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Ozet

Coliak hastaftl yalniz ekstraintestinal semptomlar ile or-

taya cikabilir. Dimorfik anemi vesteomalazi ile ortaya ¢ik
¢Oliak hastaffi teshisi koydyumuz bir olguyu bildirdik
Yirmi yasinda bir kadin hasta, 4 yildir devam eden kilo k;
halsizlik, anemi, osteomalazi ve patolojik fraktirler neder
klinigimize yatirildi. Hastaningalari yalniz narkotik analje-
ziklere cevap weyordu. Laboratuvar tetkiklerinde den
vitamin B;, ve vitamin D3 eksikfiinden dolayi dimorfi

anemi ve osteomalazi vardi. shés Ust gastrointestinal siste-

min endoskopik muayenesi ve duodenumdanaa biops
materyallerinin histolojik oleak incelenmesiyle konulc
Histopatolojik incelemede ince barsak mukozasindiz
atrofi ve lamina propria da kronik inflamasyon varSlerumd
IgA antigliadin antikorlari negatif idi. Hastayad&vi olaral
glutensiz diyet, parenteral demir, vitamin,Boral kalsiyum v
kalsitriol baglandi. Tedavinin dérdiincii ayinda hemoglobi
serum demir diizeyi normaldi. Tedavinitiati ayinda yapile

ince barsak biopsisinde belirgin iyjlee vardi. Céliak hastali-

ginin yalniz ekstraintestal bulgular ile ortaya cikabilegk
bilinmeli ve busekilde bgvuran hastalarda ¢oliak hasgaih-
danslphelenilmelidir.

Anahtar Kelimeler: Coliak Hastakt, Anemi, Osteomalazi,
Malabsorpsiyon
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Summary

Extraintestinal symptoms and signs may be the
manifesations of celiac sprue. We report a case of aep
with dimorphic anemia and osteomalasia as the erpyes-
sion of the disease. A 20-year-old woman was adthiib tte
hospital because of aykar history of weight loss, weakne
anemia, osteomalacia, pathologic fractures and pEpol-
ing only to nacotic analgesics. The laboratory showed
profound dimorphic anemia and tesmalasia due to irc
vitamin By, and vitamin Q deficiency. The diagnosis is ba
upon histéogical examination of duodenal biopsies te
during upper gastrointestinal endoscopy. The srhallve
biopsy showed villous atrophy and a chronic inflasthony
infiltrate of the lamina propria. The IgA #gliadin antibod'
was negative. The patient was initiated on a gldtea die
and parenteral iron, vitamin,B oral calcium, and calcitric
After four months of treatment, hemoglobin and itoa se-
rum levels were normal and at 6 months, the lsinave
biopsy showed striking improvement. Familiarity hwithe
diverse extraintemal features of celiac sprue and a high i
of suspicion are essential for accurate diagnasipatient
with subtle presentations.

Key Words: Celiac sprue, Anemia, Osteomalacia,
Malabsorption
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Cdliak hastafiinin prevalansi bati tlkelerinde

1/300'dur. Hastaga bali klinik bulgular oldukca

bilir (2). Teshis icin Ust gastrointestinal sistemin
endoskopik muayenesi ve alinan biyopsi materyal-

farkll olmakla beraber hastalarin yarisindan dahalerinin histolojik incelenmesi gerekir. Céliak hast
azinda en sik gorilen semptom "steatorrhoea" vdiginin histolojik 6zellgi total veya subtotal villus
kilo kaybidir (1). Ozellikle egkin hastalarda atrofisi ile intraepiteliyal lenfosit agudir (3). Anti-
coliak hastafii yalniz ekstraintestinal semptomlar gliadin (IgA and 1gG) ve endomisyum (IgA) anti-
(anemi, osteoporoz, artralji, norolojik semptomlar, korlarinin tani dgeri tartsmalidir (4). Cdliak has-
infertilite, dermatitis herpetiformis ve karger taliginda genellikle ince barsaklarin proksimal
fonksiyon testlerinde bozukluk) ile de ortaya ¢ika- kismi tutulur. Bu nedenle demir, folik asit ve kals
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yum malabsorpsiyonu tedavi edilmanhiastalarda  morfolojik gérinimi hipokrom-makrositer anemi
daha sik ortaya cikar. Vitamin Beksikligi ise ile uyumlu idi. Kemik iligi aspirasyonunda
nadir gorulen bir bulgudur (5). Bu nedenle 0On eritrositer seri geng hiicrelerinde (megaloblast ve
planda ekstraintestinal semptomlar ile Kliniize eritroblast) belirgin argivardi. Trombosit kimeleri
bagvuran ve daha sonra ¢oliak hagtatanisi alan  cok fazla olup, megakaryositlerin sayisindasarti
bir bayan hastayr sunmayi uygun bulduk. vardi. Periferik yayma ve kemik @i bulgulari

megaloblastik anemi ile uyumlu idi.
Olgu Sunumu

Yirmi yasinda bir kadin hasta ileri derecede
kuvvetsizlik, halsizlik, yaygin kemik gusi, ishal
ve zayiflama yakinmalariyla pairdu. Altr yildir

Idrar tahlili, protrombin zamani, tire, kreatinin,
urik asit, kan sekeri, elektrolitler, magnezyum,
serum transaminazlari ve gamma glutamil

2-3 gun araliklarla, 6zellikle geceleri ortaya gika transp.eptld'c.lz, __pmte'”'?r' t_”glse”d’ I_<reat|n|n
1-2 giinde kendiinden gecen kansiz, mukussuz fosfokln'azZ mrnunglobuhnler, |drard§1 kqlswum ve
ve kopuksiz ince barsak tipinde ishal tanlmlamak-fOSfor’ tiroid situmulan hqrmon, 'ka|3|ton|n, gastri
taydi. Son dort yil iginde 15 kg zayiflaghi; bir V€ EKG normal sinirlar igindeydi.

yildir da sol kalcasinda hareket sirasinda Serum vitamin B, dizeyi 88 pg/ml (N:200-
yayilimsiz, keskin karakterdgrmsi oldygunu ifade 1100 pg/ml), serum folik asit dizeyi 3.3 ng/ml
eden hastanin dort aydir da gunlik aktivitelerini (N:2-20 ng/ml), serum ferritini 6.6 ng/ml (N:20-
surdiremeyecek kadar yaygin kemifrikar ve 120 ng/ml), serum parathormon duzeyi 32 ng/l,
kuvvetsizligi ortaya ¢ikmy idi. Ozellikle merdiven  serum vitamin B dizeyi 8 ng/ml (N:16-120
inip cikmakta ve kollarini yukariya kaldirmakta ng/ml), serum kalsiyum diizeyi 9 mg/dl (8.5-10.5
guclik cekmekteyngi Son bir aydir da yaygin  mg/dl) ve serum fosforu 1.8 mg (N:2.3-4.7 mg/dl)
kemik agrilar ve airn halsizlik nedeniyle yaf®  olarak saptandi. Bkinin mikroskobik inceleme-
bagimli hale geldgi 6grenildi. sinde l6kosit yoktu, her mikroskop sahasinda 10-

Mevcut sikayetleri ile Klinigimize bavuran 15 nkasta tanesi, 2-3 nétral ydanesi ve 2-3 pro-
hastanin 6z ve soy geginide 6zellik yoktu. Siga- tein artgl goruldd. Dgkinin parazitolojik ve mik-
ra ve alkol icmiyordu. Menstriiasyonlarinin diizen- robiyolojik tetkiki normal, duodenum aspirasyon
siz ve uzun oldgunu ifade etti. Fizik muayenede; Sivisinda  parazit  yoktu.  Teleradyografide
hastanin boyu 145 cm, kilosu 40 kg, TA: 90/60 kostalarda osteoporoz vardi. Pelvis grafisinde ke-
mmHg ve nabiz 96 dakika/ritmik idi. Tum mik yapilarda belirgin osteoporoz ve sol femur
ekstremite hareketleri hastanin hareketlerini kisit boynunda fraktir mevcuttu.
layacak derecedezaliydi. Deri ve mukozalar ileri ince barsak pasaj grafisinde, jejunum ve
d(_erecede soluk olup, deri turgor tonusu normaldi.jjeymda pli yapilar kaba, lumen dilate, yer yer
Sistem muayenelerinde g&osta yayini 2-3 CM  gegmentasyon, flokulasyon gorilmekteydi. Gastro-
gecen @il hepatomegali saptandi. duodenoskopik incelemede duodenum bulbusu ve

Laboratuvar tetkiklerinde hemoglobin 5 gr/dl jejunum mukozasinda solukluk, villuslarda atrofi
(N:14+2 gr/dl), I6kosit sayisi 2000 ningN:4000-  tespit edildi ve biyopsi alindi. Biyopsi sonucuesld
9000 mnd), trombosit sayisi 88000 ningN:150- edilen materyaller bir guin stireyle tamponlagfrbi
300x1(?/mm3), Ortalama eritrosit hacmi 109 fl 10’luk formaldehit solusyonunda bekletildi. Rutin
(N:8745), eritrosit sedimantasyon hizi 100 mm/h doku takip g$lemlerinden gecirilen doku 6rnekle-
(N:0-10 mm/h), serum alkalen fosfataz dizeyi rinden 4 mikron kalinfiinda kesitler alindi. Bu
1463 U/L (N:25-100 U/L), serum laktik kesitlere hemotoksilen-eozin boyasi uygulandi ve
dehidrogenaz (LDH) duizeyi 2300 U/L (N:100-190 151k mikroskobunda deerlendirildi. Kesitlerde,
U/L) olup, periferik yaymada; eritrositlerde belir- genel olarak kalingi korunmi olan mukozada
gin  makrositoz, ovalositoz ve notrofillerde villuslarin ¢gu alanlarda kayboldiu, mukozanin
hipersegmantayon saptandi. Periferik yaymanindiizlestigi gozleniyordu. Lamina propria da ise
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Sekil 1. Muskularis mukoza (ok) tzerinde yer alan mukozi
dizlestigi ve villuslarin atrofiye gradgl gorilmektedi
(Hematoksilen-eozin boyasi, orijinal blyiitme, x50).

Sekil 2. Lamina propriada bol miktarda plazma hcreleri) (ok
izlenmektedir (Hematoksilen-eozin boyasi, orijini@ytitme, x100).

plazma hicrelerinin belirgin derecede @rttikka-
ti cekiyordu. Materyale, histopatolojik olarak
¢oliak hastafil tanisi kondu§ekil 1,2,3).
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Sekil 3. Yuzey epiteli (ok) ve villuslarin atrofiye olgu gorul-
mektedir (Hematoksilen-eozin boyasi, orijinal bigéf x25).

Hastaya coliak hastgl, malabsorpsiyon
sendromu, dimorfik anemi (megaloblastik anemi
ve demir eksiklii anemisi) ve osteomalazi tanila-
riyla glutensiz diyet, kalsitriol, kalsiyum, vitami
B,,, folik asit ve demir sorbitol sitrik asit tedavisi
balandi. Hastanin tedavinin birinci haftasindan
itibaren klinik ve laboratuvar bulgularinda belimgi
iyilesme izlendi. Bir ay sonraki kontroliinde hasta
rahat yUrlyebiliyordu ve kemikgalari tama yakin
kaybolmuwtu. Yalnizca alkalen fosfataz ve serum
LDH dizeyi normalin Ust sinirinda olupgdr pa-
rametreler normal sinirlar icindeydi. Altl aylik
tedavi sonrasinda alkalen fosfataz ve LDH normale
donmigtt, yakinmasi kalmargt.

Tarti sma

Coliak hastafii malabsorpsiyon sendromu ve
gluten enteropatisiyle karakterize bir hastalil@azi
cevresel faktorlerinin etkisiyle (adenovirus tip)12
genetik gilimi olan kimselerde (HLA B8 ve
HLADw3 taglyicilari) tahil (bgday, arpa, cavdar,
yulaf) proteinlerinin (gluten, gliadin) toksik yaad
immunolojik bir mekanizmayla ince barsak mukoza-
sinda hasar yagt disindlir (4). Jejunal biyopside
mukozada Vvilluslarda yer yer dighee ve kabaka
ma, yer yer kayip ve lamina propriada iltihabi ficr
infiltrasyonu gordlir. Yuzey epiteli korungu bolge-
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lerde karakter distirerek kiiboidal karakter kazanir. hastalginin géraldigii bildirilmistir (17). Ozellikle
Histopatolojik  dgisiklikler ince  barsaklarin  tedaviye direncli sebebi bilinmeyen demir ekgkli
proksimal kisminda daha belirgindir (4,6-8). Mukoza anemisi olan hastalarda céliak hagalayirici
hicrelerinde ya asidi esterifikasyonu bozulur, tanida dikkate alinmalidir. Boyle hastalarin yalniz
aminoasit alimi, disakkaridaz aktivitesi ve glutensiz diyet ile tedavilerinin mimkin olglu
pankreotropik barsak enzimlerinin salinimi azalir. literatiirde belirtimektedir (13). Coliak hasgaha
Olgularin ¢c@u malabsorpsiyon sendromuna 6zgl bagli izole vitamin B, ve folik asit eksiklgi litera-
tipik belirti ve bulgularla bgvwurur. Proksimal  tirde daha az bildirilngtir. Dahale ve arkagtari,
jejunum ve duodenuma sinirli hastalikta ise yainizc 39 coliak hastasinda yaptiklari prospektif bir ca-
anemi ve osteoporoz vardir (4,9,10). Tani icin lsmada hastalarin 11'inde vitamin,Eksikligi ve
malabsorpsiyon sendromunun v@arin gosteriime-  5'inde de hem vitamin B eksikligi hem de folik

si, jejunum biyopsisinde villus kaybinin bulunmasi asit eksiklginin bulund@gunu saptamlardir (5).

ve glutensiz diyetle klinik, biyokimyasal ve hisijik Dahale ve arkadtarinin calgmasi dsinda litera-
iyilesme gorulmesi gerekir. Olgumuzda negatif bulu- ttirde izole vitamin B ve folik asit eksiklgine dair
nan antigliadin antikorlarinin ise taniggei tartsma- bir olgu sunumu ile bir caima vardir (18,19).

hdir (4). Genel_likle serumdfa Ig_A artar_, IgM azalir Malabsorpsiyonda mukoza hasari nedeniyle,
Olgularin %80’inde glutensiz diyetle birkac haftada kalsiyum tainiminin bozulmasiyla, kalsiyum emi-

klinik diizelme gorulur (4). Histolojik ve biyokimya lemeyen ya asidi kompleksleriyle sabunlar gtu-
sal lyilesme aylar sonra tamamlanir. Bunun yaninda 5rak parsak liimenine birikip hipokalsemiye ve
literatirde glutensiz diyete ancak 24-36 ay sonragstepporoza yol acar, trabekiiler kemik kitlesi aza-
cevap veren olgular da bildirilgtir (4). Diyet tedavi-  ,r - Radyolojik incelemede vertebralarda kemik
si ile iyilesmeyen olgulardasék eden baka bir has- yogunlugunun azaldyi, vertikal kemik tra-
taligin varlgl, duodenum ve jejunum perforasyonu, pekiillerinin belirginletizi gorilir (10). Olgumuz-
laktat eksikgi, kollagenoz sprue ve intestinal lenfoma 45 kas glicstiziiii olmakla birlikte bglica yakin-
distnulmelidir (11). Bizim olgumuzda da tedavinin 5 kemik anlarydi. Kalsiyumun normal olmast,
ikinci haftasinda belirgin Klinik iyilgme gozlendi. 5 kalen fosfataz yuksekdi, kemiklerin radyolojik
Ancak, histolojik ve biyokimyasal lyilgne tam ola-  tetkikinde osteoporoz bulgulari; osteomalazi tani-
rak altinci ayda tamamland. sina uymaktaydi. Osteomalazinin nedeni, D vita-
Hastalarin yarisindan daha azinda en sik gorimini ve fosfor eksiklgidir; beraberinde kalsiyum
len semptom diyare ve kilo kaybidir (2). Bununla eksikligi de bulunabilir. Malabsorpsiyon
birlikte ¢oliak hastafil izole ekstraintestinal semp- sendromundailomikronlar yoluyla gercekken D
tomlar ile de ortaya gikabilir (12). Ekstraintestin  vitamini emilimi bozulur. Ozellikle ¢éliak hastali-
semptomlar tutulan ince barsakgsentine gore ginda dolaimdaki 1-25 dihidroksikolekalsiferol
degisiklik gosterebilir. Uzun sure tedavisiz kakni  miktari normal oldgu halde, barsaktan daha az
hastalarda genellikle ince barsaklarin proksimalkalsiyum emilir (6,10). Devam eden hipokalsemi,
kismi etkilenmektedir (5). BOyle hastalarda demir, parathormon salgisini uyarir. Parathormon etkisiy-
folik asit ve kalsiyum malabsorpsiyonuna daha sikle  fosfatiri  artar, hipofosfatemi  gsili.
rastlanmaktadir. Cdliak hastainda terminal  Hipofosfatemi ve hipokalsemi nedeniyle osteoid
ileumun daha az etkilenmesinden dolayi vitamin doku mineralizasyonu gercekimez. Sonug
B12 eksiklgi oldukga nadirdir (5). Literatirde osteomalazidir (10). Osteomalazide alkalen
bildirilen en sik ekstraintestinal semptom demir fosfataz yuksektir, parathormon normaldir, ya da
eksikligi anemisidir (13). Coliak hastgl izole hipokalsemi uzun strmgge artmgtir (10). Klinik
demir eksiklgi anemisi ile ortaya cikabilir tablo; yaygin vicut @isi, kemik hassasiyeti,
(12,14,15). Bunun vyaninda c¢oliak hastadin primer kas hastaliklarini taklit eden alt
oligosemptomlari olarak demir eksiklianemisi  ekstremitelerde belirgin proksimal myopatidir
ve osteomalazi birlikte bulunabilir (16). Demir (11,20,21). Radyolojik dgsiklikler osteoporozdan
eksikligi anemisi olan hastalarin %5-6'sinda ¢oliak ayrilamaz. Osteomalaziye 6zgi tek radyolojik bul-
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gu “Looser” zonlarinin saptanmasidir. Bunlar bi- 5. Loughran TP, Kadin ME, Peeg JH. T cell intesitin

yuk arterlerin kendi gectigi bolgelerde gorilen,

kemik yuzeyine dik, 1-2 mm ile birka¢ cm uzunlu- ¢

gunda radyolusen cizgilerdir (10). Kicuk travmalar
vertebralarda

kemik kiriklarina neden olabilir,
¢cokme frakttrleri gordlebilir (10). Tedavi aktif D

vitamini iledir. Radyolojik dizelme 3-4 haftada

7.

baslayip altt ayda tamamlanir (10). Olgumuzda s.

malabsorpsiyon sendromunaghaosteomalazinin

kisa sureli tedavisinde klinik yakinmalarin ge¢gmesi
fakat alkalen fosfataz dizeyinin erken dénemde
normale donmeyip, alti ay sonraki tetkikte normale 10.
donmesi; kalsitriol tedavisinin uzun sdreli olmasi

gerektgini gostermektedir.

Sonu¢ olarak, coliak hagi@ma bal
ekstraintestinal semptomlarin 6n planda gidwe
demir eksiklgi anemisi ile birlikte vitamin B ve
folik asit eksiklgine bali megaloblastik aneminin
de bulundgu bir olguya literatiirde rastlanmagtr.
Bizim olgumuzun klingimize bagvuruncaya kadar

uzun slre tedavisiz kalmasindan dolayr dimorfik ;¢
anemi ve osteomalazi semptomlari oldukca belir-

gindi. Literatlr incelenginde dimorfik anemi ve
osteomalaziye kgh ekstraintestinal semptomlarin
6n planda oldgu bir ¢oliak hastag olgusuna rast-
lanmamgtir. Coliak hastafiinin  ekstraintestinal
bulgularin 6n planda olgu izole veya kombine
demir eksiklgi anemisi, vitamin B, ve folik asit
eksikligi ya da osteomalazi ile ortaya cikabilgce
bilinmeli ve busekilde bavuran hastalarda c¢oliak
hastalgi da ayirici tanida yer almalidir.
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