurlar (27) ÇH sadece HLA DQ2 (%95)  

veya HLA DQ8 (%5) Tipi sınıf II doku molekülü olanlarda geliĢir, bu da 

toplumun %36‟ sında bulunur (27).  

Aile çalıĢmaları genetik faktörlerin ÇH‟de patogenezinde önemli olduğunu 

göstermiĢtir. Hastaların birinci derece akrabalarında hastalığın görülme oranı % 8-

18 arasında iken monozigot ikizlerde % 70 oranında, dizigotik ikizlerde %11 

oranında görülür (26, 28, 29). ÇH tanısı almıĢ bir bireyin birinci derece 

akrabalarında hastalığın görülme oranı %10‟dur (30). Howell ve arkadaĢları 

ÇH‟de 6. kromozomdaki spesifik HLA class II DQ2 haplotipi ile iliĢkili olduğunu 

gözlemlemiĢlerdir (31). 

2.1.3.3 İmmün Faktörler  

Gliadin ve ilgili prolaminlere karĢı humoral ve hücresel yanıt meydana 

gelmektedir. Tedavi edilmemiĢ hastaların çoğunda, tedavi edilmiĢ hastaların 

bazılarında ve tedavi edilmiĢ olup subklinik hastalığı olan hastaların bazılarında 
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pürifiye gliadine ve gliadinin tüm bölümlerine karĢı Ig A ve G oluĢabilmektedir. 

AGA‟lar ÇH patogenezinde Ģart değildir. Geçirgenliği bozulmuĢ barsak 

epitelinden tam olarak sindirilemeyen gluten proteinlerinin geçiĢi sırasında 

nonspesifik yanıt olarak da salgılanabilir. Pek çok normal insanda da bu antikorlar 

yüksektir (32). Düz kası çevreleyen bağ doku yapısı olan endomisyuma karĢı 

geliĢen Ig A antikorları ÇH için patognomoniktir. Endomisyumdaki hedef antijen 

doku transglutaminaz enzimidir(33). Transglutaminaza karĢı geliĢen reaksiyon 

gösteren bu antikorlar gastrointestinal petidazlara ve proteolizise dirençli olup tam 

sindirilemez ve immün yanıtı tetikler. Patogenezde hücre aracılı immün yanıt da 

önemlidir(1). Tedavi edilmemiĢ hastalarda fazlaca bulunan intraepitelyal 

lenfositlerde ise CD 8 pozitif bulunmuĢtur. Glutensiz beslenen hastalardaki 

intraepitelyal lenfositlerin bulunması ön planda diyete uymadığını gösterir. 

2.1.4 Semptom ve bulgular  

Gastrointestinal semtom ve bulgular, tutulan ince barsak uzunluğuna ve 

hastanın yaĢına göre değiĢir. Klasik malabsorbsiyon semptomları, ishal, steatore, 

kilo kaybı, abdominal distansiyon, güçsüzlük, anoreksia, kaslarda zayıflık veya 

büyüme geriliği, özellikle infantlarda (<2 yaĢ ) daha sıktır. EriĢkinlerde ciddi 

malabsorbsiyon belirtilerinin çoğu bulunmaz. Kronik diyare, dispepsi veya 

flatulansdan yakınırlar, genelde malabsorbe besinlerin kolonik bakteriyel 

sindirimi sonucu oluĢur fakat kilo kaybının Ģiddeti değiĢken olabilmektedir(1). 

Diyare sürekli olmaktan ziyade epizodiktir. Gece veya sabah erken diyaresi sıktır. 

Ġntestinal tutulumu yaygın olan hastalarda günde 10‟dan fazla dıĢkılama vardır. 

Hastaların dıĢkılarının yağ oranı yüksek olduğu için gaita rengi açık gri renktedir 
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ve suda yüzer. Steatore proksimal ince barsakla sınırlı olan hastalarda sıklıkla 

yoktur (1). Birçok yetiĢkinde semptomlar yoktur veya minimaldir, genelde 

ekstraintestinal atipik bulgularla hastaneye baĢvurmaktadır. Halsizlik, depresyon, 

demir eksikliği anemisi, osteoporoz, kısa boy, pubertede gecikme veya fertilitede 

azalma saptanır. Ortalama pozitif serolojik testi olan hastaların %40‟ında hastalığa 

ait semptomlar bulunmaz, bu hastalarda hastalığın doğal öyküsü net olmayıp 

sessiz sprue olarak adlandırılır. 

2.1.5 Ekstraintestinal Özellikler 

Anemi, osteopenik kemik hastalığı, nörolojik semptomlar ve mensturasyon 

anormalliklerini kapsar (24). Ġdiyopatik hiposplenizm eriĢkinlerin % 50‟sinden 

fazla olmakla birlikte trombositoz, deforme eritrositler ve splenik atrofi ile 

birlikteliği mevcuttur (34). Uzun süredir olan kalsiyum malabsorbsiyonu 

sonucunda ÇH‟de sekonder hiperparatroidizm geliĢebilir (1) ġiddetli hastalıkta 

etiyolojisi aydınlatılamamıĢ santral veya periferal sinir sistemi lezyonlarına bağlı 

nörolojik semptomlar görülebilir. En sık görülen nörolojik semptom ataksi ÇH‟de 

%17‟sinde görülür. Serebellum, spinal kordun posterior kollumunun ve periferal 

sinirlerin immünolojik hasarı sonucu olduğu düĢünülür ve „gluten ataksi‟ Ģeklinde 

adlandırılır. Duyu kaybı ile birlikte kas güçsüzlüğü ve parestezi bazen görülür ve 

periferal nöropati ve spinal kordun nadir yama tarzında demiyelinizasyonu, 

serebeller atrofi ve kapiller proliferasyon “Wernice Ensefalopatisi‟ni” akla 

getirir(35). ÇH‟de % 30‟unda geçici karaciğer enzim yüksekliği görülebilmektedir 

(36). Bazılarında otoimmün hepatit, primer biliyer siroz, otoimmün kolanjit, 
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primer sklerozan kolanjit geliĢir. Karaciğer yetmezliği ve karaciğer 

transplantasyonu bu hastalarda daha sık görülür (1). 

ÇH‟li hastalarda otoimmün hastalıkların sıklığı artmıĢtır. (Otoimmün troid 

hastalıkları (Graves hastalığı, Hashimoto Hastalığı), Sistemik Lupus 

Eritematozus, Sjögren Sendromu, Skleroderma, Polimiyozit, Romatoid Artrit gibi 

bağ doku hastalıkları,  Addison hastalığı, Myastenia Gravis, atrofik gastritis ve 

pankreatik yetersizlikle birlikte görülebilmektedir. Astım ve inflamatuar barsak 

hastalığı ile birlikteliği artmıĢtır (37-39). Hipotiroidizm, hipertiroidiye göre daha 

sık görülür (36). Selektif IG A eksikliği 10 kat fazla görülür (1). Ġnsülin bağımlı 

diabetes mellitusu olan hastalarda % 3-8 oranında ÇH görülmektedir. Tip 1 DM 

ile iliĢkili olduğu ortaya konmuĢtur (39). 

Fizik muayenede hafif vakalarda normaldir, malabsorbsiyon geliĢen 

vakalarda anemiye bağlı solukluk, vitamin K eksikliğine bağlı kolay kanama veya 

morarma, vitamin A eksikliğine bağlı hiperkeratozis, vitamin B12 veya E vitamin 

eksikliğine bağlı nörolojik bulgular (periferal nöropati, ataksi), subkutan yağ 

dokusu ve kas kaybı saptanır. Batın muayenesinde hiperaktif barsak sesleri ile 

birlikte distansiyon saptanabilir(40). 

Dermatitis herpetiformin çölyak hastalığının kutanöz varyantı olarak kabul 

edilmektedir. Karakteristik olarak deri döküntüsü vardır, boyun, kafa derisi, gövde 

üzerinde, extremitelerin ekstensör yüzeylerinde kaĢıntılı papüloveziküler 

lezyonlardan oluĢmaktadır. Dermal papillada granüler tarzda Ig A birikintileri ile 

karakterizedir. Cilt lezyonları glütensiz diyet ile iyileĢmektedir. Çölyak 
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hastalığında %10‟undan az oranında dermatitis herpetiformis oluĢur. Bununla 

birlikte, dermatitis herpetiformisli hastaların tümünde intestinal mukozada 

biyopside ÇH belirtisi mevcuttur ancak klinik semptomları olarak belirgin 

değildir(3, 41). 

2.1.6 Çölyak Hastalarında Tanı  

Klinik olarak Ģüphenilen hastalarda gönderilen serolojik antikorların 

pozitif olduğu olgularda yapılan ince barsak biyopsisinin alınması ve tipik 

histopatolojik bulgularının gösterilmesi ile konulmaktadır. Endoskopik biyopsi 

altın standart yöntemdir. ÇH tanısı kesin olmalıdır çünkü tedavisi ömür boyu 

glütensiz beslenmedir(13). 

Klinik, histopatolojik ve immünolojik özelliklere göre ÇH çeĢitli 

kategorilere ayrılır. Buna göre Klasik(semptomatik) ÇH, atipik ÇH, sessiz, 

potansiyel ÇH olarak gruplandırılabilir. Ayrıca Seronegatif, yavaĢ yanıtlı, sessiz, 

Refrakter ÇH Ģeklinde de gruplandırmaya eklenebilir. 

Seronegatif ÇH; ÇH‟nin %2-15‟i seronegatifdir. Bu hastalarda diğer villöz 

atrofi nedenleri dıĢlanmıĢ olup, HLADQ2/DQ8 pozitif ve ÇH ile patolojik 

biyopsisi uyumlu ve glütensiz diyete yanıt mevcuttur. Hastalara daha ileri yaĢta ve 

villöz atrofileri daha Ģiddetlidir. Hastalığın erken dönemlerinde, düĢük glutenli 

beslenenlerde, immün yetmezliği bulunan hastalar (CVID gibi) veya 

immunsupresif ilaç kullanan hastalarda seronegatif ÇH görülebilmektedir. 

Sessiz ÇH; tesadüfen yapılan taramalarda çölyak enteropatisi saptanır 

ancak hastalarda herhangi bir klinik bulgu bulunmamaktadır. Bu grupta %4-5 ÇH 
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sıklıkla ÇH bildirilmektedir. Bu hastalar genelde 1. Derece akrabasında ÇH 

saptanması nedeniyle yapılan taramalarda saptanmaktadır(22). 

YavaĢ yanıtlı ÇH; en az 6-12 ay diyete uyum göstermesine rağmen klinik 

ve laboratuar anormalliklerin devam etmesidir. %7-30 arasında hastada 

görülmektedir. En sık sebebi kasten veya yanlıĢlıkla glüten alımıdır(41, 42). 

Potansiyel ÇH; bu hasta grubu ise EMA veya tTG antikoru pozitif olduğu 

halde ince barsak biyopsileri normal ya da minimal değiĢiklik gösteren 

hastalardır. Genetik doku grupları ÇH ile uyumludur. Ġlerleyen yıllarda glüten 

enteropatisi geliĢme riski taĢırlar ve yakın takip edilmelidirler(42). 

Refrakter ÇH; 12 aydan uzun süre glütensiz diyete rağmen vilöz atrofi ile 

birlikte malabsorbsiyon bulgularının devam etmesi veya rekürrens göstermesidir. 

Ġnsidansı %0,04-1,5‟dir. Vakalar genellikle 50 yaĢın üzerindedir. Ġntraepitelyal 

lenfositlerin immunfenotiplemesine göre iki tipe ayrılır. Tip 1‟de normal fenotipli 

lenfositler bulunur. Semptomlar, endoskopik görünüm ve histoloji genellikle 

hafiftir. Tip 2‟de ise premalign intraepitelyal lenfositler bulunur. Tip 1 prognozu 

iyi, 5 yıllık sağ kalımı %80-96 bulunmuĢtur. Tip 2‟nin prognozu kötüdür. AĢırı 

kilo kaybı ve protein kaybettiren enteropati ile birlikte ciddi malnutrisyon 

mevcuttur. 5 yıllık sağ kalımı %58 bulunmuĢtur(43, 44). Refrakter çölyak 

hastalarında tedavide yüksek doz kortikosteroid verilir, klinik belirtiler 

kaybolduktan sonra azaltılır ve en düĢük düzeyde tutulur. Hastanın KS ihtiyacı 

fazla ise KS‟in yanına azatiopürin veya 6 merkaptopürin tedaviye eklenebilirken 

bu ajanlara da cevapsız ise immünsüpresif tedavi veya kemoterapi verilir(43, 44).  
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2.1.7 Laboratuar Bulgular 

Hastalarda nonspesifik laboratuar anormallikleri bulunur. Hastalığın 

Ģiddetine ve intestinal tutulumun uzunluğuna bağlı olarak malabsorbsiyon 

durumuna göre değiĢiklik olabilmektedir. Eğer sınırlı bir tutulum mevcut ise 

demir eksikliği anemisinin sebep olduğu mikrositik bir anemi karĢımıza çıkabilir. 

Barsaklar eğer yaygın tutulmuĢsa vitamin eksiklikleri de tabloya eĢlik eder. Folat 

veya vitamin B12 eksikliğine bağlı olarak makrositer bir anemi görülür (45). 

DüĢük kalsiyum, yüksek alkalen fosfataz seviyesi, D vitamini absorbsiyon 

bozuklukları karĢımıza osteoporoz veya ostemalazi ile karĢımıza çıkmaktadır. 

Osteoporozun araĢtırılması ÇH‟de önerilmektedir. Osteoporoz araĢtırılmasında 

DEXA kullanılmaktadır. ÇH‟de yağda eriyen solubl vitaminlerin 

malabsorbisyonu görülmektedir. Vitamin K eksikliğine bağlı Protrombin 

zamanında uzama, Vitamin A eksikliğine bağlı hiperkeratozis görülebilmektedir. 

Ġnce barsaktan protein kaybına bağlı albümin seviyesinde azalma görülür. Bu da 

diyet uyumsuzluğu ve kötü beslenmeyi gösterir. ġiddetli ishali olan hastalarda 

elektrolit bozuklukları hipokalemi, hipomagnezemi görülebilmektedir. Metabolik 

asidoz ve nonanyonik gap bozuklukları görülmektedir. Karaciğer fonksiyon 

testlerinden aminotransferazlarda hafif bir yükseklik hastaların %40‟ında 

görülebilmektedir (3). 

ÇH yakınlarının taranması veya diyabetes mellitus, hipotroidi veya Down 

sendromu gibi eĢlik eden hastalıkları olanlarda ÇH açısından incelenerek tespit 

edilebilir(25).  
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2.1.7.1 Serolojik testler 

Çölyak hastalığından Ģüphe edilen tüm hastalarda serolojik testler mutlaka 

gönderilmelidir. Önerilen test ÇH‟ın tanısında %95 sensitivite ve %99 spesifiteye 

sahip olan doku transglutaminaz ıg A (Ig A tTG) antikorudur(tablo 1)(41). DüĢük 

sensitivite ve spesifitelerinden dolayı Antigliadin antikorlarının bakılması 

önerilmemektedir. Çölyak hastalığında Ig A eksikliği %3 „den fazla 

bulunduğundan dolayı çöliak hastalığından kuvvetle Ģüphelenildiği zaman Ig A 

tTG negatif hastalarda Ig A eksikliği varlığının ekarte edilmesi için Ig A 

seviyesine bakılması önerilmektedir(46). Endomisyal antikorun spesifitesi daha 

yüksek iken tTG antikorunun sensitivitesi daha yüksektir (Tablo 1). Mukozal 

hasarın derecesi ile endomisyal antikor ve tTG antikor titresi ile iliĢkili olduğu 

gösterilmiĢtir.  Antikor titresi >100 U olanlarda ağır villöz atrofi 

saptanmaktadır(47). Deamine gliadine peptiler HLA DQ2/8 „e yüksek afinite ile 

bağlanır. Deamine gliadine IgG antikor testinin spesifite ve sensitivitesi yüksektir. 

Ig A eksikliği olanlarda en iyi seçenektir ve genç hastalarda bu antikorlara 

bakılması yararlıdır. Ig A eksikliği olanlarda diğer bir seçenek tTG Ig G antikoru 

bakılmasıdır(48). Bu hastalarda diğer villöz atrofi yapan giardia ve bakteriyel aĢırı 

çoğalma gibi sebepler araĢtırılmalıdır(49). Bütün antikorların seviyesi, diyetten 

glüten çıkarıldığında 6-12 ay sonra serolojik markerlerin %80‟i, 5 yıl sonra >%90 

negatifleĢir (50). Özellikle glütensiz diyet uygulandıktan sonra semptomları 

yetersiz gerileyen hastalarda antikorlar takipte kullanılmaktadır. 
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Tablo 1.Farklı serolojik testlerin spesifitesi ve sensitivitesi 

Antijen                                 Antikor Tipi           Sensitivitesi %  (aralık)        Spesifitesi %(aralık) 

Gliadin                                     IgA                           85 (57-100)                       90 (47-94) 

                                       IgG                           80 (42-100)                       80 (50-94) 

 Endomisyum                           IgA             95 (86-100)                       99 (97-100) 

                                                 IgG                           80 (70-90)                         97 (95-100) 

Doku transglutaminaz             IgA             98 (78-100)                       98 (90-100) 

                                                 IgG                           70 (45-95)                         95 (94-100) 

Deamine gliadin peptit            IgA             88 (74-100)                       90 (80-95) 

                                                 IgG                           80 (70-95)                         98 (95-100) 

 

2.1.7.2 Yeni tanı metodları 

Mukozal TG2 spesifik Ig A depozitler, Flow Sitometride intraepitelyal 

lenfosit sayısı >%15 saptanırsa spesifitisi %97 bulunmuĢtur(51). Kanda HLADQ-

gluten tetramer ve glüten spesifik CD4+ T hücrelerinin tespiti, Gluten reaktif 

Ġnterferon γ sekrete eden T hücreler umut verici sonuçlar elde edilmiĢtir(41, 52). 

Video kapsül endoskopi makroskopik özelliklerin belirlenmesinde üst 

endoskopiye göre daha sensitif (%92), komplikasyonların tespit edilmesinde 

faydalıdır. Parsiyel villöz atrofi ve nonatrofik lezyonları belirlemede 

atlanabilir(53). Ġntestinal yağlı asit bağlayıcı protein diyete bağlı kalmayan 

hastalarda veya kasıtsız olarak glüten alımının belirlenmesinde yararlı 

olabilir(54). 

2.1.8 Patolojik biyopsi   

ÇH için pozitif serolojili hastalarda tanının doğrulanması için standart 

metod; proksimal duodenum (bulbus) ve distal duodenumdan endoskopik 
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mukozal biyopsisi alınmasıdır. Nadiren mukozal biyopsisi semptomlar ve 

laboratuar sonuçları açısından çölyak düĢündüren ancak serolojik testleri negatif 

olan hastalarda da faydalı olabilir. Endoskopide duodenal pililerde mukozal atrofi 

ve taraklanma gözlenebilir. 

Gluten seviyesi <10mg/gün mukoza hiç etkilenmeyen düzey, >100 mg/gün 

gözlenebilir değiĢiklikler, kesin mukozal değiĢiklikler >500 mg/gün olarak tespit 

edilmiĢtir. <100 mg/gün güvenli limit olarak kabul edilebilir(55). 

Mukozal hasar derecesinin tTG ve Anti-EMA pozitifliği ve titresi ile 

iliĢkili olduğu gösterilmiĢtir. Anti-EMA (+) ve tTG>100 U ağır villöz atrofi ile 

korelasyonu mevcuttur. Anti-TG2 normalleĢmesi villöz atrofinin düzeldiğini 

göstermez (önce serolojik düzelme, sonra histolojik düzelme görülür). Glutensiz 

beslenme sonrası mukoza ortalama 6-24 ayda normalleĢir. Sıkı glutensiz beslenme 

ile 1 yıl sonra vakaların >%75‟da klinik remisyon ve normal villöz yapı sağlanır. 

Fakat bu hastaların %50-70‟de ĠEL infiltrasyonu devam eder (41).  

Histolojide; mukozal fissürleĢme (çorak toprak manzarası), nodüler 

mukoza, bulbus atrofisi ve submukozal damarlarda belirginleĢme, mukozal fold 

kaybı, silinme veya taraklanma görülebilmektedir. ÇH‟de tek baĢına intraepitelyal 

lenfositozdan lamina proprianın lenfositler ve plazma hücreleriyle yaygın 

infiltrasyonuna kadar değiĢken derecelerde infiltrasyonlar görülebilmektedir. 

Tablo 2‟de gösterilmektedir (56). 
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Tablo 2.ÇH’de görülen intestinal lezyonlar 

(ĠEL: intraepitelyal lenfosit EH: Epitelyal hücre) Marsh SKORU: (tip 1 intraepitelyal 

lenfosit sayısında artıĢ, Tip 2 kriptlerde uzama, Tip 3:progresif villüs atrofisi ) 

 

ÇH‟nin 1/3‟de mukoza görünümü normal olabilir. Seroloji negatif olsa bile 

klinik Ģüphe kuvvetliyse biyopsi yapılmalıdır. Yamalı tutulum nedeniyle duodeum 

2. kısımdan ve bulbustan olmak üzere toplam:4-6 adet multipl biyopsi alınmalıdır 

Tipler Tip 0 

Preinfiltratif 

Tip1 

Ġnfiltratif  

Tip2 

Hiperplastik 

Tip 3a 

Villus 

atrofi 

Tip 3b 

Villus 

atrofi 

Tip 3c 

Villus atrofi 

 

      

Villüs Normal Normal Normal Hafif 

atrofi 

Orta 

atrofi 

Ağır atrofi 

Kript Normal Normal Normal Hiperplazi Hiperplaz

i 

Hiperplazi 

Villüs/kri

pt oranı 

3/1 3/1 <3/1 <2/1 1/1 <1/1 

ĠEL/100 

EH 

<40 >40 >40 >40 >40 >40 
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(41). Hastanın takipte antikor seviyelerinde azalma ve klinikte iyileĢme olursa 

tekrar biyopsi alınması gerekli değildir. 

2.1.9 Ayırıcı Tanılar 

Kronik ishal ve ĢiĢkinliği olan hastada Ġrritable Barsak Sendromu(ĠBS) ilk 

aklımıza gelen ön tanılar arasındadır.  

Çölyak hastalığı ile diğer malabsorbsiyon yapan hastalıklar ayırt 

edilmelidir. Multiple besinlerde görülen malabsorbsiyonlarda hemen daima 

mukozal hastalık vardır. Histolojik görünümü tropikal sprue, bakteriyel aĢırı 

çoğalma, inek sütü intoleransı, eozinofilik ve viral gastroenterit, gastrinomada 

oluĢan fazla asit salınımına bağlı mukozal hasarlar birbirine benzemektedir(41). 

Glutensiz diyete cevap veren ÇH teĢhis için bu yüzden Ģarttır. Bazı hastalarda 

glutenli beslenme sonrası semptomlar oluĢur ancak serolojik ve histolojik olarak 

ÇH bulguları saptanmaz bu durum da çölyak olmayan glüten duyarlılığı olarak 

adlandırılmaktadır. 

Glütene hassas nörolojik bulgular (örneğin ataksi) de tanımlanmıĢtır 

2.1.10 Tedavi  

En öncelikli tedavi ömür boyu diyetten tüm glutenli ürünler 

çıkartılmasıdır.  

Tüm buğday, arpa, çavdar diyetten çıkartılmalıdır. ĠĢlenmiĢ gıdalarda, ilaçlarda ve 

kullanılan kozmetik ürünler de glüten içerebilmektedir ve bu yüzden dikkat 

edilmesi gerekmektedir. Hastaların eğitimi, motivasyonu, glütensiz diyet takibi 
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önemlidir. YetiĢkin hastalarda cevap daha yavaĢtır. Kalıcı veya tekrarlayan 

semptomları olan hastalarda diyet uyumu sorgulanmalı, seroloji ve takip biyopsisi 

alınmalıdır. Bazı hastalar glütensiz diyete refrakter olabilmektedir. Buna en sık 

sebep diyete uyumsuzluk olup, pozitif serolojik testler ile bu durum gösterilebilir. 

Çölyak hastalığını düĢündüren Ģiddetli ince barsak villus atrofisinin olduğu fakat 6 

haftalık sıkı bir glutensiz diyete rağmen villüs atrofisi ve klinik düzelmenin 

görülmediği durumdur (57). Çölyak hastalarının %5‟inde ortaya çıkar, genel 

olarak kötü prognoza sahiptir. Refrakter çölyak hastalığının intraepitelyal lenfosit 

fenotipi ile ayırt edilebilen 2 tipi vardır. Bu durum glütensiz diyete cevap veren 

vakalarda kilo kaybı karın ağrısı ve malabsorbsıyon geliĢirse düĢünülmelidir. 

Takip biyopsisi ÇH‟nin lenfoma gibi komplikasyonlarını dıĢlamak ve refrakter 

ÇH tanısı için gereklidir. 

ÇH da kalıcı ya da geçici laktoz intoleransı birlikte görülebilmektedir. 

Hastanın diyetine ilave olarak vitaminler, kalsiyum ve demir tedavinin 

baĢlangıcında uygulanmalıdır. Uzun süreli diyete uyum gösterenlerde mukozal 

hasar gerilediği için vitamin veya mineral takviyesine gerek yoktur. Osteoporozu 

bulunanlarda kalsiyum, vitamin D ve bifosfonat tedavisi gerekebilmektedir. 

Tedavide baĢarısızlığın en sık sebebi, glütenin diyetten tam olarak 

çıkarılmamasıdır. Glutenle istemli veya istemsiz karĢılaĢma semptomları 

tekrarlatabilir ve dehidratasyon ve elektrolit imbalansına sebep olan akut ciddi 

ishali tetikleyebilir ve glütenden kısıtlı diyete tekrar baĢlanarak 2 hafta veya daha 

fazla süreyle TPN ve intravenöz veya oral kortikosteroidler (prednizon 40 mg 

veya budesonid 9 mg ) gerektirebilmektedir. 
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2.1.11 Prognoz ve komplikasyonlar 

Hastalığın prognozu uygun bir Ģekilde tanı ve glütensiz diyet uyumu ile 

mükemmeldir. Tanı konulamaz ve diyete uyulmaz ise malnutrisyon ve kanama ile 

hastalar kaybedilir. Periferal nöropati, ataksi veya patolojik fraktürler geri 

dönemeyebilir(58). Refrakter ÇH Tip 2‟de enteropati iliĢkili T lenfoma ve ince 

barsak adenokanser riski artmıĢtır. Kortikosteroide cevapsız refrakter ÇH‟de 

ülseratif jejunit ve intestinal lenfoma düĢünülmelidir. Ülseratif jejunitde çok fazla 

benign ülser ve ödem sebebiyle bağırsak obstrüksiyonu geliĢebilir. Prognoz 

kötüdür, hastaların 1/3‟ü komplikasyonlar nedeni ile ölür (43). 

Literatürde yayınlanan çalıĢmalarda enteropati iliĢkili T hücreli lenfoma 

(non-Hodgkin lenfomaların <%1‟i)  ve gastrointestinal kanser (özofagus skuamoz 

hücreli kanser, ince barsak adenokanser, kolorektal kanser vs) riskinin çölyak 

hastalarında normal popülasyona göre arttığı gösterilmiĢtir(59). Ġntestinal 

lenfomada; ateĢ, splenomegali, hepatomegali, asit, abdominal kitle, kanama, 

obstrüksiyon, perforasyon bulguları görülür. Prognoz çok kötüdür, 5 yıllık survi 

%10 bulunmuĢtur Kemoterapi ile de yanıtsız ise bir merkezde Otolog Kök Hücre 

nakli yapılmıĢ ve baĢarılı olmuĢtur(44, 60). 

Ağır ÇH; çölyak krizi olarak adlandırılan hospitalizasyon gerektiren akut 

baĢlangıç ve hızlı progresyon gösteren semptomlarla prezente olan bir durumdur. 

Ağır dehidratasyon, hemodinamik instabilite, nörolojik ve renal disfonksiyon, 

metabolik asidoz, elektrolit bozuklukları ve hipoalbuminemi ile karakterizedir. 

Hastaların yaklaĢık %50‟sinde aylar öncesinde cerrahi, gebelik veya ciddi bir 

enfeksiyon öyküsü mevcuttur. Hasta hospitalize edilip hidrasyon, glütensiz diyet, 
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elektrolit replasmanı yapılmalıdır. YaklaĢık yarısında TPN veya steroid 

gerekebilir (22, 61). 

 

2.2 SERUM AMĠLOĠD A 

SAA seviyeleri enfeksiyon, travma, kanser veya diğer inflamatuar 

olaylarda artar. Kandaki konsantrasyonlarında birkaç saat içerisinde güçlü bir 

artıĢa yol açar. Proinflamatuar ve antiinflamatuar etkileri olduğuna dair yanıtlar 

mevcuttur. SAA ana akut faz reaktanlarından biridir. 4 tipi vardır. SAA1, SAA2, 

SAA3, SAA4 den oluĢur. SAA1„in 3 izoformu mevcuttur. SAA1a, SAA1b, 

SAA1g olarak adlandırılmaktadır. SAA2‟nin 2 izoformu mevcuttur. SAA2a ve 

SAA2b olarak adlandırılmaktadır (62-64). SAA dolaĢımda HDL‟ye bağlanır ve 

yer değiĢtirir. SAA3 insanlarda çok düĢük düzeylerde bulunmaktadır. SAA4 

yapısal olarak kan dolaĢımında bulunmaktadır. TLR2 ve FPR2 reseptörleriyle 

doğrudan kemotaktik etki yaparak proinflamatuar özelliklere sahiptir. Sitokinleri 

ve kemokinleri indükler. Antimikrobiyal özellikleri ise tam olarak 

aydınlatılamamıĢtır. Akut faz proteinlerinin birinci kaynağı karaciğerdir (65, 66). 

IL1 özellikle de IL1b, IL6 ve TNFα SAA‟nın yükselmesine sebep olan bir 

sitokinlerdir (67, 68). TNFα SAA yükselmesinde zayıf bir indükleyicidir. 

Glukortikoidler IL1, IL6 ve TNFα‟yı azaltmasına rağmen SAA gibi bazı akut faz 

reaktanlarını da artırırlar (66, 69). 

  SAA düzeyleri gram negatif bakterilerin dıĢ zarında bulunan LPS 

tarafından uyarılan TLR reseptörleri nedeniyle yükselmektedir. Ġnflamasyonda 

makrofajlar ve lökositler tarafından sitokinler üretilir. Bu sitokinlerin hücre 
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yüzeyindeki reseptörlere bağlanması sonrasında farklı hücre içi çeĢitli sinyal 

yolakları aktive olur. SAA üretimi için NF-kB, IL-1 ve TNF, NF-IL6 olmak üzere 

dört transkripsiyon faktörü önemlidir.  

 Akut faz proteinlerinden SAA ailesi, esas olarak ASAA proteinleri 

SAA1 ve SAA2 ve C-SAA protein SAA4'ten oluĢmaktadır. Ġnflamatuar 

kemokinler, A-SAA'nın enflamatuar özellikleri vardır. Ġnflamasyon sırasında 

1000 kata kadar yükselebilir. SAA bazı proinflamatuar ve antiinflamatuar 

fonksiyonlar buna oldukça atfedilmiĢtir. SAA'nın nötrofiller, monositler, T 

hücreleri ve mast hücreleri için kemotaktik olduğu bulundu ancak kemotaktik 

aktivitesinin etkisi yakın zamana kadar net değildi (70). 

 Ġnflamasyon ve immün sistemin düzenlenmesinde, proenflamatuar 

sitokinlerin / kemokinlerin ekspresyonunu indükleme ve enflamasyon bölgesinde 

immün sistemde rol alan hücrelerinin aktivasyonunda SAA'nın rolüne dair 

kanıtlar vardır(71, 72).  SAA inflamatuar yanıtı sınırlandırarak kemik iliğinden 

dendritik hücre farklılaĢmasını inhibe eder (73).   Karsinomda tümör metastazını 

SAA'nın matris metaloproteinaz ve anjiyogenez ekspresyonunu indükleme 

yeteneği sebebiyle teĢvik eder  (74).   

SAA‟nın önemli bir yönü degredasyon ürünleri Amiloid A(AA) 

fibrillerinin belirli hayati organlarda biriktiği ve iĢlevlerini tehlikeye atabileceği 

AA tipi amiloidoz geliĢimiyle iliĢkilidir ve bu kronik inflamatuar hastalıklarda 

ciddi bir komplikasyondur.  
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

3.1 Hastalar ve ÇalıĢma Dizaynı  

ÇalıĢmaya, Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji Polikliniği‟nde 1 

Haziran 2019 - 1 Aralık 2019 tarihleri arasında poliklinik baĢvurusu yapmıĢ olan 

hastaların klinik, serolojik ve histolojik değerlendirmeler sonrasında ÇH tanısı 

konulmuĢ veya takipte olan toplam 90 hasta dahil edilmiĢtir. Çölyak hastalığı 

dıĢında ek hastalık olarak mevcut malignite tanısı, aktif enfeksiyon, Romatolojik 

Hastalığının bulunması ve diğer ciddi enflamasyonla seyreden hastalığı olanlar, 

18 yaĢından küçük olması, çalıĢmaya katılmayı istememek araĢtırmadan dıĢlama 

kriterleridir. ÇalıĢmaya sağlıklı grup dahil edilmeyecektir. KarĢılaĢtırma eski 

çalıĢmaların verileri ile yapılacaktır. 

Çölyak Hastaları yaĢ, cinsiyet, BKI, ALT, AST, hemoglobin, B12, Folat, 

Ferritin, Vitamin D verileri tTG antikor pozitifliği, diyette kaçamak sıklığı ve 

SAA düzeylerine göre sınıflandırılıp bu veriler tTG antikor negatif grupla 

karĢılaĢtırılmıĢtır.   

 ÇalıĢmanın etik kurul onamları Ankara Keçiören Eğitim AraĢtırma Hastanesi 

Etik Kurulu‟ndan 08-05-2019 tarihinde 2012-KAEK-15/1895 nolu karar ile onay 

alınmıĢ, çalıĢma hakkında hastalardan aydınlatılmıĢ onam alınmıĢ ve hastalar 

sözel olarak bilgilendirilmiĢtir. ÇalıĢma için gerekli bütçe, Ġç Hastalıkları 

Mezuniyet Sonrası Eğitim Derneği tarafından karĢılanmıĢtır. 
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3.2. ÇalıĢma DeğiĢkenleri  

3.2.1. Demografik Özellikler  

YaĢ (yıl), cinsiyet, vücut kitle indeksi (BKĠ) (kg/m²) , sigara ve alkol 

kullanımı, ailede çölyak öyküsü, ek hastalıkları, çölyak hastalığı tanısı aldıktan 

sonraki geçen süre, muayene anındaki semptom sorgusu 

3.2.2. Laboratuvar DeğiĢkenleri  

Sistemde tetkikleri bulunan hastalardan daha önce yapılmıĢ olan; tam kan 

sayımı, tTG IgA-IgG antikorları, vitamin D düzeyleri, CRP (mg/L), serum demir 

düzeyi (µg/dL), serum ferritin düzeyi (mg/L), serum B12 vitamini düzeyi 

(pg/mL), serum folat düzeyi (ng/mL), serum ALT(U/L), serum Ig A ve temin 

edilen kit ile nefelometrik olarak ölçülen Serum Amiloid A düzeyi(mg/L )  

3.2.3 Serum Amiloid A Analizinin Yapılması 

SAA ölçümü için tüm olgulardan polikliniğe baĢvurdukları tarihte en az 8 saat 

açlık sonrası 1 kırmızı tüpe 5 mL venöz kan alındı. Biyokimya tüplerine aktarılan 

kanlar beklenmeden 4000 devir hızında 10‟ santrifüj edildi ve serumları eppendorf 

tüplerine ayrıldı. Örnekler tek seferde çalıĢılmak üzere analiz gününe kadar -80 

°C‟de saklandı. Uygun koĢullarda çözüldükten sonra SAA düzeyleri ölçüldü. 

SAA ölçmek için kullandığımız  N-Latex SAA kiti immunnefelometre yoluyla 

hastalarımızda SAA‟nın kantitatif tayini (mg/L düzeyinden) yapıldı. 
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3.3 Kullanılan Ġstatistiksel Yöntem 

Toplanan veriler SPSS-22 programı ile analiz edildi. Tanımlayıcı veriler 

ortalama±standart sapma, ortanca, min-max değerleri ile sunuldu. >2‟den fazla hasta 

grubuna ait parametrelerin karĢılaĢtırılmasında, öncelikle verilerin normal dağılım 

gösterip göstermediğine Kolmogorov-Smirnov testleriyle bakılmıĢ ve ardından 

normal dağılım göstermeyen (p<0,05) veriler nonparametrik testler kullanılarak, 

normal dağılım gösteren veriler ise parametrik testler kullanılarak 

karĢılaĢtırılmıĢtır. Analitik testler için; iki ortalamanın karĢılaĢtırılmasında T testi 

veya Mann Whitney U testi kullanıldı. Nonparametrik analiz yapılan üç grubun 

karĢılaĢtırılmasında anlamlı farklılık saptanan verilerde, ikili analizler yapılmıĢ ve 

farklılığın hangi gruplar arasında olduğu anlaĢılmaya çalıĢılmıĢtır. Bu analizlerde 

Bonferroni düzeltmesi yapılmıĢtır. Ardından tTg pozitif ve tTg hasta grubunda 

tüm parametrelere yönelik korelasyon analizi yapılmıĢtır. Nonparametrik 

korelasyon analizlerinde Spearman‟s rho testi kullanılmıĢ ve p<0,05 anlamlı kabul 

edilmiĢtir. 
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4. BULGULAR 

ÇalıĢmaya 28 hasta antikor pozitif grupta, 62 hasta ise antikor negatif grupta 

olmak üzere toplam 90 hasta dahil edildi. Tüm olguların 64‟ü (%71,1) kadın, 26‟sı 

(%28,9) erkek idi. 52‟sinin (%57,8) ek hastalığı yok iken 38‟inin (%42,2) ek 

hastalığı mevcuttu. 15‟inde (%16,7) Hashimoto hastalığı, 6‟sında (%6,7) 

Hipertansiyon, 5‟inde (%5,5) Diyabetes Mellitus saptandı. 3 hastada Tip 1 DM, 2 

hastada Tip 2 DM mevcuttu. Hashimoto hastalığı bulunan hastaların %93,3‟ü 

kadın, %6,7‟si erkek cinsiyet idi. Hashimoto Hastalığı ile cinsiyet arasında 

anlamlı bir iliĢki saptanmıĢtır(p=0,038). Hashımoto hastalığı kadın cinsiyette olma 

riski erkek cinsiyete göre 7 kat yüksektir. 

Sigara aktif içici olanların sayısı 27 (%30) , sigarayı bırakanların sayısı 14 

(%15,6) , sigara içmeyen ise 49 hasta (%54,4) idi. Alkol kullanan hastaların sayısı 

10(%11,1) idi. ÇH‟nin akrabalarında çölyak bulunanların sayısı 23 (%25,6) idi.  

Çölyak hastalarından herhangi bir gastroenterolojik semptomu 

bulunanların sayısı 34 (%37,8) idi. Cinsiyet ile semptomlar arasında anlamlı bir 

iliĢki saptanmıĢtır(p=0,004) . Kadın cinsiyette semptomlar erkeklere göre 5,3 kat 

yüksek görülmektedir.  Çölyak hastalarının 44‟ü (%48,9) glütensiz diyete uyumu 

tam iken 19‟u(%21,1) glütensiz diyet yapmıyor idi. 9 hasta (%10) haftada 1 

diyetini bozuyorken, 5 (%5,6) hasta ayda birden fazla, 9 (%10) hasta ayda 1 kez 

bozmakta, 4 (%4.4) hasta yılda 1‟den fazla diyetini bozmaktaydı. Tablo 3‟de 

gösterilmektedir. 
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Tablo 3. Hastaların Diyette Kaçamak Sıklığına Göre Değerlendirilmesi 

 

Çölyak Hastalığı tanısı aldıktan sonra geçen süre 10 (%11,1)  hastanın 1 

yıldan az, 26‟sı (%28,9)  1-5 yıl arasında, 54‟ü (%60)  5 yılın üzerinde idi. Tablo 

4‟de gösterilmektedir. 

Tablo 4. Hastaların Çölyak Hastalık Süresine Göre Değerlendirilmesi 

 

Beden kitle indeksi (BKI) zayıf (<18,5 kg/m
2
) olan 16 hasta (%17,8) ,  

normal  (18,5-24,99 kg/m
2
) olan 51 (%56,7) , fazla kilolu (25-29,99 kg/m

2
 ) 18 

49% 
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10% 

6% 
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4% 

Diyette Kaçamak Sıklığı 
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(%20), obez (>30 kg/m
2
 ) olan 5 (%5,6) hasta, obezlerin içerisinde yer alan 

morbid obezlerin ise sayısı 1(%1,1)  idi. Tablo 5‟de gösterilmektedir. 

Tablo 5. Hastaların BKI’ya Göre Değerlendirilmesi 

 

Tüm olguların yaĢ ortalaması 36,71±13,39 idi. SAA düzeyi ortalaması 202 

mg/L aykırı değer olması ve <3,53 mg/L altında kantitatif olmaması sebebiyle 

toplam 41 hasta ortalama hesaplanırken dıĢlanmıĢtır. DıĢlama sonucunda çıkan 

SAA değeri ortalaması 8,44±4,14 mg/L idi (Tablo 5). 

Çölyak Hastalarının 62‟si (%68,9) antikor negatif grupta (tTG Ig A ve tTG 

Ig G antikoru negatif) iken 28‟i (%31,1) antikor pozitif gruptaydı (tTG Ig A veya 

tTG Ig G‟den herhangi bir antikoru pozitif). tTG Ig A pozitif saptananların sayısı 

26 (%28,9), tTG Ig G saptananların sayısı 12(%13,3)‟ydi. tTG Ig A ve Ig G 

birlikte pozitif olanların sayısı 10‟du. Antikor pozitif olanların %92,9‟unda tTG Ig 

A antikoru pozitif idi. Antikor pozitif olanların %42,9‟unda tTG Ig G antikoru 

pozitif idi.  
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Tablo 6. Tüm ÇH’nin demografik özellikleri ve laboratuvar bulguları 

 Minimum Maksimum Ortalama±standart 

sapma 

YaĢ (yıl) 18 70 36,71±13,39 

ALT (U/L) 7,0 92,0 19,36±11,10 

B12 (ng/L) 81 1344 280,87±200,14 

CRP (mg/L) ,5 16,9 3,19±3,19 

Demir (µg/dl) 10 235 79,21±38,24 

Vitamin D (ng/mL) 5 139 23,61±18,67 

Ferritin (ng/mL) 2 133 26,91±25,68 

Folik asit (ng/mL) 1 23 8,21±3,77 

Hemoglobin (g/dL) 8,9 18,0 14,04±1,68 

Lenfosit (mm
3
/L) 900 3900 2033,56±621,52 

SAA (mg/L) <3,53 202,00 8,44±4,14 

Çölyak hastalarının 12‟sinde (%13,3) CRP düzeyi yüksek saptandı. 

29‟unun (%32,2) SAA düzeyi yüksek, 61‟inin (%67,8) ise SAA düzeyi normal 

idi. 12‟sinin (%13,3) Vitamin B12 eksikliği, 5‟inin (%5,6) folat eksikliği, 8‟inin 

(%8,9) anemisi, 37‟sinin (%41,1) ferritin eksikliği, 24‟ünün (%26,7) demir 

eksikliği, 2‟sinin (%2,2) Ig A eksikliği mevcut idi. 5 (%5,6) hastanın ise 

polistemisi bulunmaktaydı. ALT değerinin üst limiti kadınlarda 25, erkeklerde 35 

olarak alındığında 76‟sının (%84,4) ALT değeri normal saptanır iken 

14‟ünün(%15,6) yüksek saptandı.  
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Çölyak hastalarından 38(%42,2)‟inin Vitamin D eksikliği (eksik<20 

ng/ml), 38‟inin (%42,2) Vitamin D yetersizliği  (düzeyi 20-30ng/ml arasına ) 

mevcut iken 14‟ünün (%15,6) Vitamin D düzeyleri normal (>30ng/ml)  idi. Ciddi 

D vitamin eksikliği (<10ng/ml) olan hasta sayısı ise 9(%10) idi. Sonuçlar Tablo 

7‟da gösterilmektedir. 

Tablo 7. Hastaların Vitamin D Düzeyine Göre Değerlendirilmesi 

 

 

4.1 Antikor ile ilgili bulgular 

YaĢ, vitamin B12, CRP, demir, folik asit, hemoglobin, lenfosit sayısı, SAA 

ve vitamin D düzeyi ortalamaları ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir iliĢki saptanmamıĢtır(p>0,05). Tablo 8‟de gösterilmiĢtir. SAA seviyesi < 3.53 

mg/L olan antikor pozitif grupta 13 hasta, antikor negatif grupta ise 27 hasta idi. 

Tablo 8‟de verilen değerler SAA düzeyi kantitatif ölçülebilen hastaların 

değerleridir. 
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Kadınların 47‟si (%73,4), erkeklerin 15‟i(%57,7) antikor negatif iken 

antikor pozitiflerin 17‟si (%60,7) kadın, 11‟i(%39,3) erkek idi. Cinsiyet ile antikor 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır(p=0,144). 

En az 1 gastrointestinal semptomu bulunanların 14‟ü (%41,2) antikor 

pozitif iken 20‟sinde (%58,8) antikor negatif idi. Antikor pozitifliği bulunan %50 

hastanın semptomu yok isen, %50 hastanın semptomu var idi. Antikor ile 

semptom arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır(p=0,123). 

Ek hastalığı bulunan 9 (%23,7) hastanın antikoru pozitif iken 29(%76,3) 

hastanın antikoru negatif idi. Antikor pozitif saptanan hastaların %32,1‟inde ek 

hastalık mevcut idi. Ek hastalık ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

iliĢki saptanmamıĢtır (p=0,193). 

Tip 1 DM „i bulunanların %66,7‟sinde antikor pozitif, Tip 2 DM „i 

bulunanların %100 „ü antikor negatif idi. Diyabet ile antikor arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir iliĢki saptanmadı(p=0,261). 

Hashimoto hastalığı bulunan 4 (%26,7) hastanın antikoru pozitif iken 11 

(%73,3) hastanın antikoru negatif saptandı. Antikor pozitif saptanan hastaların 

%14,3‟ünde hashimoto hastalığı mevcut idi. Hashimoto hastalığı ile antikor 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır (p=0,684). 
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Tablo 8. Hastaların Antikor Sonucuna Göre Değerlendirilmesi 

 

Antikor+ 28 hasta 

  

Antikor -  62 hasta 

 

p değeri 

 

YaĢ (yıl) 

ort±ss 

 

 

36±13,75 

 

37,03±13,33 0,7371 

 

ALT (U/L) 

Median(min-max) 

 

 

21,5 (10-92) 

 

16 (7-54) 0,0022 

 

B12 (ng/L) 

median(min-max) 

 

 

231(84-550) 238 (81-1344) 0,8892 

 

CRP (mg/L) 

median(min-max) 

 

 

2,05(0,5-16,9) 2,05 ( 0,5-14,1) 0,8342 

 

Demir (µg/dl) 

median(min-max) 

 

 

71,5(10-235) 79 (35-175) 0,6612 

 

Vitamin D (ng/mL) 

median(min-max) 

 

 

19,5(5-114) 21 (6-139) 0,4612 

 

Ferritin (ng/mL) 

median(min-max) 

 

 

14(2-54) 19,5(5-115) 0,0242 

 

Folik asit (ng/mL) 

median(min-max) 

 

 

6,5(1-23) 8(4-18) 0,1722 

 

Hemoglobin (g/dL) 

ort±ss 

 

 

13,79±2,15 14,21±1,41 0,3461 

 

Lenfosit (mm3/L) 

median(min-max) 

 

 

2035(1030-3640) 1910(900-3900) 0,4542 

 

SAA (mg/L) 

median(min-max) 

 

 

7,65(3,69-202) 7,22(3,57-17,9) 0,6262 

1
 Independent Simple T-Testi, 

2 
Mann-Whitney U Testi  
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Antikor ile akrabada çölyak bulunması, hipertansiyon varlığı, alkol 

kullanımı, sigara kullanımı, demir, Vitamin B12, Ig A eksikliği arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmadı(p>0,05). Antikor pozitiflerin 

%42,9 sigara içmekte iken %17,9‟u alkol kullanımı mevcut idi.  

Ortanca yaĢı 23 olan gruptakilerin 11‟i (%34,4), ortanca yaĢı 37olan 

gruptakilerin 10‟u (%28,6), ortanca yaĢı 55 olan gruptakilerin 7‟si (%30,4) antikor 

pozitif idi. Antikor ile yaĢ grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki 

bulunmamaktadır(p=0,874). 

Çölyak hastalık süresi 1 yılın altında olan hastaların 6‟sında(%60), 1-5 yıl 

arasında olanların 8‟inde (%30,8), >5 yıl olanların 14‟ünde(%25,9) antikor pozitif 

idi. Antikor pozitiflerin %50‟sinin 5 yıldan fazla ÇH tanısı mevcut iken %21,4‟ü 

ÇH süresi 1 yıldan azdı. ÇH süresi ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir iliĢki bulunmamaktadır(p=0,102). 

Hastalara sözel olarak sorulan diyette kaçamak sıklığı ile ilgili 

karĢılaĢtırma sonucunda hiç kaçamak yapmayan, diyet uyumu tam olan hastaların 

42‟sinde(%95,5) antikor negatif iken 2„sinde (%4.5) antikor pozitif idi. Glutensiz 

diyeti hiç yapmayanların 4‟ünde (%21,1) antikor negatif iken 15‟inde (%78,9) 

antikor pozitifti. Haftada 1 kaçıranların 2‟sinde(%22,2) antikor negatif iken 

7‟sinde(%77,8) antikor pozitif idi. Ayda 1‟den fazla diyette kaçamak yapanların 

4‟ünün (%80), yılda 1‟den fazla kaçıranların 3‟ünün(%75) antikoru negatif idi. 

Diyette kaçamak sıklığı ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki 

vardır(p=0,000). Tablo 9 „da gösterilmiĢtir. 
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BKI‟ya göre zayıf olan hastaların 7‟sinde(%43,8), normal olan hastaların 

17‟sinde(%33,3) , fazla kilolu olan hastaların 4‟ünde antikor pozitif iken antikor 

pozitiflerin %25‟i zayıf, %60,7‟si normal BKI‟ya sahip idi. BKI ile antikor 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmadı(p=0,238). Diyette 

kaçamak ile BKI arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki 

saptanmıĢtır(p=0,002). BKI <18,5 kg/m
2 

olanların %66,7‟si glütensiz diyet 

yapmıyor idi. 

Tablo 9. Diyette Kaçamak Sıklığı- Antikor ĠliĢkisi 

 

Türk Hematoloji Derneği kılavuzuna göre anemi tanımında hemoglobin 

sınırı erkekler için 13g/dL, kadınlar için 12g/dL, gebelerde 11g/dl kabul edilerek 

ve talasemi (2 hasta) dıĢlanarak yapılan karĢılaĢtırılmada; ÇH‟de anemisi 

bulunanların 6‟sı(%85,7) antikor pozitif iken anemisi olmayanların %27‟sinde 

antikor pozitifti. Antikor negatiflerin 59‟unda(%98,3) anemi mevcut değildi. 

Antikor pozitiflerin %21.4‟ünde anemi mevcuttu. Antikor ile anemi arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki bulunmaktadır (p=0,005). Anemisi olanların 

%75‟inde tTG Ig A‟sı pozitif (p=0,002), %71,4‟inde ise tTG Ig G pozitif 
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(p=0,000) saptanmıĢtır. Diyet bozma sıklığı ile anemi arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki saptanmıĢtı (p=0,049). Diyet yapmayanlar ile diyetine tam 

uyanlar arasında anemi açısından istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmıĢtır 

(p=0,006). Diyet yapmayanlar diyete tam uyanlara göre anemisi bulunma riskini 

18 kat artırmaktadır. 

Laboratuar referans aralığına göre değerlendirilen parametreler B12 

düzeyi, folik asit, CRP, SAA, Vitamin D düzeyiydi. Vitamin B12 düzeyi düĢük 

olan 11(%91,7) hastanın antikor negatif iken 1(%8,3) hastanın antikoru pozitif idi. 

B12 düzeyi normal saptanan hastaların 26‟sında(%36,6) antikor pozitifti. Antikor 

pozitif olan hastaların %92,9‟unda B12 seviyeleri normal saptandı. B12 düzeyi ile 

antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki bulunmamaktadır(p=0,089). 

Folik asit eksikliği bulunan 5(%100) hastanın ve folik asit değeri normal 

saptanan 23 (%27,1) hastanın antikoru pozitif saptanırken; antikor pozitif 

saptanan hastaların %82,1‟inde folik asit düzeyi normal idi. Folat düzeyi ile 

antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmıĢtır(p=0,001).  

Vitamin D düzeyi <10 ng/ml bulunanların 4‟ünde ( %44,3),  10-20 ng/ml 

arasında olanların 10‟unda(%34,5), 20-30 ng/ml arasında olanların 

9‟unda(%23,7), >30 ng/ml 5‟inde(%35,7) antikor düzeyi pozitifti. Antikor pozitif 

saptananların %50‟sinde D vitamini düzeyi <20 ng/ml saptandı. D vitamin düzeyi 

ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır(p=0,569).  

CRP‟si yüksek olanların 8‟i (%66,7) antikor negatif iken 4‟ü (%33,3) 

antikor pozitif idi. Antikor pozitiflerin 24‟ünde (%85,7) CRP normal iken 
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%14,3‟ünde CRP yüksek idi. CRP ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir iliĢki yoktur (p=0,858).  

SAA düzeyi normal saptanan hastaların 42‟sinde (%68,9) antikor negatif 

iken 19‟unda (%31,1) antikor pozitif idi. SAA düzeyi yüksek saptanan hastaların 

20‟sinde (%69) antikor negatif saptanır iken 9‟unda (%31) antikor pozitif 

saptandı. Antikor pozitif saptanan hastaların %67,9‟unda SAA düzeyi normal iken 

%32,1‟inde SAA düzeyi yüksek saptandı. SAA ile antikor arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir iliĢki saptanmadı (p=0,991). Tablo 10‟da gösterilmiĢtir. 

Tablo 10. SAA ile Antikor ĠliĢkisi 

 

ALT‟nin üst sınırı >35(U/L) alındığında ALT ile diyabet (p=0,001) ve 

alkol (p=0,002) kullanımı ile istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki bulunmaktadır. 

Alkol kullananlar kullanmayanlara göre ALT‟de yükselme riski 19,75 kat 

yüksektir. AASLD kılavuzuna göre ALT‟de üst sınır kadınlarda:25 U/L, 

erkeklerde:35 U/L alındığında antikor, yaĢ grubu, folat ile istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢkisi bulunmaktadır (p<0,05). ALT yüksekliği olan 8(%57,1) 
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hastanın antikoru pozitif iken antikor pozitif olan 8 (%28,6) hastanın ALT değeri 

yüksek saptanmıĢtır. ALT düzeyi ile antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir iliĢki vardır (p=0,02). Antikor pozitifliğinde ALT yüksekliği riski 3.73 kat 

yüksektir. Ortanca yaĢ grubu 55 olan grup, ortanca yaĢı 23 olan gruba göre ALT 

yüksekliğini 13,6 kat artırmaktadır. Folat eksikliği olanlarda ALT yüksekliği 

arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki vardır(p=0,005).  

Çölyak hastalarında ferritin (p=0,024) ve ALT (p=0,002) değerleri ile 

antikor arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki saptanmıĢtır. Antikor pozitif 

olan grupta ortanca ferritin değeri düĢük, ALT değerinde ise yüksek ortanca 

saptanmıĢtır. Tablo 7‟de gösterilmiĢtir. 

4.2 SAA ile ilgili bulgular 

Kadın hastaların 22‟sinde SAA düzeyi yüksek iken 42 hastada normal idi. 

Erkeklerin 7‟sinde SAA düzeyi yüksek iken 19‟unda SAA düzeyi normal idi. 

SAA düzeyi yüksek saptananların %75,9‟u kadın, %24.1 „i erkek idi. Cinsiyet ile 

SAA grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır 

(p=0,493). 

Ek hastalığı bulunanların 21‟inin SAA düzeyi normal iken 17‟sinin SAA 

düzeyi yüksek saptandı. SAA düzeyi yüksek saptananların %41,4‟ünde ek  
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Tablo 11. Hastaların SAA Sonucuna Göre Değerlendirilmesi 

 SAA düzeyi 

yüksek 28 hasta 

(1 hasta dıĢlandı) 
 

SAA düzeyi 

normal 

61 hasta 

p değeri 

 

YaĢ (yıl) 

ort±ss 

 

40,96±14,02 34,85±12,85 0,046
1 

 

ALT (U/L) 

Median(min-max) 

 

19(8-36) 16(7-92) 0,136
2 

 

B12 (ng/L) 

median(min-max) 

 

 

212,5(81-685) 
241(84-1344) 

 0,349
2 

 

CRP (mg/L) 

median(min-max) 

 

 

3,55(1,2-14,1) 1,7(0,5-10,4) 0,000
2 

 

Demir (µg/dl) 

median(min-max) 

 

 

80(28-170) 77,50(10-235) 0,404
2 

 

Vitamin D (ng/mL) 

median(min-max) 

 

 

17,5(6-50) 22(5-139) 0,130
2 

 

Ferritin (ng/mL) 

median(min-max) 

 

 

17(7-115) 18(2-93) 0,710
2 

 

Folik asit (ng/mL) 

median(min-max) 

 

 

8(2-13) 8(1-23) 0,625
2 

 

Hemoglobin (g/dL) 
ort±ss 

 

 

14,39±1,57 13,95±1,73 0,262
1 

 

Lenfosit (mm
3
/L) 

median(min-max) 

 

 

1965(1160-3640) 1910(900-3900) 0,354
2 

       1
 Independent Simple T-Testi, 

2 
Mann-Whitney U Testi  
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Hastalık yok iken %58,6‟sında ek hastalık mevcut idi. Ek hastalık ile SAA 

grupları arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki mevcut idi (p=0,03). Ek 

hastalığı olanlarda olmayanlara göre SAA düzeyinin yüksek olma riski 2,6 kat 

yüksektir  

Hashimoto hastalığı bulunan hastaların 7‟sinde SAA normal iken 8‟inde 

SAA düzeyi yüksek idi. SAA yüksek saptananların %27,6‟sında Hashımoto 

hastalığı mevcut idi. Hashimoto ile SAA düzeyi arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki saptanmamıĢtır(p=0,055).  

YaĢ SPSS analiz programlarından k-means cluster yöntemiyle 3 gruba 

ayrılmıĢtır. Gruplardan ortanca yaĢı 55 olanların 12‟si (%41,4), ortanca yaĢı 37 

olanların 11‟i (%37,9), ortanca yaĢı 23 olanların 6‟sının (%20,7) SAA düzeyi 

yüksek saptanmıĢtır. YaĢ grupları ile SAA arasında anlamlı bir iliĢki 

bulunmaktadır(p=0,032). Ortanca yaĢı 23 ile ortanca yaĢı 55 olanlar Ki-Kare 

yöntemiyle kıyaslandığında SAA düzeyi açısından istatistiksel olarak anlamlı bir 

fark saptanmıĢtır(p=0,009). Ortanca yaĢı 55 olan gruptakiler ortanca yaĢı 23 olan 

gruba göre SAA yüksek olma riski 4,73 kat yüksektir. Diğer gruplar arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmamıĢtır (p>0,05). 

Çölyak süresi <1 yıl olanların 9‟unda(%90) SAA düzeyi normal, 1‟inde 

(%10) yüksek saptanmıĢtır. 1-5 yıl arasında olanların 22‟si (%84,6) SAA düzeyi 

normal, 4‟ünde (%15,4) yüksek saptanır iken >5 yıl olanların 30‟unda(%55,6) 

normal, 24‟ünde (%44,4) yüksek saptanmıĢtır. SAA düzeyi yüksek saptananların 

%82,8‟inde >5 yıl, %13.8‟ünde 1-5 yıl arasında, %3,4 „ünde ise <1 yıl çölyak 
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hastalığı mevcut idi. ÇH süresi ile SAA grupları arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir farklılık saptanmıĢtır(p=0,009). Tablo 12‟de gösterilmiĢtir. 

Tablo 12. SAA Yüksek Saptanan Hastalar ile Çölyak Hastalık Süresi ĠliĢkisi

 

 

CRP‟si yüksek saptananların 9‟unda (%75) SAA düzeyi yüksek idi. SAA 

düzeyi yüksek saptanan hastaların %31‟inde CRP yüksek saptandı. CRP normal 

saptanan 58(%74,4) hastanın SAA normal, 20 (%25,6) hastanın ise SAA düzeyi 

yüksek saptanmıĢtır. CRP‟si yüksek olan 3(%25) hastanın SAA düzeyi normal 

saptanmıĢtır. CRP ile SAA arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

saptanmıĢtır ( p=0,001). CRP‟si yüksek saptananların normal saptananlara göre 

SAA düzeyi yüksek olma riski 8,7 kat yüksektir. ÇH süresi >5 yıl olan hastalarda 

SAA düzeyi yüksek olanların 17‟sinde (%70,8) CRP normal saptanmıĢtır. CRP 

yüksek saptananların ise %77,8‟inde SAA yüksek saptanmıĢtır. ÇH süresi>5 yıl 

olan hastalarda SAA ile CRP arasında anlamlı bir iliĢki saptanmıĢtır (p=0,033). 
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SAA grupları ile akrabada çölyak, Diyabet hastalığı, Hipertansiyon varlığı, 

semptom, diyette kaçamak sıklığı, sigara, alkol, tTG Ig A, tTG Ig G, ALT, anemi, 

demir, ferritin, folik asit, Vitamin B12 arasında istatistiksel olarak anlamlı bir 

farklılık saptanmamıĢtır (p>0,05). 

BKI‟ya göre zayıf olan hastaların 7‟sinde(%43,8), normal olan hastaların 

13‟ünde(%25,5), fazla kilolu olan hastaların 6‟sında(%33,3), obezlerin 

3‟ünde(%60) SAA düzeyi yüksek saptanmıĢtır. SAA‟sı yüksek olanların 13‟ü 

(%44,8) normal BKI sahip idi. SAA ile BKI arasında istatistiksel olarak anlamlı 

bir sonuç bulunmamıĢtır (p=0,283). 

D vitamin düzeyi <20 ng/mL‟den olanların 16‟sında(%42,1), 20-30 ng/mL 

olanların 7‟sinde (%18,4), >30 ng/mL‟den olanların 6‟sında (%54,5) SAA düzeyi 

yüksek iken >60 ng/mL‟nin hiçbir hastanın SAA düzeyi yüksek değildi. SAA 

düzeyi yüksek olanların %55,2‟si <20 ng/mL D vitamin düzeyine sahip idi. SAA 

düzeyi ile D vitamini arasında istatistiksel olarak anlamlı bir farklılık 

saptanmıĢtır(p=0,03). D vitamin düzeyi <20 ng/mL olanlar ile 20-30 arasında 

olanlar arasında SAA düzeyi açısından anlamlı bir fark saptanmıĢtır(p=0,025). D 

vitamin düzeyi <20 ng/mL olanlar, 20-30 arasında olanlara göre serum amiloid a 

düzeyi yüksek olma riski 3,23 kat yüksektir. D vitamini düzeyi normal olan 

hastalar ile D vitamin düzeyi 20-30 ng/mL arasında olanlar arasında SAA düzeyi 

açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark saptanmıĢtır(p=0,017). D Vitamini 

düzeyi normal olan hastaların D vitamin düzeyi 20-30 ng/mL arasında olanlara 

göre SAA düzeyi yüksek olma riski 5,314 kat yüksektir. 
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  Çölyak hastalarında SAA ve çalıĢma değiĢkenleri arasındaki iliĢkiyi 

belirlemek üzere yapılan korelasyon analizi sonucunda SAA düzeyi ile CRP 

(r=0,453; p=0,001), ALT (r=0,314; p=0,026) ile pozitif yönde istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki saptandı (Tablo 13). Buna karĢın SAA düzeyi ile yaĢ, Hb, 

lenfosit sayısı, Vitamin B12, Vitamin D, folik asit, ferritin, demir, arasında 

anlamlı bir korelasyon saptanmadı (Tablo 13). 

Tablo 13. SAA Düzeyi ve ÇalıĢma DeğiĢkenleri Arasındaki Korelasyon Sonuçları 

 r p değeri 

YaĢ (yıl) 0,053 0,718 

ALT (U/L) 0,366 0,01 

B12 (ng/L) 0,007 0,964 

CRP (mg/L) 0,418 0,003 

Demir (µg/dl) 0,080 0,585 

Vitamin D (ng/mL) -0,177 0,223 

Ferritin (ng/mL) 0,251 0,082 

Folik asit (ng/mL) -0,027 0,856 

Hemoglobin (g/dL) 0,229 0,113 

Lenfosit (mm
3
/L) -0,003 0,983 

 

SAA düzeyi ile tTG IgA + hastaların antikor düzeyleri yüksek ve çok 

yüksek (>100 U/ml) diye sınıflandırıldığında yapılan Spearman korelasyon 

analizinde 13 hastanın çok yüksek antikor titresi olup, SAA ile çok yüksek grubun 

antikor düzeyleri arasında (r:-0,776; p=0,002) negatif yönde istatistiksel olarak 
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anlamlı bir korelasyon saptandı. Antikor düzey grupları ile SAA grupları arasında 

Ki-KARE analizi yapıldığında SAA ile Antikor düzeyleri arasında anlamlı bir 

iliĢki saptanmıĢtır. SAA düzeyi normal olan grupta 9‟unda (%50)  tTG IgA + 

antikor düzeyi yüksek iken 9‟unda (%50) antikor düzeyi çok yüksekti. SAA 

düzeyi yüksek olanların 8‟inde antikor düzeyi yüksek iken hiçbir hastada antikor 

düzeyi çok yüksek saptanmamıĢtır. SAA düzeyi yüksek olanların %75‟inde tTG 

antikoru negatif idi. tTG IgA + antikor düzeyi çok yüksek olan grubun 

%100‟ünde SAA düzeyi normal saptandı (p=0,016). 

Antikor ile SAA üzerine etkili faktörlerin Logistic Regresyon sonrası 

modellenmesi Tablo14, Tablo 15 „de gösterilmiĢtir. 

Tablo 14. Antikor üzerine etkili faktörlerin Tek DeğiĢkenli Ve Çok 

DeğiĢkenli Logistic Regresyon Analizi ile değerlendirilmesi 

* Tek değişkenli lojistik regresyon analizi ile belirlenen P <0,05 olan değişkenler çok değişkenli lojistik 

regresyon analizine alınmıştır.  

 

 

 Univariate Multivariate Logistic Regresyon 

 

OR(95% GA) P 
Adjusted OR 

(95% GA) 
P 

YaĢ  0,994 (0,961-1,028) 0,734 - - 

ALT 1,070(1,010-1,134) 0,021 1,143(1,039-1,258) 0,006 

Ferritin 
 

0,971(0,946-0,997) 

 

0,027 

 

0,969(0,933-1,007) 

 

0,112 

Diyette kaçamak 

sıklığı(hergün/hiç) 

 

78,750(13,06-471,91) 0,000 94,04(10,57-836,42) 0,000 

SAA 1,044(0,907-1,202) 0,545 - - 
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Tablo 15. SAA üzerine etkili faktörlerin Tek DeğiĢkenli Ve Çok DeğiĢkenli 

Logistic Regresyon Analizi ile değerlendirilmesi 

 

* Tek değiĢkenli lojistik regresyon analizi ile belirlenen önemli değiĢkenler çok değiĢkenli lojistik 

regresyon analizine alınmıĢtır.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 Univariate Multivariate Logistic Regresyon 

 OR (95% GA) P 
Adjusted OR 

(95% GA) 
P 

 

YaĢ  

 

1,033(1,00-1,069) 

 

0,059 

 

1,006(0,959-1,057) 
  

 0,795 

 

CRP 

 

1,535(1,201-1,962) 

 

0,001 

 

1,519(1,154-1,999) 

 

0,003 

 

ÇH süresi 
 

4,960(1,674-14,70) 

 

0,004 

 

 

9,008(1,869-43,41) 

 

0,006 

D vitamin  5,52 (1,17-26,3) 
0,030 

 
21,739(1,812-250)  0,015 

Ek hastalık 2,698(6,69-81,088) 0,032 3,944(1,053-14,779)  0,042 

Diyet uyumu  0,502 7,002(1,074-46,831)  0,045 
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5. TARTIġMA 

Bu çalıĢmada esas olarak ÇH‟de SAA düzeyinin antikor pozitifliği, 

inflamasyon belirteçleri ve hastalık aktivitesi ile bir iliĢkisinin olup olmadığını 

araĢtırmaktır. ÇH‟nin takibinde kullanılabilecek mukozal hasarı yansıtan objektif, 

doğru ve noninvaziv bir markera ihtiyacımız bulunmaktadır. CRP değeri çoğu 

hastada normal bulunmaktadır.  Bu çalıĢmada SAA ile CRP, yaĢ, ÇH süresi, tTG 

antikor düzeyi, D vitamini, ek hastalık ile iliĢkisini saptadık. SAA yüksekliği 

durumunda SAA'dan türetilen AA fibrillerin belirli hayati organlarda biriktiği ve 

iĢlevlerini tehlikeye atabileceği ve AA tipi amiloidoz geliĢimiyle alakalı olduğu 

düĢünülmüĢtür.  Hem primer hem de sekonder olan izole kutanöz amiloidoz 

vakalarının çölyak hastalığı ile iliĢkili olduğu bildirilmiĢtir (75, 76). Bununla 

birlikte, literatürde çölyak ile renal amiloidoz sistemik sekonder amiloidoz 

arasındaki iliĢkiyi vurgulayan vaka bildirimi olmuĢtur (77). Çölyak hastalığı, 

kardiyak, hepatolojik, romatolojik, endokrinolojik ve nörolojik olmak üzere çeĢitli 

ekstraintestinal manifestasyonlardan sorumludur (78). 

Bu çalıĢmada SAA ile eĢ zamanlı endoskopik olarak mukozal hasar 

derecesi karĢılaĢtırılamamıĢtır; ancak literatürde ÇH‟de pozitif doku 

transglutaminaz antikor tTG düzeylerinin (≥100 U/A) hemen daima villöz atrofiye 

iĢaret ettiği gösterilmiĢtir(79, 80). Pek çok çalıĢmada eriĢkin ya da pediatrik 

ÇH‟de mukozal hasar ve antikor seviyeleri arasında iliĢki olduğu gösterilmiĢtir 

(47, 81). Bizde tTG antikor titresi sınıflandırmada bu sınır değeri kullandık. Bu 

çalıĢmada SAA düzeyi ile tTG IgA pozitif hastaların antikor düzeyleri arasında 

negatif korelasyon bulundu. Bunun sebebinin ÇH‟nin protein kaybettiren 
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enteropati olmasına bağlı olabileceği veya yanlıĢ negatiflik olabileceği düĢünüldü. 

Literatürde AA amiloidozunda amiloid yükü ve serum amiloid A proteininin 

dolaĢımdaki konsantrasyonu ile ilgili yapılan bir çalıĢmada takip edilen 

amiloidozlu hastaların SAA değerleri, referans aralığı (<10 mg / L) olan 42 

hastanın 25'inde amiloid birikimi gerilemiĢ ve bu vakaların 39'unda amiloidotik 

organ fonksiyonu stabilize olmuĢ veya düzelmiĢ. SAA düzeyi <10 mg/L ve 

median takip süresi 48,5 ay olan 42 hastadan biri ölmüĢ iken ortalama SAA 

konsantrasyonu 10 mg / L'nin üstünde, persistan inflamatuar aktivitesi bulunan ve 

median takip süresi 32,5 ay olan 38 hastanın 9„u ölmüĢtür. Kronik persistan 

inflamatuar hastaların survisinde belirgin bir azalma görülmüĢtür. Takip 

süresince, SAA'sı sürekli olarak 50 mg/L'nin üzerinde olanların çoğunda amiloid 

yükü artmıĢ ve organ fonksiyonlarında kötüleĢme görülmüĢ (81). Bu çalıĢmayla 

SAA düzey takibinin önemi vurgulanmıĢtır. ÇH‟li hastalar da SAA düzeyi 

açısından takip edilmeli ve persistan inflamatuar aktivitesi bulunanlarda AA tipi 

amiloidoz riski açısından dikkat edilmelidir. 

ÇH‟de hücre hasarı, mukozal erozyonlar sonrası meydana gelen 

permeabilite artıĢı ya da lenfatik obstruksiyon sonrası ince barsaktan protein kaybı 

meydana gelmektedir. Yeni tanı, diyet uyumsuz hastalarda çölyak hastalarının % 

95‟inde alfa-1 antitripsin klirensinde artıĢ saptanmaktadır. Glutensiz diyetle 

çölyak hastalığı kontrol altına alınan vakalarda alfa-1 antitripsin klirensinde 

belirgin düzelme görülmektedir (82). ÇH‟de SAA kaybı ya da sentezi ile iliĢkili 

literatürde çalıĢma bulunmamakta olup klinik olarak çalıĢmaya ihtiyaç 

bulunmaktadır. 
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Literatür bilgileri incelendiğinde, SAA ile ilgili çalıĢmaların büyük 

çoğunluğunun SAA düzeyi ile akut veya kronik inflamatuvar hastalıklar 

arasındaki iliĢkiyi ortaya çıkarmak için yapıldığı gözlenmiĢtir. SAA protein 

düzeyleri ile böbrek fonksiyon bozukluğu dahil olmak üzere hastalık aktivitesi ve 

ilerlemesi ile iliĢkili yayınlar mevcuttur (77). Bu çalıĢmalarda diğer akut faz 

reaktanları ile SAA karĢılaĢtırılmıĢtır. Romatoid artritli hastalarda yapılan 

çalıĢmalarda SAA düzeyi CRP‟den inflamasyonu göstermekte daha sensitif 

bulunmuĢtur (83). Literatürde ÇH‟de SAA düzeyi ile ilgili bir çalıĢmaya 

rastlanılmamıĢtır. Bu nedenle verilerimiz baĢka verilerle karĢılaĢtırılamamıĢtır. 

Ayrıca literatürde ÇH‟de SAA ile antikor titresi, diyete uyumsuzluk sıklığı, 

inflamasyon belirteçleri arasında iliĢkiyi gösteren veri mevcut değildir.  

SAA kan seviyeleri enfeksiyon, travma, kanser veya diğer inflamatuar 

olaylarda birkaç saat içerisinde hızla artıĢ gösterir (62, 64, 84). SAA düzeyindeki 

artıĢın Ailesel Akdeniz AteĢi, romatoid artrit, anterior üveit, kronik respiratuar 

hastalıklar, hashimoto hastalığı, inflamatuar barsak hastalıkları ile iliĢkisi 

gösterilmiĢtir (84-88). Bir çalıĢmada Hashimoto hastalarında ötiroid olsalar bile 

sağlıklı kontrol gruplarına göre SAA düzeyleri daha yüksek bulunmuĢtur (85). 

BaĢka bir çalıĢmada Hashimoto hastalığı ile SAA düzeyi, Anti TPO/Anti TG+ 

olan grupta Anti TPO/Anti TG- olan gruba göre daha düĢük tespit edilmiĢ, ancak 

bu durum istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıĢtır (89). Bizim çalıĢmamızda ise 

antikor pozitif ya da negatif olan gruplarda Hashimoto hastalığı açısından SAA 

düzeyleri ortalaması arasında anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır.  
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ÇalıĢmamızda, inflamasyon belirteçlerinden birisi olan CRP ile SAA 

arasında pozitif bir korelasyon saptanmıĢtır. CRP‟si yüksek saptananların 9‟unda 

(%75) SAA düzeyi yüksek bulundu. SAA düzeyi yüksek saptanan hastalarımızın 

%31‟inde CRP yüksekliği tespit edildi. CRP değeri normal olan 20 hastada SAA 

düzeyinde yükseklik saptanmıĢ olup, inflamasyonu göstermede SAA‟nın daha 

sensitif olduğunu düĢündürmüĢtür. Ancak, bu kanıyı desteklemek için daha fazla 

çalıĢmaya ihtiyaç vardır. Ayrıca literatürde yüksek SAA ve CRP seviyeleri artmıĢ 

kardiyovasküler risk ile iliĢkili bulunmuĢtur (40, 81). 

Obezlerde SAA düzeyi yüksek saptanmıĢtır (90), BKI normale yaklaĢtıkça 

SAA düzeyi görece olarak azalmaktadır, ancak BKI <18,5kg/m
2 

(zayıf) olanlarda 

SAA düzeyinin yükselme olasılığı artmaktadır. ÇalıĢmamızın sonuçları literatür 

ile uyumluydu; BKI düĢük (<18,5kg/m
2
) olan hastaların 7‟sinde (%43,8), normal 

(18,5-24,99 kg/m
2
) olan hastaların 13‟ünde (%25,5), fazla kilolu (25-29,99 kg/m

2
)  

olan hastaların 6‟sında (%33,3), obezlerin ( >30 kg/m
2
) 3‟ünde (%60) SAA 

düzeyi yüksek saptanmıĢtır. SAA düzeyi yüksek olanların 13‟ü (%44,8) normal 

BKI‟na sahipti. Fakat SAA ile BKI arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki 

bulunamamıĢtır (p=0,283). 

ÇalıĢmamızda antikor pozitif hastaların demir ortalamaları ile antikor 

negatif grubun demir ortalamaları arasında anlamlı bir farklılık saptanmamıĢtır. 

Benzer Ģekilde antikor pozitif gruptaki ÇH‟nin Vitamin D ve B12 ortalamaları ile 

antikor negatif gruptaki Vitamin D ve B12 düzey ortalamaları arasında anlamlı 

farklılık saptanmamıĢtır. Hastalarımızın çoğunluğu takipli ÇH olması sebebiyle 

bu durumun replasman almıĢ olmalarına bağlı olabileceği düĢünülmüĢtür.  
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ÇalıĢmamızda ÇH‟de anemisi bulunanların 6‟sında(%85,7) antikor pozitif 

saptanmıĢ olup, antikor negatiflerin 59‟unda(%98,3) anemi mevcut değildi. 

Antikor ile anemi arasında istatistiksel olarak anlamlı bir iliĢki bulunmaktadır 

(p=0,005). Folik asit eksikliği bulunan 5(%100) hastanın antikoru pozitif 

saptanması sebebiyle antikor ile folik asit eksikliği arasında istatistiksel olarak 

anlamlı bir iliĢki bulunmaktadır(p=0,001). Bu durumun bazı hastaların B12 

vitamin ve D vitamini replasmanlarını daha düzenli yaptırırken folat ve demir 

replasmanlarını düzenli olarak yaptırmamalarına bağlı olabileceğini 

düĢündürmüĢtür. Bir diğer faktör ise B12 vitamin depolarının eksikliği folik asit 

ve demir depolarına göre daha uzun süre dayanmasına bağlanılmıĢtır(91). 

ÇalıĢmamızda D vitamin düzeyi normal olan sadece 14 hasta bulunmakta olup 

antikor pozitif olanlar hastaların 5‟inde Vitamin D değeri normal saptanmıĢtır. 

Antikor negatif grupta olan demir eksikliği ve anemi bulguları, kadın hastaların 

çoğunun premenopozal dönemde olması nedeniyle menstruasyona bağlı demir 

kaybının karĢılanmamasına bağlı olduğu düĢünüldü. Antikor negatif grupta 2 

hasta talasemi taĢıyıcı olması nedeniyle hemoglobin ve ferritin 

karĢılaĢtırmalarında hariç tutulmuĢtur.  

Serum Amiloid A düzeyi 3,53 mg/L‟nin altında çıkan toplam 40 hastanın 

SAA düzeyi kantitatif bir değer olarak verilememiĢtir. Bu hastaların 13‟ü antikor 

pozitif grupta iken 27‟si antikor negatif grupta yer almakta idi. SAA düzeyinin 

antikor pozitif grupta median değeri 7,65 mg/L olup, antikor negatif grupta 7,22 

mg/L saptanmıĢtır. Antikor pozitif ve negatif grupta SAA ortalamaları arasında 

istatistiksel olarak anlamlı bir sonuç çıkmamıĢtır ve bunun nedeni antikor negatif 
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olan hastaların toplam ÇH‟nin %68,9‟unu oluĢturması, yani antikor pozitif grupta 

hasta sayısının az olmasına ve SAA düzeyi kantitatif olarak sonuç verilemeyen 40 

hastanın olmasına bağlı olabileceği düĢünüldü. Bu çalıĢmada SAA ile kantitatif 

karĢılaĢtırmalar 50 hasta üzerinden yapılmıĢtır ve çalıĢmanın önemli 

kısıtlılıklarından birisidir. 

Bazı hastaların tanı anında seronegatif ÇH olması ve baĢlangıç antikor 

düzeylerine ulaĢılamamıĢ olması sebebiyle ve sözel beyana dayanılarak sorulan 

bazı sorulara (hastanın diyet bozma sıklığı, semptom) yanıltıcı beyanda 

bulunanların olması çalıĢmanın kısıtlayıcı faktörünü oluĢturmuĢtur. Örneğin; diyet 

uyumsuz ancak antikorları negatif seyreden hastaların olması veya diyet uyumu 

tam antikor pozitif saptanan hastaların bulunması gibi. Hastalarda eĢlik eden reflü, 

gastrit, laktoz intoleransı ve ĠBS sebebiyle semptom-antikor iliĢkisinin anlamlı 

çıkmadığı düĢünülmüĢtür. Hashimoto hastalığında da reflü, kabızlık, dispepsi, 

bakteriyel aĢırı çoğalma riskinin artması nedeniyle hastaların gastrointestinal 

semptomlarında artıĢ görülebilmektedir. 
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6. SONUÇLAR 

 

Bu çalıĢmada elde ettiğimiz veriler, ÇH süresi 5 yıldan fazla olan 

hastaların, hastalığın o anki aktivitesinden bağımsız olarak SAA düzeyinde 

anlamlı yüksek saptanmıĢ, SAA'dan türetilen AA fibrillerin belirli hayati 

organlarda biriktiği ve iĢlevlerini tehlikeye atabileceği AA tipi amiloidoz 

geliĢimiyle alakalı olduğunu düĢündürmüĢtür. ÇH süresi 5 yılın üstünde olan 

hastalarda sekonder amiloidoz açısından yakın takip edilmelidir.  

Çölyak Hastalarında SAA yüksekliği açısından riskli gruplarda (D vitamin 

düzeyi <20 ng/mL olması, ileri yaĢ, komorbiditesi olan) amiloidoz açısından 

dikkatle değerlendirilmeli ve D vitamini takviyesi mutlaka yapılmalıdır.   

Çölyak Hastalarında sekonder amiloidoz, üzerinde durulması gereken 

önemli bir konudur. Bu konuda daha ileri çalıĢmalar yapılmasına ihtiyaç vardır. 
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8.ÖZET 

Yorulmaz Çakmak R. Çölyak Hastalarında Doku Transglutaminaz 

Antikorlarına Göre Serum Amiloid A Düzeyleri KarĢılaĢtırılması. Gazi 

Üniversitesi Tıp Fakültesi Ġç Hastalıkları Uzmanlık Tezi, Ankara, 2020 

Çölyak hastalığı(ÇH), genetik olarak yatkın kiĢilerde glüten aracılı 

inflamatuar yanıtın neden olduğu yaygın bir enteropatidir(4). Tanı, seroloji ve 

ince bağırsak biyopsisinin bir kombinasyonuna dayanmaktadır. Serum anti-doku 

transglutaminaz (tTG) antikorunun çölyak hastalığına özgüllüğü % 96-100 

arasındadır. Tedavide glütenden kaçınmak, belirti ve semptomların gerilemesine 

yol açar(4, 24, 66). 

Glüten alımının tetiklediği T hücresi kaynaklı inflamasyon, çölyak 

hastalığında pro-inflamatuar sitokinlerin salınımına neden olur. Bu sitokinler 

Serum Amiloid A(SAA)' yı yükseltebilir, ancak bu hipotezi test eden çalıĢmalar 

eksiktir. Bununla birlikte, literatürde çölyak ile sistemik sekonder amiloidoz 

arasındaki iliĢki hakkında bildirilen vakalar vardır(77).  

Bu çalıĢmada esas olarak otoantikorların çölyak tanısı ve takibinde önemli 

olması nedeniyle tTG, diyet uyumuna, ÇH süresine göre SAA düzeylerinin 

anlamlı bir farklılık olup olmayacağını araĢtırmaktır. 

Yöntem: Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji polikliniğine 

gelen 1 Haziran 2019 - 1 Aralık 2019 tarihleri arasında rutin kontrol amacıyla 

baĢvuran ve hastalar tarafından onam verilerek çölyak hastalığı tanılı 90 eriĢkin 
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hasta kabul edildi. Biyokimya anabilim dalınca SAA düzeyleri analiz yapılarak 

değerlendirildi. Hastalardan 1 kırmızı tüp fazla alındı. Alınan kan örneklerinden 

SAA immunonefelometre yöntemi ile çalıĢıldı. Veriler SPSS 22.0 paket 

programında değerlendirildi 

Bulgular: ÇalıĢmaya katılan hastalarda SAA düzeyi ile ÇH süresi>5 yıl, 

ek hastalığı bulunan, ileri yaĢ, D vitamin düzeyi <20‟ninn altındaki hastalarla 

anlamlı bulunmuĢtur. Antikor pozitif ya da negatif olmasıyla iliĢkili 

bulunmamıĢtır. 

Sonuç: ÇH süresi 5 yıldan fazla olan hastaların, hastalığın o anki 

aktivitesinden bağımsız olarak SAA düzeyi anlamlı yüksek saptanmıĢ olup, AA 

tipi amiloidoz geliĢimiyle alakalı olduğu düĢünülmüĢtür. ÇH süresi>5 yıl olan; 

ÇH‟de SAA yüksekliği açısından riskli gruplarda (D vitamin düzeyi <20 ng/mL, 

ileri yaĢ, komorbiditesi bulunan) hastalarda sekonder amiloidoz açısından yakın 

takip edilmelidir. D vitamini takviyesi mutlaka yapılmalıdır.  Bu konuda daha 

geniĢ çaplı çalıĢmalara ihtiyaç vardır. 

Anahtar Kelimeler: Çölyak hastalığı, serum amiloid a düzeyi 
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9. ABSTRACT 

Yorulmaz Cakmak R. Comparison Of Serum Amyloid A Levels According to 

Tissue Transglutaminase Antibodies in Celiac Patients. Gazi University 

Faculty of Medicine, Thesis of Internal Medicine, Ankara, 2020 

Celiac disease(CD) is a common enteropathy caused by gluten-mediated 

inflammatory response in genetically predisposed individuals(1). Diagnosis of CD 

is based on a combination of serology and small bowel biopsy. The specificity of 

serum anti-tissue transglutaminase antibody to CD is between 96-100%. Avoiding 

gluten in CD treatment leads to regressive signs and symptoms(1-3). 

T cell-induced inflammation triggered by gluten uptake causes the release 

of pro-inflammatory cytokines in CD. These cytokines can elevate Serum amyloid 

a(SAA). Although this hyphothesis has not been tested in literature, there are 

some reported cases about the relationship between celiac and systemic secondary 

amyloidosis(4).  

The aim of this study is to investigate whether or not autoantibodies are 

important in celiac diagnosis and follow-up treatment as well as SAA levels can 

be significantly different compared to antibody groups, dietary compliance and 

duration of CD.   

Method: 90 adult patients with CD were admitted to Gastroenterology outpatient 

clinic of medical school in Gazi University for their routine check-ups June 1 and 

December 1, 2019. They were informed and have given their consents to 

participate the study.  One red tube was taken from each patients. SAA levels 
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were analyzed and evaluated by the Department of Biochemistry by using SAA 

immunonephelometer method. Data were evaluated in SPSS 22.0 package 

program.  

Results: SAA level and CD duration>5 years, additional disease, advanced age, 

vitamin D level <20 ng/mL was found to be significant in the patients 

participating to the study. The antibody results were not associated with being 

positive or negative. 

Conclusion: The SAA level was significantly higher in patients with CD duration 

more than 5 years, regardless of the current activity of the disease and it was 

thought to be related to the development of amyloidosis type AA. CD duration>5 

years;  the risk groups for SAA height (vitamin D level <20 ng/mL, advanced age, 

comorbidity) in patients with secondary amyloidosis should be closely monitored. 

Vitamin D supplements should be taken by patients.  More extensive studies are 

needed to be done on this subject to be conclusive. 

Key words: celiac disease, serum amyloid A level 
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10. EKLER 

10.1 EK-1 Gönüllü Olur Formu 

ANKARA KEÇĠÖREN EĞĠTĠM VE ARAġTIRMA HASTANESĠ 

KLĠNĠK ARAġTIRMALAR ETĠK KURULU 

BĠLGĠLENDĠRĠLMĠġ GÖNÜLLÜ OLUR FORMU 

AraĢtırma Projesinin Adı: Çölyak hastalarında Doku Transglutaminaz 

Ġmmünglobulin A veya Ig G antikoru pozitif saptanan hastalar ile Doku 

Transglutaminaz antikorları negatif saptanan hastaların Serum Amiloid A(SAA)  

düzeyinin karĢılaĢtırılması    

Sorumlu AraĢtırıcının Adı: Prof. Dr. Mehmet Arhan  

Diğer AraĢtırıcıların Adı: Prof. Dr. Mustafa Kavutçu, Prof. Dr. Özlem Gülbahar,   

Dr. Refika Yorulmaz Çakmak 

Destekleyici (varsa): Ġç Hastalıkları Mezuniyet Sonrası Eğitim Derneği 

„„Çölyak hastalarında Doku Transglutaminaz Ġmmünglobulin A veya Ig G 

antikoru pozitif saptanan hastalar ile Doku Transglutaminaz antikorları negatif 

saptanan hastaların Serum Amiloid A düzeyinin karĢılaĢtırılması” isimli bir 

çalıĢmada yer almak üzere davet edilmiĢ bulunmaktasınız. Bu çalıĢmaya davet 

edilmenizin nedeni sizde Çölyak Hastalığının görülmüĢ olmasıdır. Bu çalıĢma, 

araĢtırma amaçlı olarak yapılmaktadır ve katılım gönüllülük esasına dayalıdır. 

ÇalıĢmaya katılma konusunda karar vermeden önce araĢtırma hakkında sizi 

bilgilendirmek istiyoruz. ÇalıĢma hakkında tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra 

ve sorularınız cevaplandıktan sonra eğer katılmak isterseniz sizden bu formu 

imzalamanız istenecektir. Bu araĢtırma, Ġç Hastalıkları Gastroenteroloji Bilim 

Dalında, Prof. Dr. Mehmet Arhan sorumluluğu altındadır. 
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ÇalıĢmanın amacı nedir; benden baĢka kaç kiĢi bu çalıĢmaya katılacak?  

Bu başlık altında aşağıdaki bilgiler yer almalıdır: 

• Amacı: Bu çalıĢmada çölyak tanısı ve takibinde kullanılan antikorların 

(Vücuda giren yabancı maddelere karĢı bağıĢıklık sistemi tarafından 

üretilen bir çeĢit protein-örneğin: çölyak hastalığında gliadine karĢı oluĢan 

antikorlar gibi ) pozitifliklerine ve diyet uyumuna göre Serum Amiloid A 

düzeylerinin antikor pozitif olmayan gruplara göre anlamlı bir farklılık 

olup olmayacağını araĢtırmaktır. 

• Katılımcı sayısı: en az 72 

Bu çalıĢmaya katılmalı mıyım? (Bu bölüm aynen korunacaktır) 

Bu çalıĢmada yer alıp almamak tamamen size bağlıdır.  

ġu anda bu formu imzalasanız bile istediğiniz herhangi bir zamanda bir neden 

göstermeksizin hiçbir hakkınızı kaybetmeksizin araĢtırmadan çekilebilirsiniz.  

Eğer katılmak istemez iseniz veya çalıĢmadan ayrılırsanız, herhangi bir cezaya 

veya yaptırıma maruz kalmayacaksınız ve doktorunuz tarafından sizin için en 

uygun tedavi planı uygulanacaktır. Aynı Ģekilde çalıĢmayı yürüten doktor 

çalıĢmaya devam etmenizin sizin için yararlı olmayacağına karar verebilir ve sizi 

çalıĢma dıĢı bırakabilir, bu durumda da sizin için en uygun tedavi seçilecektir. 

AraĢtırma konusuyla ilgili ve sizin araĢtırmaya katılmaya devam etme isteğinizi 

etkileyebilecek yeni bilgiler elde edildiğinde size zamanında bilgilendirilme 

yapılacaktır. 

Bu çalıĢmaya katılırsam beni ne bekliyor? 

Bu baĢlık altında aĢağıdaki bilgiler yer almalıdır: 
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• Bir adet kırmızı tüpe 4 cc kan alınacaktır.  

• Alınan kan Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi Biyokimya 

Laboratuarında Serum Amiloid A düzeyi çalıĢılacaktır.  

Gönüllünün araĢtırmaya devam etmesi için öngörülen süre: 

Kontrolleri sırasında bir kez kan alınacak olup sonrasında ek tahlil 

yapılmayacaktır. 6 ay içinde yeterli sayıya ulaĢana kadar çalıĢmaya alınma 

kriterlerini sağlayan tüm gönüllü hastalardan kan alındıktan sonra SAA düzeyi 

ölçülecektir. 

ÇalıĢmanın riskleri ve rahatsızlıkları var mıdır? 

Kan alımı sırasında o bölgede ağrı hissedilebilinir ve sonrasında morluk oluĢabilir  

ÇalıĢmada yer almamın yararları nelerdir? 

Hastalığınız ile Serum Amiloid A düzeyi ile iliĢki saptanırsa, hastalığınızın 

aktifliği ve diğer organlarınıza olan zararı (böbrek, kalp gibi) ile ilgili öngörü 

sahibi olunması sağlanabilir ve sonrasında takipte kullanılabilinir. 

Bu çalıĢmaya katılmamın maliyeti nedir? (Bu bölüm aynen korunacaktır) 

ÇalıĢmaya katılmakla parasal yük altına girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir 

ödeme yapılmayacaktır. 

KiĢisel bilgilerim nasıl kullanılacak? (Bu bölüm aynen korunacaktır) 

ÇalıĢma doktorunuz kiĢisel bilgilerinizi, araĢtırmayı ve istatiksel analizleri 

yürütmek için kullanacaktır ancak kimlik bilgileriniz gizli tutulacaktır. Yalnızca 

gereği halinde, sizinle ilgili bilgileri etik kurullar ya da resmi makamlar 

inceleyebilir. ÇalıĢmanın sonunda, kendi sonuçlarınızla ilgili bilgi istemeye 
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hakkınız vardır. ÇalıĢma sonuçları çalıĢma bitiminde tıbbi literatürde 

yayınlanabilecektir ancak kimliğiniz açıklanmayacaktır.  

Daha fazla bilgi için kime baĢvurabilirim?  

ÇalıĢma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz olduğunuzda aĢağıdaki kiĢi ile lütfen 

iletiĢime geçiniz.  

ADI  :  Refika Yorulmaz  Çakmak  

GÖREVĠ : Ar. Gör. Dr. 

TELEFON : 5372354705 

(Katılımcının/Hastanın Beyanı) 

GÜTF Ġç Hastalıkları Gastroenteroloji Bilim dalında çalıĢan doktorlar tarafından 

tıbbi bir araĢtırma yapılacağı belirtilerek bu araĢtırma ile ilgili yukarıdaki bilgiler 

bana aktarıldı ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden sonra böyle bir araĢtırmaya 

“katılımcı” olarak davet edildim. AraĢtırmaya katılmam konusunda zorlayıcı bir 

davranıĢla karĢılaĢmıĢ değilim. Eğer katılmayı reddedersem, bu durumun tıbbi 

bakımıma ve hekim ile olan iliĢkime herhangi bir zarar getirmeyeceğini de 

biliyorum. Projenin yürütülmesi sırasında herhangi bir neden göstermeden 

araĢtırmadan çekilebilirim. (Ancak araştırmacıları zor durumda bırakmamak için 

araştırmadan çekileceğimi önceden bildirmemim uygun olacağının 

bilincindeyim). Ayrıca tıbbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi koĢuluyla 

araĢtırmacı tarafından araĢtırma dıĢı da tutulabilirim. AraĢtırma için yapılacak 

harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altına girmiyorum. Bana da bir 

ödeme yapılmayacaktır. AraĢtırmadan elde edilen benimle ilgili kiĢisel bilgilerin 

gizliliğinin korunacağını biliyorum. AraĢtırma uygulamasından kaynaklanan 
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nedenlerle meydana gelebilecek herhangi bir sağlık sorunumun ortaya çıkması 

halinde, her türlü tıbbi müdahalenin sağlanacağı konusunda gerekli güvence 

verildi. (Bu tıbbi müdahalelerle ilgili olarak da parasal bir yük altına 

girmeyeceğim). 

AraĢtırma sırasında bir sağlık sorunu ile karĢılaĢtığımda; herhangi bir saatte, Gazi 

Üniversitesi Ġç Hastalıkları Anabilim Dalı çalıĢanı Dr. Refika Yorulmaz Çakmak 

05372354705 i arayabileceğimi biliyorum. Bana yapılan tüm açıklamaları 

ayrıntılarıyla anlamıĢ bulunmaktayım. Bu koĢullarla söz konusu klinik 

araĢtırmaya kendi rızamla, hiç bir baskı ve zorlama olmaksızın, gönüllülük 

içerisinde katılmayı kabul ediyorum. Ġmzalı bu form kâğıdının bir kopyası bana 

verilecektir. 

Katılımcı                    

Adı, soyadı: 

Adres: 

Tel:  

Ġmza: 

Tarih: 

Katılımcı ile görüĢen hekim            

Adı soyadı, unvanı: 

Adres: 

Tel:  

Ġmza: 

Tarih: 
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10.2 EK-2 Olgu Kayıt Formu 

Hastaya verilen kod: 

YaĢı:  

Cinsiyet: 

Çölyak hastalığı süresi: 

Ek hastalıklar: 

 Hipertansiyon varlığı: 

 Diyabetes Mellitus varlığı: 

 Hashimoto troiditi varlığı: 

Ailede çölyak hastalığı varlığı: 

Diyet uyumu: 

Sigara öyküsü: 

Alkol öyküsü: 

Muayene anındaki herhangi bir çölyak hastalığı semptom varlığı: 

BKI(Beden kitle indexi ) 

Laboratuvar Parametreleri: 

Doku transglutaminaz Ig A/ Ig G:                      ALT: 

CRP:                             Lenfosit:                       Hemoglobin: 

SAA:                             Ferritin:                         Folik asit: 

Demir:                           D vitamin:                     Vitamin B12: 

Folik asit:                      B12 vitamin: 
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 10.3 EK-3 Etik Kurul Onayı 
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10.4 EK-4 ÖzgeçmiĢ Formu 

A.1. Adı soyadı: Refika Yorulmaz Çakmak 

 

A.2. Doğum tarihi ve yeri: 03.09.1991, EskiĢehir  

 

A.3. Yabancı dil bilgisi: Ġngilizce 

 

A.4. Görev yeri: Gazi Üniversitesi Tıp Fakültesi Hastanesi, Ġç Hastalıkları 

B.D. 

 

A.5. ĠletiĢim bilgileri (e-posta adresi / telefon): refikayorulmaz@gmail.com / 

05372354705 

 

• EĞĠTĠM BĠLGĠLERĠ 

B.1. Mezun olduğu üniversite / fakülteyi lütfen belirtiniz: Adnan Menderes 

Üniversitesi Tıp Fakültesi 

 

B.2. Mezuniyet tarihini lütfen belirtiniz (yıl olarak): 2015 
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