giincel gastroenteroloji 20/3

Colyak Hastaliginda Nutrisyon
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lkelerin sosyoekonomik ve kiiltiirel ozellikleri ile
Ugeli§m1§lik diizeyleri bireylerin beslenme aliskanlik-

larint zamana bagli olarak degistirse de tiim diinyada
oldugu gibi iilkemizde de tahil irlinleri diyetin en 6nemli bi-
lesenlerindendir. Tahillarin beslenmeye katkisi biiyiik olmasi-
na ragmen bazi hastaliklarda diyetten baz tiirlerinin elimine
edilmesi gerekmektedir. Bu hastaliklardan biri olan Golyak
hastaligi (gluten sensitif enteropati, gluten enteropatisi,
colyak sprue) genetik olarak yatkin olan bireylerde, gluten
iceren gidalarin alinmast ile ortaya ¢ikan proksimal ince ba-
girsagi tutan ve glutene karst kalict intolerans ile karakterize
bir enteropatidir. Gegmis yillarda sadece ¢ocukluk ¢aginda
ortaya cikan bir hastalik olarak bilinirken, giiniimiizde her
yasta teshis edilebildigi kanitlanmigtir.

EPIDEMIYOLOJi

Golyak hastaliginin sikhigi son yillarda diinya capinda cid-
di artig gostermis ve bu durum tansal tekniklerde goriilen
olumlu ilerlemeler ve hastalik farkindalig: ile agiklanmaya
cahgilmustir. Ancak genetik ve cevresel faktorler 6zellikle bes-
lenme aligkanliklarinin roliintin unutulmamast gerektigi be-
lirtiimektedir. Diinya'da ¢Olyak prevalansinin %0.5-1.0 arasin-
da oldugu belirtilmektedir. Ancak hastaligin goriilme sikhigt
buzdagina benzetilmekte, klasik malabsorbsiyon semptomla-
rrolan hastalardan daha fazla sayida asemptomatik veya hafif

semptomlu hastalar oldugu belirtiimektedir.

Tiirkiye'de ¢Olyak sikligin yansitacak epidemiyolojik calisma
yetersizliginden dolay1 prevalans heniiz tam olarak bilinme-
mekle birlikte yapilan ¢alismalar 9%0.9-1.3 arasinda oldugunu
gostermektedir. Hastaligin temelini ince barsak epitelinin
onemli diizeyde hasarlanmast olusturur. Hastalik kiz cocuk-
larinda erkek cocuklarina kiyasla daha sik goriilmekte ve ¢ol-
yakli ailelerin birinci dereceden akrabalarinda hastalik goriil-
me orant %10 olarak belirtilmektedir. Hastaligin yetigkinlerde
goriilme sekline ise “Sprue” denilmektedir.

ETIYOLOJi

Genetik yatkinlik, cevresel faktorler ve immiinolojik meka-
nizmalarin etkilesimi sonucu ince barsak mukoza zedelen-
mesi hastaligin ortaya cikisina neden olmaktadir.

Saglikl bireylerde gastrointestinal (GI) sistem besinlerin sin-
dirimi sirasinda gegici ya da florada yerlesmis ok sayida anti-
jenle karsilasir. Bu antijenlere karsi GI sistem, fiziksel ve kim-
yasal bariyerler ile korunmakta, potansiyel antijenleri gastrik
asit ve enzim sekresyonlart ile sindirebilmektedir. Normalde
proteinler, peptidler ve hiicresel komponentler immiin sis-
tem tarafindan taninip tolere edilir ya da potansiyel zararli an-
tijenlere karst hem genel hem de spesifik immiin yanit artar.
Golyak hastalarinda ise, genetik ve bilinmeyen tetikleyicilerin
kombinasyonu sonucu epiteller glutenle kargilaginca intes-
tinal savunma sistemindeki hiicresel yanit artar ve humoral
antikorlarin diizeyi yiikselir.
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Genetik faktorler incelendiginde MHC (Major Histocompati-
bility Complex) bolgesinin 6p21,3 kromozomunda yerlesmis
olan HLA genlerinin varyantlari olan HLA-DQ2 ve/veya -DQ8
olarak HLA-DP ve HLA-DR allellerini tagtyanlarda ¢olyak has-
tahig riskinin artmig oldugu bildirilmistir. Bu gen varyantlar
gliadine daha siki baglanan antijen reseptorleri tiretmektedir.
Bu durum immiin hiicre aktivasyonu ve otoimmiinite olasili-
gint artirabilirmektedir.

Golyak hastaligr inflamatuvar bir hastaliktir. Genetik olarak
yatkin kisilerde gluten alinmast ile birlikte istenmeyen T hiic-
re aracilt oto-immiin yanitla sonuclanir. Normalde gastroin-
testinal sistem iligkili immiin doku (GALT) atopik olmayan
kisilerde antijenleri herhangi bir reaksiyon gostermeden to-
lere edebilmektedir. Genetik olarak yatkin bireylerde antijen
gostergesi molekiiller HLA-DQ2 ve HLA-DQS8 haplotipleri ile
ortaya ¢ikar ki bunlar gluten peptidlerini baglarlar. T hiicreler,
sitokin iireterek B hiicreleri uyarirlar, onlar da antikor iirete-
rek, inflamatuvar ve otoimmiin reaksiyonu baslatirlar. Sonug-
ta olugan otoimmiin inflamatuvar yanit villoz atrofi, malab-
sorbsiyon, malnutrisyon ve muhtemelen maligniteye yol agar.

Gevresel faktorlerden enfeksiyonlar ve diyet tizerinde durul-
maktadir. Gegirilen bakteriyal ya da viriitik enfeksiyonlarin
genetik yatkinlik varliginda hastaligin ortaya cikigini hizlan-
dirdigr bildirilmistir. Beslenme ile ilgili yapilan caligmalar
anne siitiiniin koruyuculugu ve tahil tiirevleri ile bebegi ta-
nistirma yagt tizerinde durmaktadir. Anne siitii ile beslene-
meme, yetersiz beslenme, kullanillan mamanin tiirii, giinliik
alinan gluten miktari, uzun siireli ve sik antibiyotik kullanimi
colyak hastaligini olusturabilecek diyetsel nedenlerdendir.
Yapilan bir ¢alismada gluten alimimin gecikmesi ve anne siitii-
niin erken kesilmesi ile hastalik riskinin arttigr belirtilmistir.
Diger yandan glutene erken baglamak da riski arttirmaktadhr.
Konu ile ilgili Avrupa Pediatrik Gastroenteroloji, Hepatoloji
ve Beslenme Birligi (ESPGHAN) bebeklerin 17-26. haftalar
arasinda ve hala emzirilirken tahil tiirevi ek besinlerle tanisti-
rilmasint onermektedir.

Golyak oto-immiin bir hastalik olmast sebebiyle diger oto-im-
miin hastaliklarin (oto-immiin tiroid hastaligs, hepatit, Tip 1
diyabet vb.) goriilme riski saglikli popiilasyona gore yiiksektir.

TANI ve SEMPTOMLAR

Colyak hastaligmin teshisinde klinik, laboratuvar ve histolojik
degerlendirme yapili, ancak ince barsak biyopsisi kesin tes-

his yontemidir. Gocuklardaki bulgusu daha klasiktir, diyare ve
steatore gibi GI semptomlari, kotli kokulu digki, abdominal
siskinlik, apati ve agirlik kaybint igerir. Daha ge¢ baslangiclt
hastalikta ise cogunlukla semptom goriilmez iken inflama-
tuvar ve diger otoimmiin hastaliklar gelisebilir. Yorgunluk,
agirhk kazanimi ya da agirligin korunmasinda bagarisizlik,
besinlerin malabsorbsiyonu sonucu gelisen anemi, osteopo-
roz ya da vitamin Kile iligkili koagiilopati gelisebilir. Glutensiz
diyetle bu semptomlarin diizelmesi tantyr dogrular.

Colyak hastaligindan stiphelenilen bireylerde aile Gykiisii ve
tiim semptomlar degerlendirilmelidir. Serolojik tarama test-
lerinde, immiinglobulin (Ig) A ve Ig G gibi anti-endomisyal
antikorlar kullanilir. Serolojik testler, ¢tlyaklt hastalarin prog-
resyonunun izlenmesinde de kullanilan oldukga spesifik ve
duyarli testlerdir. Ancak teshis icin altin standart intestinal
mukozal biyopsidir.

Tedavi edilmemis vakalarda agirt immdin ve inflamatuvar yanit
ozellikle proksimal ince barsakta, normal sekretuvar, sindi-
rim ve emilim fonksiyonlarini bozarak intestinal mukozada
hasarla sonuglanir. Villuslarda, sindirim ve besinlerin dolast-
ma gecisini saglayan disakkaridaz ve peptidazlarda yetersiz-
lik gelisir. Intestinal villuslardaki atrofi ve diizlesme makro
ve mikro besin 6gelerinin emilimini azaltir. Ince barsaktan
hormonlarin salimmindaki azalma, safra ve pankreatik sek-
resyonlarin azalmasi ile sonuclanir bu da sindirim fonksiyo-
nundaki bozukluga katkida bulunur. Hastalik, distal segmenti
daha cok icermesine ragmen primer olarak ince barsagin
proksimal ve orta boliimlerini etkiler.

Malabsorbsiyon goriilen hastalarin ¢ogunda steatore vardur.
Steatore ya da yagh disky, lipitlerin sindirim ve emiliminin
gerceklestigi organlarin cerrahi rezeksiyonu ya da emilim
yiizeyinin azalmasi sonucu gelisir. Normalde alinan yaglarin
%94-98'1 emilir. Steatore durumunda ise digkida yag miktari
%20 ya da daha fazladir.

TEDAVI

Glintimiizde ¢olyak hastaliginin tek tedavisi omiir boyu siki
glutensiz diyet uygulanmastdir. Diyete biyopsi yapildiktan ve
tanidan emin olunduktan sonra baglanmalidir.

Bitkisel besinlerde bulunan proteinler ¢ziintirliiklerine gore
ikiye ayrilmaktadir. Notral sollisyonda ¢tziinmeyen, asit ve
alkalide ¢oziinebilen formlari “glutelin”, suda c¢tziinmeyen
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alkolde ¢oztinen formlari ise “prolamin” olarak adlandirilir-
lar. Tahil tanesinde bulunan proteinin biiytik bir kismi endos-
permdedir. Temel olarak bugday tanesinde bulunan prola-
min tiiri gliadindir. Bugday, arpa, cavdar ve yulafta glutelin
ile prolamin esit miktarda oldugundan su ile birlestiginde
gluten kompleksini (ekmek yapiminda ekmegin kabarmasin-
da etkin olan elastik yapr) olusturmaktadir. Misirda glutelin
az, prolamin fazla oldugundan, piringte ise glutelin fazla, pro-
lamin az oldugundan gluten kompleksi olusumu gozlenmez.

Glutensiz diyet 6miir boyu gluten iceren tahillarin tiiketil-
memesini gerektirmektedir. Immiin ve inflamatuvar yaniti
azaltmak icin hastalarin diyete uyumu 6nemlidir. Colyak has-
taliginin tedavisi diyetten sakincali peptidlerin ¢ikariimasidir.
Prolamin fraksiyonlarmin kaynaklar: olan bugday (gliadin),
cavdar (sekalin), arpa (hordein) ve yulaf yasaklanir. Yanit cok
hizlidir. 24 saatte klinik bulgular diizelir, istah actlir. Semp-
tomlar iki hafta icerisinde genellikle ortadan kalkmaktadir.
Glutensiz diyetin devamu ile antikorlar kaybolmakta ve 6-24
ay icerisinde intestinal hasar iyilesmektedir.

Glutensiz diyetin tanimi ve sinurlart tilkeler arasinda degis-
mektedir. Ulkemizde Tiirk Gida Kodeksi Glutensiz Gidalar
Tebligi'ne gore paketlenmis bir Girlindeki gluten seviyesinin
20 mg/kg'yi asmamast kosuluyla “glutensiz” ibaresi kullani-
labilir. Bu {irtinlerin ¢olyak hastaliginda kullanilabilecegi bil-
dirilmistir.

Baslangicta azalmig besin depolari ve yetersizlikleri diizelt-
mek i¢in diyet ekstra protein, vitamin ve mineral ile destek-
lenmelidir. Emilim etkilendigi icin anemi sik goriiliir. Ane-
minin niteligine bagh olarak demir, folat ya da B, vitamini
ile tedavi edilmelidir. Kalsiyum ve D vitamininin verilmesi
osteoporoz ya da osteomalasinin diizeltilmesi icin gerekli
olabilir. Cinko, magnezyum ve diger mineral eksikliklerinin
de diizeltilmesi gereklidir. Vitamin A ve E steatore nedeniyle
azalmug depolarin doldurulmast igin gerekli olabilir. Vitamin
K, purpura, kanama ya da uzamig protrombin zamani sapta-
nanlarda verilebilir. Elektrolit ve svi destegi ciddi diyare ne-
deni ile dehidrate olanlar icin elzemdir.

Steatore ciddi agirlik kaybr ile sonuglanabilir. Bu yiizden ener-
ji aliminin arttirilmasinda orta ve kisa zincirli trigliseridler ter-
cih edilmelidir. Clinkii orta ve kisa zincirli trigliseritler, safra
asitleri ve pankreatik lipaz ile sindirilmeye, micel olusumuna
ve barsakta trigliserit yapisina girmeksizin portal venoz dola-
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stmla karacigere girer. Orta zincirli trigliseritler baz1 enteral
formulalar ve tereyagy, siit, hindistancevizi yag: gibi besinler-
de dogal olarak bulunurlar. Besinlerin yapisinda bulunan yag,
saf olarak verilenden daha iyi kullanilir. Normalde her beslen-
mede 15 gr'’dan daha az yag en iyi tolere edilen dozdur.

Agir mukozal hasara baglt olarak laktoz ve fruktoz intoleran-
st cogunlukla ¢6lyak hastaligia sekonder gelisebilir. Diistik
laktoz ve fruktoz iceren diyet en azindan baglangicta semp-
tomlarin kontrol edilmesinde yararl olabilir. GI sistem nor-
mal fonksiyonuna dondiigiinde laktaz aktivitesi de normale
doner ve bireyler laktoz iceren iirlinleri diyetlerine yeniden
ekleyebilirler.

Intestinal hasara yol acabilen en diisiik gluten miktar giin-
lik 10-50 mg'dir. Bir ince dilim ekmekte yaklasik 1.6 gr glu-
ten bulundugu diistiniildiiglinde bu hastalarin ¢ok kiigiik
miktarlarda da olsa ekmek tiiketmesi sakincalidir. Glutensiz
diyette geleneksel olarak bugday, arpa, cavdar ve yulaf bu-
lunmamaktadir. Ancak son yillarda yapilan calismalarda 50-60
g/glin yulafin tolere edilebildigi gosterilmigtir. Bircok yulaf
lirinti, bugday ya da diger tahillar ile kontamine olmus ola-
bileceginden dolay1 yulafin kullanilabilecegine dair ¢ekince
vardir. Mistr, patates, piring, soya ve karabugdaydan yapilan
tirtinler ¢olyaklt hastalarda kullanilabilir. Kestane, nohut, be-
zelye, bakla, soya, patates, tiziim cekirdegi unlart bugday unu
yerine kivam ve lezzet agisindan kullanilabilmektedir. Bugday
nigastasinin diisiik gluten icerdigi icin tiiketiminin giivenli
oldugu belirtiimektedir. Dondurma, meyveli yogurt, sicak
cikolata, sosis, et ve salata soslari, hardal, ketcap, hazir kah-
ve ve cay, et/tavuk bulyon, hazir corbalar, fistik ezmesi, bazi
peynirlerin gluten icerebilecegi ve bu yiizden etiket kontrolii
yapilmasi unutulmamalidir.

Morbidite ve mortalite orani, hastaligin teshis edilmedigi ya
da diyeti uygulamayan bireylerde artar. Gluten iceren besinle-
ri tiiketmeye devam eden bireylerde lenfoma ve diger malig-
nite riskleri artar. Glutensiz diyet intestinal mukozada normal
ya da normale yakin diizelme saglar ancak hastalarin diyet
tedavisine yanut siireleri farklilik gosterebilir. Diyete yanutsizli-
gin en sik nedeni ise diyete uyumsuzluktur. Diyete uymamak
refrakter ¢olyak hastaligina (diyet yapmasina ragmen villoz
atrofinin devam etmesi) neden olabilmektedir.

Direncli ¢tlyak hastaligi, glutenin tamamen ¢ikarilmasina
yanit vermeyebilir ya da gecici yanit verebilir. Ancak bu
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hastalarin ¢ogu inflamatuvar ya da immiinolojik reaksiyon-
lar1 baskilamak icin kullanilan steroid ya da immiin supresif
ilaclara yanit verebilirler. Colyak hastaliginda yeni yaklasim,
endopeptidaz enzimleri kullanarak gluten iceren besinlerde-
ki direngli gluten peptidini sindirmektir.

ONERILER

Gida teknolojisinde koruyucu, koyulastiric, yapistiricr 6zel-
likleri nedeni ile bugday unu siklikla tercih edilmektedir.
Bu yiizden ¢0lyak hastalar1 ve ailelerine; besin hazirlama ve
pisirmede dikkat edilmesi gereken kurallar, etiket okuma ve
en dnemlisi besin dgesi ihtiyaglarini alternatif besinlerle kar-
stlama ogretilmelidir. Gluten icermeyen diyetle birlikte has-
tanin yakinmalarinin kaybolmast, biyokimyasal bozukluklarin
diizelmesi, antikorlarin azalmast ve ince barsak biyopsisi ile
barsaktaki hasarin diizeldiginin gosterilmesi konulan tany
dogrulamaktadr. Diyetin uygunlugu ve yeterliliginin yani
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