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Amag: Colyak hastaligy, 6zellikle genetik yatkinligi olan kisilerde ¢avdar, arpa ve bugday gibi tahillarin icinde bulunan gliitenin neden
oldugu bir hastaliktir. Sistemik otoimmiin bir hastalik olan ¢6lyak hastaliginin prevalansi ortalama % 0,5-1 gibi bir orana sahiptir. Tani
icin yapilan serolojik testler yetersiz kalmakta ve kesin tani i¢in biyopsi yapilmasi gerekmektedir. Bu ¢alismanin amaci kesin ¢élyak

tanili cocuk ve yetiskin hastalarin ve saghkl goniillilerin serumlarinda anti-siklik sitriilin peptit antikor, anti-niikleer antikor ve
romatoid faktdr diizeylerinin varlig1 arastirilarak ¢élyak hastaligi ile bu testler arasinda bir iliskinin olup olmadiginin arastirilmasidir.

Yontemler: Hastanemiz Gastroenteroloji ve Hepatoloji Poliklinigi'nde izlenen kesin ¢dlyak hastaligi tanisi 95 hasta ve kontrol grubu
¢alismaya dahil edildi. ‘Anti-Nuclear Antibody (ANA)’ testi indirekt immunofloresan yontem ile ‘Anti-Cyclic Citrulinated Peptide (anti-
CCP)’ testi, ELISA yontemi ile (Ig G) ve ‘Rheumatoid Factor (RF)’ testi ise nefelometrik yontem ile ¢alisildi. Gruplarin RF, Anti-CCP ve
ANA sonuglari Pearson ki-kare, Yates siireklilik diizeltmeli ki-kare ve Fisher exact testleri ile karsilastirilirdi.

Bulgular: Calismaya alinan kontrol grubunun hi¢birinde RF pozitifligi gériilmezken, hasta grubunda 95 kisiden 39’'unda (%41,1) RF
pozitifligi saptanmis ve bu oran istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p<0,001). Kontrol grubunda 11 (%11,6), hasta grubunda ise
22 (%23,2) ornekte ANA pozitifligi tespit edilmis olup, istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p=0,055). Anti- CCP
diizeyleri kontrol grubunun birinde (%1,1), hasta grubunun ti¢tinde (%3,2) pozitif olarak saptandi ve istatiksel olarak anlaml bir fark
saptanmadi (p=0,621).

Sonug: Bu calismada kesin ¢6lyak hastalig tanis1 almis hastalarda serum RF diizeylerinin saglikli bireylere gére anlaml bir fark oldugu
saptanmistir. Anti-CCP ve ANA diizeylerinin kesin ¢dlyak tanili hastalar ile kontrol grubu arasinda anlamh fark olmadig tespit
edilmistir. Bu verilere dayanarak RF'nin, ¢dlyak hastaliginin tanisinda ileriye doniik 6nemli bir belirteg olabilecegi ve ¢6lyak hastaligina
eslik edebilecek RA ve/veya diger otoimmiin hastaliklar agisindan énceden uyarici olabilecegi diisiiniilmektedir.
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The Investigation of Anti-Cyclic Citrullinated Peptide Antibody, Anti-Nuclear Antibody and
Rheumatoid Factor in Celiac Patients

Abstract

Objective: Celiac disease is a condition caused by gluten found in grains like rye, barley, and wheat, particularly in individuals with a
genetic predisposition. The prevalence of celiac disease, an autoimmune disorder, averages around 0.5-1%. Serological diagnostic tests
are not always sufficient, necessitating biopsies for accurate diagnosis. This study aims to examine the presence of anti-cyclic citrulline
peptide antibodies, anti-nuclear antibodies, and levels of rheumatoid factor in the serum of pediatric and adult patients diagnosed
with celiac disease, as well as in healthy volunteers.

Methods: The study included samples from ninety-five patients with celiac disease and a control group. The anti-nuclear antibody test
was conducted using the indirect immunofluorescence method, ‘Anti-Cyclic Citrulinated Peptide (anti-CCP)’ test was performed using
the ELISA method (IgG), and ‘the Rheumatoid Factor (RF)’ test was carried out using the nephelometric method. The results of the RF,
anti-CCP, and ‘Anti-Nuclear Antibody (ANA)’ tests were compared using Pearson chi-square, Yates continuity corrected chi-square,
and Fisher exact tests.

Results: Of the patient samples, 41.1% tested positive for RF, while no positivity was found in the control group samples, a statistically
significant difference (p<0.001). ANA positivity was observed in 22 (23.2%) of the patient samples and 11 (11.6%) in the control
group, though this difference was not statistically significant (p = 0.055). Similarly, anti-CCP positivity was present in 1.1% of the
control group and 3.2% of the patients, with no significant difference (p = 0.621).

Conclusion: The study revealed a notable disparity in serum RF levels between celiac patients and healthy individuals. However, there
was no significant difference in anti-CCP and ANA levels. This data suggests that RF could potentially be a significant marker for
diagnosing celiac disease and may serve as an early indicator for rheumatoid arthritis (RA) and other autoimmune conditions.

Keywords: Anti-Cyclic Citrullinated Peptide Antibody, Anti-Nuclear Antibody, Celiac Disease, Rheumatoid Factor.

GIRIS

Colyak hastahigi (CH), diger adiyla glutene
duyarl enteropati bugday ve arpa ¢avdar gibi
gluten iceren tahillarin alinmasi ile tetiklenen
immiinolojik bir hastaliktirl. Coélyak hastaligi,
genetik olarak duyarli bireylerde cogunlukla
ince bagirsag: etkileyen kronik bir otoimmiin
hastaliktir. Bugday, cavdar ve arpadaki ana
protein fraksiyonu olan gliitenin tiliketilmesi
sonucu olusur?. Hastalarda siklikla goriilen
semptom ishaldir, bunu siskinlik, diizensiz
bagirsak hareketleri ve yorgunluk takip eder.
Kisirlik, osteoporoz, migren, noéropsikiyatrik
semptomlar ve anormal karaciger testleri gibi
daha az yaygin semptomlarda gorilmektedir3.
Sessiz semptomlar hayatin ilk ii¢ yilinda, tahilin
diyete girmesiyle ortaya c¢ikabilmektedir.
Seksenli yaslarda ge¢ baslangi¢ bildirilmis
olmasina ragmen, hastaligin semptomatik ikinci
piki eriskinlerde 30’lu yaslarda ortaya
cikmaktadir. Hastalik asemptomatik olabildigi
gibi, karin agrisi, siskinlik, kilo kaybi, ishal gibi
malabsorbsiyon semptomlar ile kendini

gosterebilirt. Ortalama %0,5-1’lik prevalansa
sahip olan ¢olyak hastaliginin primer tedavisi,
glutensiz diyettir. Cok zor bir diyet olmasina
ragmen, ¢ogu hastada semptomatik iyilesme
sagladig1 raporlanmaktadir>.

Hastaligin etiyolojisi tam olarak bilinmemesine
ragmen hastalifa cevresel, immiinolojik ve

genetik faktorlerin neden oldugu
disiinilmektedir. Kesin tani koymak igin
hastaligin  spesifik  laboratuvar  bulgusu

olmadigindan, klinik bulgular, bazi laboratuvar
testleri ve ince bagirsak biyopsisi ile tani
konulabilmektedir’. Bu ¢alismanin amaci,
hastanemiz cocuk ve yetiskin gastroenteroloji
ve hepatoloji poliklinigine basvuran Kkesin
colyak tanil hastalarin ve saglikl goniillilerin
serumlarinda Anti-CCP, ANA ve RF diizeylerini
Olgerek, colyak hastaligl ile bu testler arasinda
bir iliskinin olup olmadigini belirlemektir.
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YONTEMLER
Calisma grubu cocuk ve yetiskin
gastroenteroloji ve hepatoloji poliklinigine

basvuran ve kesin ¢olyak tanisi alan 95 hasta ve
kontrol grubu olarak 95 6rnek calismaya dahil
edildi. Colyak hastalarinin rutin amacgh alinan
kan numunelerinden artan serum ornekleri ve
sagliklh kontrollerden alinan kanlar 4000
rpm’de, 15 dakika santrifiij edildikten sonra
elde edilen serum ependorf tiiplere aktarilip
calisma giliniine kadar -80°C’de sakland:.
Calisma oOncesinde -80 °C’de bekletilen
numuneler oda sicakligina gelene kadar
bekletildi.

ANA analizi icin Mozaik Hep-20-10/ Maymun
Karaciger hiicreleri iceren  Euroimmun
(Lubeck/Almanya) kiti  kullanildi. Hasta
ornekleri 10 pL hasta serumu+990 pL tampon
cozeltisi olacak sekilde 1/100 oranin da
seyreltildi. Diliisyon yapilan serum
orneklerinden 30 pL kite 6zgii olan treylere
damlatildiktan  sonra icinde Hep-20-10
hiicreleri ve primat karacigeri ile kaph Biochip
slaytlar treylerin lizerine ters cevrilerek dikkatli
bir sekilde yapistirildi ve 30 dk oda sicakliginda
inkiibe edildi. Inkiibasyondan sonra slaytlar
sale icerisine konulan tampon ¢ozeltisinde 5 dk
bekletilerek yikama islemi yapildi. Yikama
isleminden sonra oOrneklerin lizerine 25 pL
floresan isaretli anti-human globulin aktarildi
30 dk karanlhk ortamda oda 1sisinda
inkiibasyona birakildi. Tekrar yikama islemi
yapildi ve kitin icerisinden c¢ikan 6zel lamellere
(62 mmx23 mm) 10uL’lik gliserol damlatilarak
yapistirlldi.  Sonucglar floresan mikroskop
(EUROStar III' Plus, Almanya) kullanilarak,
karanlik ortamda 20x ve 40x’lik bliylitmede
alaninda  uzman  iki  kisi  tarafindan
degerlendirildi.

Anti-CCP testi Euroimmun (Lubeck/Almanya)
firmasinin Anti-CCP mikro Elisa kiti kullanilarak
yapildi. 990 pL buffer+10 pL hasta serumu
konularak 1:100 oraninda seyreltme islemi
yapildi. Reaktif kutusundan ¢ikan kalibratorler,
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pozitif kontrol ve negatif kontrol Kkitin
talimatina gore seyreltilmeden kullanildi. Sirasi
ile Kkalibratoérler (CAL1-5), pozitif kontrol,
negatif kontrol ve dillie edilen serum 6rnekleri
100 uL antijen kaph kuyucuklara aktarilip oda
1sisinda 60 dk inkiibasyona  birakildi.
Inkiibasyon sonra érnekler yikama cihazinda
(BIOTEK, ABD) otomatik olarak 3 kez yikandh.
Yikama isleminden sonra antijen kaph
kuyucuklara kullanima hazir halde bulunan
konjugattan 100 pl pipetlendi ve oda 1sisinda 30
dk bekletildi. Inkiibasyondan sonra 3 defa daha
yikama islemi yapildi ve érneklerin tizerine 100
uL kromojen/substrat (TMB/H202) soliisyonu
ilave edildi ve karanlik ortamda 30 dk bekletildi.
Son olarak kuyucuklara 100 pl stop soliisyonu
(siilfirik asit) ilave edildi ve 30 dk icerisinde 450
nm dalga boyunda spektrofotometre cihazi ile
okuma yapildi.

Romatoid Faktor analizi nefelometrik yontem
ile Becman Coulter Immage 800 cihazinda
calisildi. Calismaya hazir hale getirilen
numuneler cihazin, her biri dokuz hasta olacak
sekilde raklarina ve numaralarina gore
godelenip (sample cup) dizildi. Sonuclar,
nefelometrik yontem ile kalibrasyon egrisine
gore  otomatik  olarak  degerlendirildi.
Kalibrasyon egrisi sonucuna gore referans
araligr 0- 20 IU/mL baz alindi ve 20’den kiiciik
degerler negatif kabul edildi.

Tlim istatistiksel analizler R 3.6.0 (www.r-
project.org) programi yardimiyla
gerceklestirildi. istatistiksel analizler éncesinde
verilerin normalligi Shapiro-Wilk normallik
testi ve Q-Q grafikleri yardimiyla, grup
varyanslarinin homojenligi ise Levene varyans
homojenlik testi ile kontrol edildi. Calisma
gruplarinin  yaslarina iliskin  tanimlayici
istatistikler ortalama # standart sapma
(minimum - maksimum) seklinde sunulurken,
gruplar arasi kiyas bagimsiz érneklem t-testi ve
Welch t-testi yardimiyla test edildi. Gruplarin
cinsiyet dagilimlar ile RF, Anti-CCP ve ANA
sonuclar1 2x2 capraz tablo tasariminda gozelere
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diisen beklenen degerleri dikkate alarak
Pearson ki-kare, Yates stireklilik diizeltmeli ki-
kare ve  Fisher exact testleri Iile
karsilastirilirken, tanimlayici istatistikleri sayi
(n) ve ylizde (%) olarak verildi. Fakat Anti-CCP
sonucu hem kontrol hem de hasta grubunda
tim bireylerde negatif oldugu icin istatistiksel
olarak test edilemedi. Istatistiksel analizlerde
anlam seviyesi %5 olarak alindi.

Bu c¢alisma Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi
Etik Kurul Komisyonu’'nun 12.06.2019 tarih ve
2019/154 numaral karari ile kabul edilmistir.
Ayrica, bu calisma Selcuk Universitesi Bilimsel
Arastirma Projeler Koordinatorligii tarafindan
19.202.051 proje numarasi ile desteklenmistir.

BULGULAR

Bu c¢alismaya, hastanemiz cocuk ve yetiskin
gastroenteroloji poliklinigine basvuran ve kesin

Tablo I: Hasta ve kontrol grubunun yas 6zellikleri

Yas
Cocuk (n=68)
Yetigkin (n=27)
Genel
1 Bagimsiz érneklem t-testi 2 Welch t-testi

Kontrol (n=95)
10,69 + 4,47 (3 - 20)
35+ 8,15 (25 — 52)
17,60 + 12,41 (3 - 52)

Kontrol grubundakilerin %44,2’si  erkek,
%55,8'i  kadinken, hasta grubundakilerin
%31,6’s1 erkek %68,4’1i kadindi. Benzer sekilde,
kontrol grubundaki cocuklarin %48,5’i, hasta
grubundakilerin ise %36,8’si erkekti. Kontrol
grubundaki yetiskinlerin = %33,3'ti, hasta

colyak tanist almis 95 hasta, 95 kontrol
grubunda olmak tzere toplam 190 kisi dahil
edildi. Her bir gruptaki 95 kisinin 68’i (%71,6)
cocuk, 27’si (%28,4) yetiskindi.

Kontrol grubundakilerin genel yas ortalamasi
17,60 (£12,41, 3-52), hasta grubundakilerin yas
ortalamas1 18,29 (15,17, 2-61) olarak
hesaplandi ve yas gruplari arasinda istatistiksel
olarak anlamh bir farklihik yoktu (p=0,730).
Cocuklarin, kontrol grubunda yas ortalamasi
10,69 + 4,47, hasta grubunda yas ortalamasi
10,1 £ 4,30 iken, yetiskinlerin kontrol grubunda
yas ortalamasi 35 + 8,15, hasta grubunda yas
ortalamasi1 39,15 + 12,38 olarak hesaplandi
(Tablo I). Gruplara gére hem c¢ocuklar hem de
yetiskinlerin yas ortalamalar1 benzerdi ve her
iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamh bir
fark yoktu (sirasiyla, p=0,370 ve p=0,153).

Hasta (n=95) p-degeri
10,01 £ 4,30 (2-19) 0,370!
39,15+ 12,38 (19 — 61) 0,1532
18,29 £ 15,17 (2 - 61) 0,730!

grubundakilerin ise %18,5’i erkekti. Gruplarin
hem geneli hem de cocuklar ve yetiskinler
arasindaki cinsiyet dagilimlar1 benzerdi
(strasiyla, p=0,073, p=0,165 ve p=0,352) (Tablo
ID).

Tablo II: Calismaya katilan bireylerin cinsiyete gore dagilimi

Cinsiyet
Cocuk (n=68)

Kontrol (n=95)

33 (%48,5) / 35 (%51,5)
Yetigkin (n=27) 9 (%33,3) / 18 (%66,7)
Genel 42 (%44,2) | 53 (%55,8)

3 Pearson ki-kare testi * Yates stireklilik diizeltmeli ki-kare testi

Romatoid faktér icin yapilan ¢alismada

nefelometri cihazinda ¢izilen kalibrasyon

egrisine gore 0-20 U/mL referans aralig1 kabul
edildi. 20’den biiyiik degerlerde RF pozitif ve
20’den kiiciik degerler negatif kabul edildi.

Hasta (n=95) p-degeri
25 (%36,8) / 43 (%63,2) 0,165°
5 (%18,5) / 22 (%81,5) 0,3524
30 (%31,6) / 65 (%068,4) 0,073

Kontrol grubundaki 95 kisiden hi¢birinde RF
pozitifligi gorilmezken, hasta grubundaki 95
bireyden 39'unda (%41,1) RF pozitifligi
saptandi (p<.001). Hasta  grubundaki
cocuklarda %23,5, yetiskinlerde ise %85,2
olarak RF pozitifligi tespit edildi (Tablo III).
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Tablo Ill: Hasta ve kontrol grubunun serum RF pozitifligi

Romatoid Faktér Kontrol (n=95) Hasta (n=95)

Cocuk (n=68) 0 16 (%23,5)
Yetigkin (n=27) 0 23 (%85,2)
Toplam 0 39 (%41,1)

4 Yates sureklilik diizeltmeli ki-kare testi

Anti-CCP  igin yaptigitmiz mikro ELISA
calismasinin  sonucunda cut-off degerinin

referans araligi 0-5 RU/mL kabul edildi. 5’in
Ustlindeki degerler pozitif olarak altindaki
degerler negatif olarak kabul edildi. Kontrol
grubundaki oOrneklerin birinde (%1,1), hasta
orneklerinin tglinde (%3,2) Anti-CCP pozitif
olarak saptandi (Tablo 4). Saptanan tim
ornekler cocuk yas grubunda tespit edildi ve
istatistiksel olarak anlaml bir fark saptanmadi
(p=0,621).

Tablo IV: Hasta ve kontrol grubunun serum Anti-CCP
pozitifligi

Anti-CCP 5}02”9%;)' '(:]isgtg) p-degeri
Cocuk (n=68) 1 (%15) 3(%4,4) 0,619
Yetiskin (n=27) 0 (%0) 0 (%0) Hesaplanamaz®
Genel 1(%1,1) 3(%3,2) 0,621°

5 Fisher exact testi # Hesaplanamaz

ANA pozitifligi kontrol grubunda 11 (%11,6),
hasta grubunda ise 22 (%23,2) 6rnekte tespit
edildi ve aralarinda anlamh bir fark tespit
edilmedi (p=0,055). Cocuk yas grubundaki 68
ornegin, kontrol grubunda 10’u (%14,7), hasta
grubunda ise 21'i (%30,9) pozitifti ve ANA
pozitiflik oranlar1 hasta grubunda anlamh bir
sekilde daha yiiksekti (p=0,041). Yetiskinler
arasinda, kontrol ve hasta grubunda ANA
pozitiflik oran1 %3,7 ile esit oranda saptandi
(Tablo 5) ve istatistiksel olarak anlaml bir fark
hesaplanmamistir (p=0,999).

Tablo V: Hasta ve kontrol grubunun serum ANA
pozitifligi

Kontrol Hasta

ANA (n=95) (n=95) p-degeri
Cocuk (n=68) 10 (%14,7) 21 (%30,9) = 0,0414
Yetiskin (n=27) 1 (%3,7) 1 (%3,7) 0,999°
Genel 11 (%11,6) 22 (%23,2) @ 0,055*

4Yates siireklilik diizeltmeli ki-kare testi ® Fisher exact testi

Anti niikleer antikor c¢alismamizda gorsel
degerlendirmede floresan mikroskopta 1/100
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ve lizerinde floresan veren paternler pozitif
plasgkri kabul edildi. Calismamizda, hasta
g?%@%%ndakl 95 ornegin 23’tnde pozitiflik

mistir. Pozitif olan hastalarimizda ince
granuler (IG) alt1 6rnekte, kaba graniiler (KG) ii¢
ornekte, afew dots bir ornekte saptanmistir.
Miks paternlerden graniiler+graniiler
kromozom (GGK) alt1 6rnekte, GGK+afew dots
lic ornekte, sentromer+iG, niikleer dots+IG ve
IG+niikleer dots bir oérnekte pozitif olarak
tanimlandi. Kontrol grubumuzda ise 95 bireyin
11’inde pozitiflik tespit edilmistir. Pozitif
olanlarda ise homojen (5), GGK (2), IG (1), KG
(1) , Homojen+afew dots (1) ve setromer+ ince
grantiler (1) paternleri gorildi.

TARTISMA

Colyak hastaligi niifusun %1'ini etkilemektedir
ve en yaygin gastrointestinal hastaliklardan
biridir. Birgok vaka, hastalarin spesifik olmayan
bagirsak disi hastaliklar gostermesi nedeniyle
goz ardi edilmektedir. Colyak hastaligi, cesitli
sekillerde ortaya ¢ikabildigi icin "klinik
bukalemun" olarak adlandirilmistir®. ANA, bag
dokusu otoimmiinitesi olan bireyleri taramak
ve takip etmek i¢in kullanilan testlerden biridir.
Yapilan bir ¢alismada, ¢6lyak hastalarinda ve
birinci derecede akrabalarinda genis bir
otoantikor spektrumu arastirilmistir ve veriler
saglhikli kontroller ve diger enflamatuvar
bagirsak  hastaliklar1 olan hastalar ile
karsilastirilmistir. Gluten alan ¢Olyak
hastalarinin tamaminda ve birinci derece
akrabalarinin  %16,1’'inde anti-endomysium
antibodies (EMA) saptanirken, ANA pozitif
orani ¢Olyak hastalarinda %8,9, birinci derece
akrabalarinda %H5,1 olarak bildirilmistir.
Calisma sonunda, ANA pozitif vakalarin
hicbirinin sistemik lupus eritematozus (SLE)
veya diger otoimmiin hastaliklarla klinik
korelasyon  gostermemistir®. Iltanen ve
arkadaslarinin Sjogren sendromlu hastalarda,
colyak hastaligt ve ince bagirsak mukozal
enflamasyonunun  olusumunu  incelemek
amaciyla  yaptiklarmt  ¢alismada,  Sjogren
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sendromlu 34 hasta ve 28 bireyden olusan
kontrol grubu degerlendirilmis ve hastalarin
22’sinde RF pozitif, 31'inde ANA pozitif olarak
tespit edilmistir. Yaptiklar1 ¢alisma sonucunda
Sjogren sendromlu hastalarin %14’tiniin gluten
duyarl enteropatiye sahip oldugu bildirilmistir.
Bu calismada Sjogren sendromunun
muhtemelen CH ile baglantili olarak ortaya
¢ikan bir durum oldugu vurgulanmistir1, 2019
yilinda yapilan bir ¢alismada biyopsi ile tani
koyulan ¢olyak hastalarinin serumundaki ANA
sikhigi arastirilmistir. Bu g¢alismada, 161
numunenin 14’iinde(%38,7) ANA pozitif olarak
saptanmustir. Bu hastalarda IG, KG ve
homojen+niikleer dots paternleri
gozlemlenmistirll, Bizim arastirmamizda ANA
testi calisilan 95 hastanin 23’1 (%24,2) pozitif
olarak saptanmustir. Pozitif ANA paternleri IG,
KG, afew dots, GGK, niikleer dots, nukleer
mebran, setromer olarak tanimlanmistir.
Calismamizdaki tiim hasta gruplarinda ANA
pozitiflik oranmi (%24,2) diger ¢alismalardan
daha ytliksek olmasina ragmen kontrol grubu ile
istatiksel olarak anlaml bir farklihik tespit
edilmemistir. Ancak, hasta grubundaki 68
cocuktan 21'i (%30,9), kontrol grubundaki
orneklerin 10'u (%14,7) ANA pozitifti ve
Cocuklardaki ANA pozitiflik oranlar1 hasta
grubunda istatistiksel olarak anlaml bir sekilde
daha yiiksekti (p=0,041). Buna gore ANA
pozitifliginin gercek anlami heniiz anlasilmamis
olmasina karsin c¢ocuk ¢olyak hastaligi olan
bireylerde ANA testi, ¢olyak hastaligindaki
adaptif otoimmiinitenin bir belirteci veya risk
altindaki bireyleri degerlendirmek icin faydah
olabilecegi diisiiniilmektedir.

Otoimmiin hastaliklar ailesine ait olan romatoid
artrit (RA) ve CH, tan1 amac¢h kullanilan
belirtecler bakimindan farklhilik gosterseler de
epidemiyolojik olarak benzer insidans artisi ve
iliskili antikorlara sahiptirler. Klinik olarak
colyak hastaliginda ekstra intestinal
romatizmal belirtiler gozlemlenirken, RA’da
gastrointestinal belirtiler mevcuttur. Colyak

hastaliginda glutensiz diyetle romatizmal
belirtilerin  diizelmesinde  olumlu  yanit
alinirken, RA hastaligi icin diyetin tartismali bir
konu oldugu vurgulanmistir’2. Yang ve ark
tarafindan yapilan c¢alismada, RA seropozitif
hastalarda bugday proteine karsi antikorlarinin
varligini ve (Colyak hastalarinda RA tanisal
belirteclerin varlig1 arastirilmistir. Eklem agrisi
veya gastrointestinal semptomlar1 olan 844
kisiden toplanan serum numunelerinde, CH
paneli (IgA anti-transglutaminaz  ve IgG
deamidegliadin peptidleri ), RA paneli (Anti-
CCP ve Anti-RF) ve bugday antikor paneli (IgG /
IgA ila 14 bugday proteini) calisiimistir. 128 RA
hastasinin, 10'unda (%7,8) bir veya daha fazla
CH’ina spesifik antikorlar saptanmistir. Elde
edilen veriler sonucunda RA’da ve bugdayla
iliskili bozukluklarla ortiisen serolojik testlerin
pozitif olabilecegi bildirilmistirl3. Caio ve ark
tarafindan yapilan g¢alismada, ¢élyak hastaligi
tanis1 icin  kullanilan serolojik testlerin
prevalansi degerlendirmeye alinmistir. Genis
kapsamli bu calismada, 2005-2013 tarihleri
arasinda 67 RA, 52 Sjogren sendromu, 42
Sistemik skleroz, 35 SLE, 15 karisik bag doku
hastaligi, 11 Polimiyozit ve 10 Dermatomiyozit
tanis1 konmus 232 hastanin serumlarinda IgA
anti-transglutaminaz (TTG IgA), IgG
deamidegliadin peptidleri (DGP) ve IgA anti-
endomisyom (EMA) antikorlar1 ¢alisiimistir.
Olgiilen testler sonucunda en sik saptanan
antikor olan 16 hastada DGP IgG testi ve yedi
hastada TTG IgA testi pozitif oldugu tespit
edilmistir. Bu calismada, yliksek ¢olyak hastaligi
antikor prevalans1 tespit edilmis olup
romatolojik sikayetlerle Kklinige basvuran
kisilerde ¢olyak hastaligli taramasinin 6nemi
vurgulanmistir'4. 2020 yilinda yapilan bir
calismada, RA ve CH oOykiist olan 38 yasindaki
bir hasta CH ve akro-osteoliz acgisindan
degerlendirmistir. Hastanin serum RF ve Anti-
CCP degerleri pozitif, C-reaktif protein degerleri
yuiksek ¢ikmis olup RA kriterleri karsilanmistir.
Kilo kaybs, ishal, pozitif anti-gliadin IgG, anti-
gliadin IgA ve duodenum biyopsi sonuclarina
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gore de CH dogrulanmis ve hastada uzun
zamandir devam eden ve kontrol altina
alinamayan CH mevcut oldugu bildirilmistir.
Calisma sonucunda, CH bu hastada akro-
osteolizin birincil nedeni oldugu sonucuna
varilmistir?>, Célyak hastaligi olan bireylerin RA
hastalig1 riski tasiyip tasimadigini belirlemek
amaciyla 2019 yilinda Fayyaz ve ark. tarafindan
yapilan kesitsel calismada, CH tanis1 almis
kisilerin RA otoantikorlar1 (RF ve Anti-CCP)
degerlendirilmis olup, elde edilen veriler
lizerinde betimsel analiz yapilmistir. Colyak
hastalig1 bulunan 16 hastanin RF ve Anti-CCP
degerleri pozitif ¢ikmis olup (%35), bu
durumun RA artrit ve aktif CH hikayesi olanlar
icin o6nemli oldugu vurgulanmistirlé, Bu
calismaya benzer sekilde bizim ¢alismamizda,
95 CH’sinin 39'unda (%41,1) RF pozitifligi
gorlilmiis, kontrol grubunda ise RF pozitifligi
gorilmemistir. Cocuk hastalarin 16’sinda
(%23,5) RF pozitifligi varken kontrol grubunda
saptanmamistir. Calismamizin sonuglarina gére
colyak hastaligi ile RF testi arasinda anlaml bir
iliski oldugu tespit edilmistir. Bu nedenle,
poliklinige ¢6lyak stiphesi veya tanisi ile gelen
hastalardan c¢olyak belirteglerinin yani sira
hastanin tanisinda RF testinin de bir parametre
olarak c¢olyak hastaligina sekonder bir
otoimmiin hastaligin 6n belirteci olarak
kullanilabilecegi ve prediktif bir degerinin
olabilecegi kanaatindeyiz.

Yaptigimiz  literatiir taramasinda ¢olyak
hastalarinda Anti-CCP diizeylerini arastiran az
saylida c¢alisma bulunmaktadir. Yang ve
arkadasglarinin  yaptiklart1  calismada 49
CH’sinda, RA belirtegleri 10 (%Z20) ornekte
saptanmistir. Hem CH hem de RA belirteclerini
tasityan 10 hastanin 5'inde (%10) anti-CCP
IgG/IgA ve 5'inde (%10) anti-RF IgM pozitifligi
bildirilmistir!3. Farkh bir calisma da 77 yetiskin
colyak hastasinin 24’tinde anti-CCP ve/veya RF
pozitifligi saptanmistir. Bu hastalarin besinde
sadece anti-CCP pozitifligi bildirilmistirl?.
Fayyaz ve ark. tarafindan yapilan ¢alisma da 45
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CH’sinin 16’sinda romatoid artrit serolojik
testleri pozitif olarak bulunmustur. Bu
hastalarin 15’i RF (%33) pozitif, ticli (%6) ise
Anti-CCP pozitif olarak bulunmustur!?. Bizim
calismamizda kontrol grubundaki Anti-CCP
pozitiflik orani %1,1 ve hasta grubunun
pozitiflik orani %3,2 bulunmus olup bu oranlar
benzerdi ve istatistiksel olarak anlaml degildi.
68 cocuktan kontrol grubunda anti-CCP pozitif
orant %1,5 ve hasta grubunun pozitif orani
%4,4 olup aralarinda anlamh fark yoktu
(p=0,619). Yirmi yedi yetiskinden kontrol ve
hasta grubunda Anti-CCP’si pozitif olan hi¢
kimse yoktu. Yaptigimiz calisma, ililkemizde
Anti-CCP antikoru ve ¢olyak hastaligi arasindaki
iliskiyi arastiran ender c¢alisma olmasindan
dolay1 elde ettigimiz verilere dayanarak Anti-
CCP antikorunun c¢oélyak hastaliginda eklem
agris1 ile ilgili belirte¢ olarak kullanilip
kullanilmayacagi ve ¢6lyak hastaligina eslik
edecek otoimmiin hastalik i¢in prediktif deger
olup olmayacagina dair Kkesin bir bilgi
verememektedir.

Calismamizin sonuglarina gore ¢olyak hastaligi
ile RF testi arasinda anlamh bir iliski oldugu
tespit edilmistir. Colyak hastalarinda RF, Anti-
CCP ve ANA pozitifligi acisindan hastalar
arasinda istatistiksel olarak anlamh bir iliski
bulunmamistir. ANA pozitifliginin  gercek
anlami heniiz anlasilmamis olmasina Kkarsin
cocuk ¢olyak hastaligi olan bireylerde ANA testi,
colyak hastaligindaki adaptif otoimmiinitenin
bir belirteci veya risk altindaki bireyleri
degerlendirmek icin  faydali  olabilecegi
sonucuna varilmistir. Benzer sekilde c¢olyak
stiphesi veya tanisi ile gelen hastalardan ¢olyak
belirteclerinin yani sira hastanin tanisinda RF
testinin de bir parametre olarak ¢olyak
hastaligina sekonder bir otoimmiin hastaligin
On belirteci olarak kullanilabilecegi ve prediktif
bir degerinin olabilecegi kanaatindeyiz.
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