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ÖZET 

GiriĢ ve Amaç: Ülseratif Kolit (ÜK) kolonun idiyopatik inflamatuvar bir 
durumudur. D vitamini kemik ve mineral metabolizması için kritik öneme sahiptir 
ve raĢitizm ile osteomalazinin önlenmesinde ve tedavisinde etkili hormon 
benzeri bir vitamindir. Bu çalıĢmada, ĠBH hastalarının Truelove-Witts klinik 
aktivite indeksi, endoskopik Rachmilewitz skoru, kanda bakılan CRP, ESH gibi 
inflamatuvar belirteçler ile 25(OH)D seviyeleri arasındaki iliĢkinin araĢtırılması 
amaçlanmıĢtır. 
Materyal ve Metot: ÇalıĢma retrospektif olarak planlandı. ÇOMÜ Sağlık 

Uygulama ve AraĢtırma Hastanesi Gastroenteroloji ve Dahiliye polikliniklerine 
baĢvurmuĢ 100 hasta çalıĢmaya dahil edildi. ÇalıĢmadaki hastaların demografik 
bilgilerinin yanısıra, hastalığın tutulum yeri, süresi, tedavisi, laboratuvar 
değerleri ve 25(OH)D düzeyleri retrospektif olarak önceden hazırlanan formlara 
kayıt edildi. ÜK hastaları Rachmilewitz endoskopik aktivite indeksine göre 33 
remisyon ve 33 aktif olmak üzere iki gruba, Truelove-Witts skorlamasına göre 
hafif, orta, ağır hastalık olarak üç gruba ayrıldı. Kontrol grubunda, herhangi bir 
hastalık tanısı olmayan ve son 1 yıl içerisinde 25(OH)D kullanmayan 34 hasta 
çalıĢmaya dahil edildi. ÇalıĢmadan elde edilen verilerin istatistiksel 
analizlerinde, SPSS 23.0 (Statistical Packages for Socia Sciences;  SPSS Inc. 
Chicago, Illinois, USA) programı kullanıldı. Tüm istatistiksel analiz için, %95 
güven aralığında p değeri<0,05 anlamlı kabul edildi. 
Bulgular: ÇalıĢmamızda yer alan bireylerin %46‟sı kadın, %54‟ü erkekti. 
Kontrol grubundaki hastaların yaĢ ortalamalarının remisyon ve aktif gruptaki 
hastalara göre daha büyük olduğu görüldü. YaĢ, boy, kilo, VKĠ ile hastalık 
grupları arasında anlamlı iliĢki saptanmadı. ÇalıĢmadaki remisyon grubunun 
ortalama hastalık süresi 58,55±66,4 hafta olurken, aktif grubun ise 48,91±54,8 
hafta olduğu görüldü. Bu fark istatistiksel olarak anlamlıydı. Truelove-Witts 
skorlamasına göre hastaların %51‟i hafif , %42‟si orta ve %7‟si ağır hastalık 
aktivitesine sahipti. EAĠ düzeyleri ile laboratuvar verileri olan PLT, lenfosit, AST, 
ALP, Vitamin D değerleri arasında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde iliĢki 
saptandı. Ayrıca Vitamin D düzeyleri ile laboratuvar verileri olan PLT, CRP, 
ALP, değerleri arasında anlamlı düzeyde iliĢki saptandı. D vitamini ortalama 
değeri en yüksek Truelove-Witts‟in remisyon düzeyinde görülürken, en düĢük 
ortalama değeri Truelove-Witts‟in ağır düzeyinde görüldü. Truelove-Witts‟e göre 
ayrılan gruplar arasında vitamin D eksiklik düzeyi açısından anlamlı düzeyde 
iliĢki saptandı. EAĠ ile vitamin D arasında kuvvetli ve negatif yönde anlamlı bir 
iliĢki bulundu. 
Sonuç: ÇalıĢmamızda, ülseratif kolit hastalık aktivitesi ile serumda bakılan 
25(OH)D düzeyleri için farklı hastalık Ģiddetinde görülen gruplar arasında 
anlamlı fark saptandı. Bu sonuç 25- hidroksi vitamin D düzeylerinin ülseratif kolit 
hastalığının aktivasyonunu değerlendirmede bir serum belirteci olarak 
kullanılabileceğini göstermektedir. Aynı zamanda çalıĢmamız ÜK hastalarının 
takibinde D vitamini düzeylerinin erken kontrolü ve replasmanının önemini 
vurgulamaktadır. Yine de bu konuda daha büyük hasta grupları ile yapılacak 
prospektif uygulamalara gereksinim olduğunu düĢünmekteyiz. 
 
Anahtar Kelimeler: Ülseratif Kolit, 25-Hidroksi vitamin D 
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ABSTRACT 
 

Introduction And Aim: Ulcerative Colitis (UC) is an idiopathic inflammatory 
condition of the colon. Vitamin D is critical for bone and mineral metabolism and 
is a hormone-like vitamin that is effective in preventing and treating rickets and 
osteomalacia. In this study, we aimed to investigate the relationship between 
Truelove-Witts clinical activity index, endoscopic Rachmilewitz score, 
inflammatory markers such as CRP, ESR and 25(OH)D levels in IBD patients. 
Materials and Methods: The study was planned retrospectively. A total of 100 
patients who were admitted to Gastroentereology and Internal Medicine 
outpatient clinics of ÇOMU Health Application and Research Hospital were 
included in the study. In addition to the demographic data of the patients, the 
site of involvement, duration, treatment, laboratory values and 25(OH)D levels 
were recorded retrospectively. UC patients were divided into two groups as 33 
remission and 33 active according to Rachmilewitz endoscopic activity index, 
and three groups as mild, moderate and severe disease according to Truelove-
Witts scoring system. Thirty-four patients in the control group who did not have 
any disease diagnosis and who did not use 25(OH)D in the last 1 year were 
included in the study. Data obtained from the study SPSS 23.0 (SPSS Inc. 
Chicago, Illinois, USA) was used for statistical analysis of the data obtained 
from the study. For all statistical analysis, p value<0.05 was considered 
significant at 95% confidence interval. 
Results: In our study, 46% of the patients were female and 54% were male. 
The mean age of the patients in the control group was older than the patients in 
the remission and active groups. There was no significant relationship between 
age, height, weight, BMI and disease groups. The mean duration of disease in 
the remission group was 58.55 ± 66.4 weeks and the active group was 48.91 ± 
54.8 weeks. This difference was statistically significant. According to Truelove-
Witts, 51% of the patients had mild, 42% had moderate and 7% had severe 
disease activity. A statistically significant correlation was found between EAI 
levels and laboratory data such as PLT, lymphocyte, AST, ALP, vitamin D. In 
addition, a significant correlation was found between Vitamin D levels and 
laboratory data such as PLT, ALP, CRP values between the groups. The mean 
Vitamin D was highest in the remission level of Truelove-Witts, while the lowest 
mean value was found in the heavier level of Truelove-Witts. There was a 
significant relationship between the groups seperated according to Truelove-
Witts in terms of Vitamin D deficiency level. A strong and negative correlation 
was found between EAI and Vitamin D. 
Conclusion: In our study, a significant difference was found between the 
groups with different disease severity in terms of ulcerative colitis disease 
activity and serum 25-hydroxy Vitamin D levels. This result shows that 25-
hydroxy Vitamin D levels can be used as a serum marker in the evaluation of 
the activation of Ulcerative Colitis. Our study also emphasizes the importance of 
early control and replacement of Vitamin D levels in the follow-up of UC 
patients. However, we believe that prospective studies with larger patient 
groups are needed. 
 
Keywords: Ulcerative Colitis, 25-Hydroxy Vitamin D 
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1.GĠRĠġ VE AMAÇ 

 

Ülseratif kolit (ÜK) kolonda oluĢan kronik inflamasyonla karakterize 

idiopatik bir hastalıktır. Dünya çapında en yaygın inflamatuvar bağırsak 

hastalığıdır. Karakteristik olarak, kolonun mukoza ve submukoza tabakası ile 

sınırlı inflamasyonu içerir. Tipik olarak, hastalık rektumda baĢlar ve buradan 

kolon proksimaline doğru uzanır. Terminal ileum ülseratif kolitte genellikle 

tutulmaz. Fakat pankolitli vakalarda kolonoskopide „backwash ileitis‟ bulguları 

görülebilir. Ülseratif kolit (ÜK) hastalığının spesifik nedeni bilinmemektedir. En 

önemli bağımsız risk faktörü hastalığın aile öyküsü olduğundan birincil etyolojik 

etken olarak görülmektedir. Ülseratif kolitli bir hastanın birinci derece 

akrabasında hastalığın görülmesi, kolonda inflamatuvar hastalık geliĢme riskini 

artırır (1). 

Ülseratif kolit (ÜK) hastalık aktivitesi; klinik (ör. DıĢkılama sayısı, dıĢkıda 

kan,  sistemik toksisite belirtileri vb), endoskopik indeksleme (ör: Rachmilewitz 

vb.) ya da ikisinin birlikte kullanımı (ör. Mayo indeksi vb.) ile değerlendirilir. 

Bunun yanında eritrosit sedimantasyon hızı (ESH), C-reaktif protein (CRP), 

hemoglobin, trombosit, dıĢkıda bakılan bazı yardımcı belirteçler tanı için 

kullanılabilmektedir (2). 

D vitamini kemik ve mineral metabolizması için kritik öneme sahiptir ve 

raĢitizm ile osteomalazinin önlenmesinde ve tedavisinde etkilidir (3). 

Epidemiyolojik çalıĢmalar, düĢük 25-hidroksivitamin D (25(OH)D) 

konsantrasyonlarının çeĢitli akut ve kronik hastalıklarla iliĢkili olduğunu ve 

böylece D vitamininin immün sistemdeki etkisine ilginin arttığını göstermiĢtir. D 

vitamini baĢlangıçta raĢitizm hastalarını iyileĢtirebilen bir madde olarak 

tanımlandı ve keĢfedilen vitaminler dizisinde dördüncü sırada olduğu için 'D' 

vitamini olarak adlandırıldı. Ana iki izoform, benzer bir metabolizmayı paylaĢan 

D3 vitamini (kolekalsiferol) ve D2 vitamini (ergokalsiferol) olup aksi 

belirtilmedikçe bu izoformlar arasında ayrım yapılmamaktadır. D vitamini, 7-

dehidrokolesterolden fotoliz yoluyla prekolekalsiferole (previtamin D3) dönüĢür, 

yani UV ıĢınlarının deriye teması ile vücutta sentez edilebilir veya balık, 
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yumurta, kırmızı et gibi D vitamini kaynaklarından eser miktarda karĢılanır. 

Diğer yandan, kuzey ülkelerinde UV ıĢınlarından faydalanım düzeyi kıĢ 

aylarında D vitamini fotolizi için yetersizdir ve toplum düzeyleri, besin ve 

takviyeler yoluyla alınan D vitaminine bağımlıdır (4). 

D vitamini eksikliği populasyonun büyük bir kısmında görülen ciddi bir 

toplum sağlığı problemidir. D vitamini; kemik geliĢimi ve devamlılığı, kas 

fonksiyonları, immün sistem ve kalsiyum düzey kontrolünün sağlanması için 

elzemdir. Son dönemlerde yapılan araĢtırmalarda, otoimmün mekanizmalar, 

malignite oluĢumu, enfeksiyonlar, diyabet geliĢimi, depresif bozukluk gibi 

durumlar ile, düĢük D vitamini arasında iliĢki gösterilmiĢtir (3,5).   

Kesitsel çalıĢma modelinde ĠBH hastalarının Truelove-Witts klinik aktivite 

indeksi, endoskopik Rachmilewitz skoru, kanda bakılan CRP, ESH gibi 

inflamatuvar belirteçler ile serumda bakılmıĢ 25(OH)D seviyeleri retrospektif 

olarak kayıt altına alınarak ülseratif kolit hastalık aktivitesi ile serumda bakılan 

25(OH)D düzeyleri arasındaki iliĢkinin araĢtırılması amaçlandı. 
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2. GENEL BĠLGĠLER 

 

2.1. Ġnflamatuvar Bağırsak Hastalıkları Tanım 

 

Ġnflamatuvar bağırsak hastalıkları (ĠBH), büyük oranda Crohn Hastalığı 

(CH) ve Ülseratif Kolit (ÜK)  olarak isimlendirileniki tip bağırsak bozukluğunu 

içerir (1). 

 Ülseratif Kolit, kolonik mukozaya sınırlı olup tüm segmentleri tutan, yaygın 

yüzeyel tutulum yapan; Crohn Hastalığı ise ağız mukozasından baĢlayıp 

rektuma kadar tüm gastrointestinal sistemi atlayıcı tarzda ve mukozaları 

transmural düzeyde tutan hastalıklardır. Her iki hastalıkta da akut atak 

dönemleri ve remisyonlar dönemsel olarak görülür ve her iki hastalıkda sistemik 

hastalıklardır (1). TeĢhis, bağırsak duvarında deformasyon (örneğin, transmural 

veya yüzeysel yamalı granülomatöz infiltrasyon), ve akut inflamatuvar hücrelerin 

varlığına dayanır. Aynı zamanda herhangi bir tanısal anormallik olmadığı halde 

normal bağırsaklarda da kronik inflamasyon bulunabilir. ĠBH ile normal 

bağırsaklardaki inflamatuvar yanıtın farkı, ĠBH‟da inflamasyonun tolere 

edilememesidir. Sağlıklı bağırsaklarda potansiyel bir patojene cevaben 

inflamasyon olur, daha sonra mevcut patojen bağırsaktan eradike edildiğinde 

bağırsaktaki inflamatuvar yanıt sonlanır. Fakat ĠBH'lı bireylerde, inflamasyon 

gerilemez, mukozal immün yanıt kronik olarak aktif kalır ve bağırsakta kronik 

olarak inflamasyon devam eder. ÜK ve CH genel olarak klinik, anatomik ve 

histolojik bulgularla birbirinden uzak durumlardır, fakat ayırıcı tanıda altın 

standard bir yöntem henüz bulunmamaktadır (6). Bazen de inflamatuvar 

bağırsak hastalığı kökenli olduğu düĢünülen komplikasyonlarda ayırıcı tanı zor 

olabilmektedir. Bu tip hastalara ”indetermine (belirlenemeyen) kolit” tanısı konur. 

Crohn Hastalığı  %41-55 oranında ileokolik, %30-40 oranında ince bağırsak ve 

%14-26 oranında kolonik tutulum göstermektedir (7). Ülseratif kolitte ise  %40-

50 distal kolon, %40 inen kolon tutulumu ve %20 oranında tüm kolon tutulumu 

görülür. Kolonun tamamı tutulan hastaların eser bir bölümünde, “backwash 

ileitis” Ģeklinde terminal ileum inflamasyonu bulunabilir (8) . 
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2.2. Ülseratif Kolit 

 

2.2.1. Ülseratif Kolit Tanım 

Ülseratif Kolit (ÜK), kolon mukozası ve yüzeyel submukozada (daha derin 

tutulum fulminan durumlarda görülür) görülen diffüz inflamasyonla tanımlanan 

ödematöz ülseratif kronik bir hastalıktır. Olguların yaklaĢık %95'inde rektum 

tutulur, distalden baĢlayarak proksimale doğru kolonun diğer kısımlarını veya 

tamamını da tutabilmektedir. Tutulan alanlar arasında normal mukozaya sahip 

doku bulunmamaktadır (1). Sık görülen klinik bulgular rektal urgency, tenesmus, 

Ģiddetli karın ağrısı ile kanlı ishaldir. Klinikte ülseratif kolit kendiliğinden veya 

tedavi değiĢikliklerine yanıt olarak ortaya çıkabilecek remisyonlar ve ataklarla 

seyir göstermektedir (8,9).  

2.2.2. Ülseratif Kolit Sınıflandırma 

Kolon tutulumunu sınıflandırmak için aĢağıdaki terimler kullanılmaktadır ve 

bu sınıflamalar hastalığın kliniğinde rol oynar: 

● Ülseratif proktit: Rektuma sınırlı hastalık, 

● Distal kolit veya proktosigmoidit: YaklaĢık olarak sigmoid kolon orta 

düzeylerine uzanan hastalık, 

● Sol kolit: En fazla splenik fleksuraya uzanan fakat ötesine 

geçmeyen düzeyle sınırlı hastalık 

● Yaygın kolit: Splenik flexura ilerisine uzanan hastalık 

● Pankolit: Ġnflamasyon çekuma kadar uzanan hastalık (10) 

Populasyon bazlı çalıĢmalara göre, proktitin hastaların % 30-60'ında, sol 

kolitin  % 16-45'inde ve pankolitin  % 14-35'inde bulunduğu gözlenmiĢtir (11).  

Ülseratif kolit, Truelove-Witts kriterlerine göre ise hafif, orta, ve ağır olarak 

sınıflandırılır  

Hafif düzeyde hastalık: Normal inflamatuvar belirteçler (sedimantasyon 

30‟un altında), sistemik toksisite bulunmayan (ateĢ, kalp hızı normal), günde 



5 
 

4'ten az dıĢkılama (kanlı veya kansız), normal hemoglobin düzeyi, kolonoskopik 

ve klinik bulguları normal olan hasta grubu 

Orta düzeyde hastalık: Günde 6'dan fazla kanlı bağırsak hareketi, 

sedimantasyon>30, sistemik toksisite belirtileri (ateĢ>37.5, kalp hızı>90) olarak 

tanımlanır. 

Ağır hastalık: Sedimantasyon>30, sistemik toksisite belirtileri (ateĢ>37.5, 

kalp hızı>90), günde 10'dan fazla kanlı dıĢkılama, anemi (kan tx. ihtiyacı), 

kolonoskopide bağırsak duvarı ödemli, klinik olarak hastada karında ĢiĢlik 

gerginlik hissi (12). 

Normal koĢullar altında, bağırsak homeostazı birkaç mekanizma ile 

düzenlenir. Bu dengenin bozulması ülseratif kolitte bulunan kronik inflamatuvar 

süreci tetikler. Erken iltihaplanma sırasında, yabancı lümen antijenlerinin 

(bakteri, bakteri ürünleri) kontrolsüz alımı ile artan bariyer kusuru, doğal 

öldürücü hücreler, mast hücreleri, nötrofiller, makrofajlar ve dendritik hücreler 

dahil olmak üzere bağırsakta bulunan farklı doğuĢtan gelen bağıĢıklık 

hücrelerinin aktivasyonuna yol açar. AĢırı, kontrolsüz bir inflamatuvar reaksiyon, 

adaptif immün yanıtın aktivasyonunu daha da arttırır. Anormal olarak 

etkinleĢtirilmiĢ efektör CD4 + T yardımcı (Th) hücreleri, kronik doku hasarına ve 

epitel hasarına yol açan kısır inflamasyon çemberini oluĢturan farklı 

enflamatuvar aracıları sentezler ve serbest bırakır (12). 

Ülseratif kolit aktif döneminde kortizon tedavisi uygulanmasının etkili 

olduğunun gösterildiği çalıĢma, hastalığa yönelik yapılmıĢ ilk çalıĢmadır. Bu 

çalıĢma 1955'te yapılmıĢ olup, Truelove-Witts Klinik Aktivite Ġndeksi de aynı 

çalıĢmada oluĢturulmuĢtur. Daha sonra klinik tecrübelerin artması ile, hastalık 

aktivite düzeyi tespitinde hastalığa ait çok sayıda indeks geliĢtirilmiĢtir. Yıllar 

içinde oluĢturulan bu indeksler;  

1955 –  Truelove-Witts 

1978 – Powell Tuck 

1987 – Sutherland indeksi 

1987 – Mayo Skoru 



6 
 

1989 – Klinik Aktivite Ġndeksi 

1989 – Endoskopik Ġndeks 

1993 – Sigmoidoskopik Ġndeks 

1993 – Hekimin genel değerlendirmesi PGA 

1994 – Lichtiger 

1998 – Basit Klinik Ġndeks 

2012 – Patient Defined Remission 

2013 – IBD disability indeks ( IBD-ICF) olarak isimlendirilmektedir (13). 

 

Tablo 2.1. Truelove-Witts Aktivite Ġndeksi (13) 

 HAFĠF ORTA AĞIR 

DıĢkılama sıklığı <4 >6 >10 

Kanlı dıĢkılama Seyrek Sık Her Zaman 

AteĢ Normal >37,5 >37,5 

Nabız Normal >90 >90 

Hemoglobin Normal <Normal değerin%75 Kan Tx Ġhtiyacı 

Sedimantasyon < 30 >30 >30 

 

2.2.3. Ülseratif Kolit Epidemiyoloji 

Dünya çapında, inflamatuvar bağırsak hastalıklarının en yüksek görülme 

sıklığı ve prevalansı Kuzey Avrupa ve Kuzey Amerika'da görülmektedir. 

Ġnflamatuvar bağırsak hastalığı, batılı çevre ve yaĢam tarzlarında daha sık 

görülmektedir. Ayrıca ülseratif kolit, Yahudi topluluklarında diğer etnik 

kökenlerden daha fazla görülmektedir. Prevalansı yılda 100.000 kiĢi baĢına 156 

ila 291‟dir (11). ÜK, ABD'de senede ortalama 500.000 kiĢiyi etkilemektedir, yılda 

100.000 kiĢiden 8–12‟sinde görülmektedir (14-19). Ülseratif kolit insidansı 

bimodal paterne sahiptir. Ana baĢlangıcı, 15 ile 30 yaĢları arasındadır. Ġkinci ve 

daha az oranda olan görülme sıklığı 50 ile 70 yaĢları arasında gerçekleĢir. Bazı 

çalıĢmalarda erkeklerde daha çok görüldüğü belirtilmesine rağmen, çoğu 
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çalıĢma cinsiyetle ilgili bir fark olmadığını belirtmektedir. Sigara içmeyenlerde 

veya yakın zamanda sigarayı bırakanlardaki ülseratif kolit prevalansı artmıĢtır. 

Ek olarak, ülseratif kolit tanısı alan sigara içicilerin hastalıkları daha hafif 

seyretmekte, hastaneye daha az yatıĢları olmakta ve ilaca ihtiyaçları daha az 

olmaktadır (11). Yılda çeyrek milyon hasta doktoruna görünmektedir, 30.000 

kiĢide hastane yatıĢı gerekmektedir ve hastaların klinik durumları itibariyle yılda 

bir milyon iĢ günü kadar istirahat etmelerı gerekmektedir, bu da iĢ gücü kaybına 

yol açmaktadır (20). Hastalar için gerekli tıbbi maliyetler yılda dört milyar doları 

aĢmaktadır. Hastane masrafları 960 milyon ABD Doları (21,22) ve ilaç 

maliyetleri 680 milyon ABD Doları (22) civarında hesaplanmıĢtır. 

 

2.2.4. Ülseratif Kolit Etyoloji 

2.2.4.1. Genetik Faktörler 

Ailede inflamatuvar bağırsak hastalığı bulunması, diğer faktörlerle ilintisiz 

en ciddi risk faktörüdür (23). Birinci derece yakınında ülseratif kolit olanlarda risk 

oldukça yüksektir. Ülseratif koliti olan hastaların % 5.7‟si ile % 15.5'inin birinci 

derece yakını da aynı hastalığa sahiptir (24,25). Askenazi yahudilerinde diğer 

etnik gruplara göre ülseratif kolit üç ile beĢ kat daha yüksek bir oranda 

görülmektedir, bu da bize ülseratif kolit oluĢumunda genetik zemini düĢündüren 

bir durumdur. Ancak bu etnik farklılıklar, çevresel etkenlerin hastalığın 

nedenindeki önemini destekleyen görüĢleri zayıflatmaktadır (26). 

2.2.4.2. Çevresel Faktörler 

Ülseratif kolit görülme sıklığı geliĢmiĢ ülkelerde, geliĢmekte olan ülkelere 

göre ve kentsel alanlarda kırsal alanlara göre daha yüksektir. Bunun nedeni 

geliĢmiĢ ülkelerde sağlık hizmetlerine eriĢimin daha kolay olması, hastaların 

tanı alabilmesi ve tıbbi kayıtların tutulabilmesi ile iliĢkili olabilir. Ayrıca, 

sanayileĢmiĢ ülkelerde geliĢmiĢ sanitasyon, çocukluk döneminde enterik 

bakteriyel enfeksiyonlara maruz kalmayı azaltabilir, böylece mukozal bağıĢıklık 

sistemi tam olarak geliĢmeyebilir ve bulaĢıcı mikroorganizmalara yaĢamın daha 

ileriki yıllarında maruz kalmak da uygunsuz bir bağıĢıklık tepkisi ile 

sonuçlanabilir (27). 
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 Sigara içen ülseratif kolit hastalarının hastalık seyri sigara içmeyenlere 

göre daha hafif olma eğilimindedir ve sigarayı bırakanlarda hastalık aktivitesi 

genellikle artmaktadır (28).  

Akut  gastrointestinal enfeksiyonlar (örn., Salmonella spp, Shigella spp ve 

Campylobacter spp), ülseratif kolit geliĢme riskini ikiye katlar; bu akut intestinal 

enfeksiyonun bağırsak florasını degiĢtirmesiyle bağlantılı olabilir, genetik zemini 

olan bireylerde kronik inflamatuvar proçesi baĢlatan bir mekanizma olarak 

düĢünülmektedir (29,30). 

NSAĠ ilaçları kulanan kiĢilerde ülseratif kolit baĢlangıcı veya nüksü 

arasında bir iliĢki olduğuna dair zayıf epidemiyolojik kanıtlar bulunmaktadır (31). 

Antibiyotikler ve oral kontraseptifler ülseratif kolit olasılığını 

arttırabilmektedir. Yüksek yağ içeren lifsiz diyet de ülseratif kolit olma olasılığını 

arttırabilir. Stres, ülseratif kolite neden olarak görülmemektedir. Birkaç çalıĢma, 

stresin bir kiĢinin ülseratif kolit atağı geçirme riskini artırabileceğini 

göstermektedir (32). 

Emzirme durumu da, süresi 3 aydan fazla olduğunda ülseratif kolitin 

geliĢmesine karĢı koruyucudur (33). 

2.2.4.3. Hiperaktif Ġntestinal Ġmmün Sistem 

Otoimmünite de ülseratif kolit etiyolojisinde önemli bir rol oynayabilir (11). 

 Normal olarak, immün sistem bakteri, virüs ve diğer potansiyel olarak 

zararlı yabancı maddeleri tanımlayıp yok eder bu yolla vücudu enfeksiyonlardan 

korur. Bazı durumlarda bakteri veya virüslerden kaynaklı enfeksiyonlar 

otoimmüniteyi tetikleyebilmektedir. Bu da bazı aĢamalardan sonra semptomlara 

yol açar (32). 

2.2.5. Ülseratıf Kolit Patogenez 

Ülseratif kolitin patofizyolojisi epitel bariyerindeki, immün yanıttaki, lökosit 

alımındaki ve kolon florasındaki defektleri kapsar (11). Mukus tabakası ile 

kaplanan epitel bariyeri, mukozal bağıĢıklık sisteminin ilk savunma 

basamağıdır, çünkü konakçı immün sistemi ve lümen mikrobiyatası arasında 
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fiziksel ayrım sağlar ve antimikrobiyal peptidleri sentezler. Ülseratif kolitte, bazı 

kolonik müsin alt tiplerinin (müsin 2) sülfasyon sentezi azalır (34). Epitel 

bariyerinin hasar görmesi, muhtemelen tight junctionların hatalı yapılanması 

nedeniyle geçirgenlikte artıĢa neden olur (35). 

ĠBH'da çeĢitli immün sistem mekanizmaları görülmekle beraber, intestinal 

inflamatuvar hücrelerden fazlaca antikor sekresyonu vardır. Özellikle IgM ve 

IgG sınıfı antikorların miktarında artıĢ vardır. Halbuki normal reaksiyonda IgA 

aktivasyonu vardır. Ülseratif kolitte IgG ve IgG3 sekresyonu artar, bu antikorlar 

T hücrelerine bağımlı antijenlere karĢı oluĢurlar (36).  

Kolit oluĢum mekanızmasında tetikleyici sebep ne olursa olsun,  her türlü 

saldırıya erken müdahale eden hücreler nötrofillerdir ve inflamasyon sürecinde 

merkezi roldedirler. Ġlk immün yanıt olarak nötrofıllerın, dolaĢımda vasküler 

endotelyumdaki boĢluklardan geçip dokular arası boĢluklara sızdığı görülür. 

Nötrofiller orada antimikrobiyal peptitleri ve fazlaca doku hasarına neden 

olabilecek reaktif oksijen ara ürünlerini salgılarlar. Nötrofiller ayrıca kemokinler 

ve proinflamatuvar sitokinler tümör nekroz faktörü (TNF)-alfa, interlökin (IL) -1β, 

IL-6 ve IL-8 üretimi yoluyla makrofajları aktive eder. Ülseratif kolitte kolon 

dokusunda geliĢen hasar ve granülom oluĢumu, kısmen nötrofil göçü ve 

degranülasyonunun sonucu olarak düĢünülür (6). 

ĠBH'da inflamatuvar mediatörler tanımlanmıĢtır ve bu mediatörler bu 

hastalıkların patolojik ve klinik özelliklerinin geliĢiminde rol sahibidir. ÇeĢitli 

antijenik uyaranlara cevap olarak makrofajlar aktive olup sitokin salgılarlar, bu 

sitokinler otokrin, parakrin ve endokrin etkiler üretir. Sitokinler, lenfositlerin farklı 

tip T hücrelerinde diferansiye olmasını sağlar. T helper hücrelerinden, Th-1 

temel olarak Crohn Hastalığı ile iliĢkilendirilirken, Th-2 esasen ülseratif kolit ile 

iliĢkilidir. BağıĢıklık yanıtı, bağırsak mukozasını bozar ve kronik bir inflamatuvar 

süreci baĢlatır (37). T helper hücreleri, farklı paternde sitokinler üretirler. AĢırı 

TH2 hücre yanıtı IL-4, IL-5, IL-10 ve IL-13 salgısının artmasını sağlar. TH2 

hücreleri ayrıca humoral immün yanıtla da iliĢkilidir (38). 

Proinflamatuvar sitokinler, adhezyon moleküllerinin üretimini de artırır (örn, 

Hücresel yapıĢma molekülü-1 (MadCAM-1) böylece vasküler endotele lökosıt 
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adhezyonu ve dokuya ekstravazasyon ve inflamasyon basamakları 

gerçekleĢmiĢ olur (39). MAdCAM-1, a4β7 integrin ile etkileĢime girer, 

inflamasyon oluĢurken bağırsak lenfoid dokusuna lenfosit yönlendirilmesine 

aracılık eder (40). 

Antijenler, makrofajlar ve dendritik hücrelerle etkileĢime girer ve doğal 

bağıĢıklık yanıtını aktive eder. Dendritik hücreler, lümen içindeki bakteri ve diğer 

antijenleri örneklemeye çalıĢır. Bu nedenle bağırsak epitel hücrelerindeki 

dendritleri epitel dıĢına gönderebilir (41). Lamina propriya, antijenleri B ve T 

lenfositlere götüren makrofajlar ve dendritik hücreler tarafından doldurulur bu da 

adaptif immün yanıtların aktive olmasını sağlar. Ülseratif koliti olan hastalarda 

aktive edilmiĢ ve olgun dendritik hücrelerin sayısı, uyarıcı faktörlerın artmasıyla 

artar ve dolaĢımdaki sayıları, hastalık aktivitesiyle bağlantılıdır (42). Dendritik 

hücreler Toll like reseptörler (TLR) ve NOD like reseptörleri tanıma 

reseptörlerine sahiptir. TLR sinyallemesinin ana iĢlevi patojenlere karĢı immün 

yanıt oluĢturmak ve epitel hasarına karĢı korunma sağlamak ve böylece 

bağırsak epitelinin korunmasına katkıda bulunmaktır. Normal bağırsak epitel 

hücrelerinde TLR3 ve TLR5 ekprese edilirken, TLR2 ve TLR4 ekspresyonu 

eksik veya yoktur (43). TLR4 ekspresyonu ise ülseratif kolitli hastaların lamina 

propria hücrelerinde artıĢ göstermektedir (44). TLR'lerde polimorfizmler enterik 

enfeksiyonlara duyarlılığı ve kommensal bakterilere adaptasyon sağlayan 

immün yanıtı değiĢtirebilir. TLR4 D299G polimorfizmi beyaz hastalarda ülseratif 

kolit için bir risk faktörü olarak düĢünülmektedir (45). 

2.2.6. Ülseratif Kolit Klinik 

Ülseratif Kolit (ÜK) genellikle çok keskin bulgular vermez. Hastalık rektal 

inflamasyona yol açtığından makattan kanama ve/veya mukus deĢarjı beklenen 

bulgudur (46). Ġnflamasyona bağlı rektal ödem geliĢimi tenezm oluĢmasına yol 

açar (47).  

Ülseratif proktit en hafif bulgu veren ülseratif kolit formudur ve hastaların 

ortalama %25-30‟unda görülmektedir. Ġzole rektum tutulumu olan hastalarda 

genellikle sistematik bulgular olmamakla birlikte nadiren cilt ve eklem bulguları 

görülebilir. Ülseratif kolit rektum tutulumlu hastalarda makattan kanama, dıĢkıda 
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mukus ve tenezm görülen bulgulardır. Hastalık çoğunlukla rektumdan ileriye 

gitmez, hastaların%10-40‟ında inflamasyon proksimalde de görülür ve bu 

vakaların ortalama %20‟sinde kolektomi gerekebilmektedir (48,49). 

Proktosigmoidit (Sol-taraflı kolit) ÜK hastalarının %40‟ı bu gruptadır. 

Hastalarda tenezm, rektal urgency, rektal kanama, bağırsak hareketlerinde 

bozulmaya bağlı konstipasyon veya diyare gibi durumlar görülmektedir.Karın sol 

alt kısmında ağrı daha sık yaĢanmaktadır. Bütün kolon tutulumunda pankolitten 

söz edilir. Kolonun absorbsiyon kapasitesinin azalmasından dolayı hastada 

ishal, kanama, rektal urgency ve tenesmus belirtileri görülmektedir. Hastalarda 

karında ağrı hissi, kilo kaybı görülebilmektedir, ayrıca bağırsak dıĢı Ģikayetler ve 

demir, folat, B12 eksiklikleri de görülebilen durumlardır (50). 

“Toksik megakolon”, ülseratif kolitin en kötü klinik formudur ve bu durum 

pankolit vakalarında gözlenmektedir. Hastalarda semptom olarak ateĢ, halsizlik, 

karında kramplar, ağrı, hassasiyet olabilir. Ġnflamasyonun mukoza tabakasından 

derinlere inmesi ve muskuler tabakaya kadar etki etmesi nedeniyle mukoza altı 

musküler tabakadaki inflamasyon kolon sirküler adalelerinde felce neden olur ve 

netice olarak kolon duvarı iyice gerilir (51). 

Ülseratif kolitin Ģiddeti kolonun tutulum mıktarı ve tutulan bölgeye göre 

değiĢmektedir. Tedavi ile hastalarda genellikle belirtiler kısa süre içinde yok olur 

fakat tedavi kesildiğinde %90 oranında semptomlar tekrar görülmektedir. 

DıĢkılama ihtiyacı az, kramp görülmeyen ve günde 4‟ten az defekasyonu olan 

hastalar hafif grup olarak tanımlanır. Hastalar günün ilk defekasyonundan sonra 

gün içinde herhangi bir semptom yaĢamazlar. Rektal urgency ve günde 4-8 kez 

defekasyonu olan hastalar orta grup olarak tanımlanır. Bu hastalar sabah 

uyanınca ve her öğünden sonra dıĢkılama ihtiyacı hisseder; gaytada kan ve 

yoğun sümük vardır; hastalar gece defekasyon için uykudan uyanma durumu 

yaĢar. Bu durum hastaların yaĢam kalitesini azaltmaktadır.  Günde 8‟den çok 

defekasyon, gece devam eden dıĢkılama ihtiyacı, tenezm ve dıĢkıyı tutamama, 

ateĢ, terleme, halsizlik ve kilo kaybı ağır grup olarak tanımlanır. Bu hastalarda, 

demir eksikliği, B12, folat eksikliği, lökosit yüksekliği ve albümin düĢüklüğü 

görülebilir (50,52). 
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Günde 10 veya daha çok dıĢkı çıkarma ihtiyacı duyan hastalar fulminan 

kolit grubu olarak tanımlanır. Gece tuvalet ihtiyacı, karın ağrısı ve tenezm, 

karında ĢiĢkinlik gerginlik hissi yüksek ateĢ ve hipotansiyon gibi durumlar 

görülebilmektedir. Bağırsak görüntülemelerinde mukozada ödem, barsak duvarı 

içerisinde hava ve kolonda dilatasyon görülür. Hastaların %10‟undan az bir 

kısmında hastalığın ilk senesinde operasyona gerek görülebilir. Ġlaç tedavisi ile 

hastaların %90‟ından çoğu kontrol altında hayatını sürdürmektedir. Hastalar 

yaĢamlarının bir döneminde ülseratif kolitin yol açtığı bir cerrahi iĢlem geçirebilir. 

Mortalite oranı toplumdan farklı değildir (46). 

         2.2.7. Ülseratif Kolit Laboratuvar 

ÜK düĢünülen, karın ağrısı kanlı mukuslu dıĢkılaması bulunan hastalarda 

hemogram sedimantasyon crp anemi markerları bakılmalıdır. Hastada ishal 

varsa gayta mikroskobisi, gaytada amip antijeni, parazit bakılıp enfektif 

ishallerle ayrıcı tanının yapılması gerekmektedir. Tanı koymak için dıĢkıda 

bakılan belirteçler içerisinde kalprotektin (granülosit kaynaklı kalsiyum bağlayan 

protein), laktoferrin (granülosit kaynaklı poliklonal antikorlarla ya da lateks 

aglütinasyonla bakılabilir) gibi proteinler bulunmaktadır. Hastalık aktivitesini 

değerlendirmede de bu proteinler kullanılabilir (53-55). 

        2.2.8. Ülseratif Kolit Kolonoskopi Bulguları 

ÜK hastalarında proktosigmoidoskopik veya kolonoskopik görünüm, tipik 

olarak vasküler patern kaybı, eritem, ödem, mukozada granülasyon, frajilite, 

yalancı polipler, erozyon, ülserasyon ile tanımlanır. Hastalık yayılımı rektum 

bölgesinden baĢlayıp proksimale ilerler, atlama alanları görülmez. Terminal 

ileum ve çekumu da içeren kolonoskopi uygulanması ile mukozal değiĢiklikler 

en optimal Ģekilde incelenir ve bu yöntem ÜK ve CH arasındaki ayrımı 

yapabilmenin en sağlıklı yoludur (8,56). Bu mukozal değiĢiklikler, daha önce 

tedavi görmüĢ ÜK hastalarında tipik bir Ģekilde bulunmayabilir, bu durumda 

vakalarda kolonoskopik görüntülemede atlama alanları görülebilir. Bu 

endoskopik bulguların hiçbiri ÜK için spesifik olmadığından dolayı, biyopsilerden 

elde edilen histolojik bulgular ayırıcı tanıda yardımcı kullanılmaktadır (57). 
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ÜK‟nin çekum ve ileumu tuttugu vakalar sınırlıdır. Terminal ileumun 

tutulduğu „backwash ileitis‟ durumunda terminal ileumdan yapılan biyopsi ile 

Crohn ayırımı yapılabilmektedir (58). 

 

Tablo 2.2. Rachmilewitz Ġndeksi (59) 

ENDOSKOPĠK BULGU  SKOR 

Granülasyon 

 Yok 0 

Var 2 

Vasküler patern 

 Normal 0 

AzalmıĢ 1 

Yok (izlenmiyor) 2 

Frajilite 

 Yok 0 

Dokunma ile kanama 2 

Spontan kanama 4 

Mukozal hasar (mukus, fibrin, eksuda, erozyon, ülser) 

 Yok 0 

 Hafif 2 

 ġiddetli 4 

• ≥ 4 puan aktif hastalık lehinedir 

 

         2.2.9. Ülseratif Kolit Histolojik Bulgular 

Akut kanlı diyare baĢlangıcı olan hastada, mukozal biyopsi, ÜK‟yi 

enfeksiyöz kolitten ayırmada kullanılmaktadır. ÜK‟de, enfeksiyöz kolitlere 

kıyasla daha yaygın olarak, mukoza ayrılması ve  kript distorsiyonu, kript atrofisi 

görülür; lamina propriada kronik inflamatuvar hücreler, nötrofillerin kript epiteline 

bağlanması, kript zeminlerinde  artan sayıda lenfosit ve plazma hücresi ve bazal 

lenfoid agregatlar mevcuttur (8). Ağır hastalıkta görülen ülserasyonlar lamina 

propriayı açıkta bırakacak derinliktedir. Genellikle ülserasyonlar muskularis 

mukozadan öteye ilerlemez yani yüzeyseldir. Fulminan kolit durumunda ise 

ülserlerin derinleĢip musküler tabakaya kadar ilerlemesi nedeniyle sadece 

seroza tabakası kaldığından bağırsak duvarı parĢömen görünümünde 
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olmaktadır. ĠyileĢme fazındaysa kriptler atrofik, küçülmüĢ düzensiz 

görünümdedir. Bu görünüm hücresel atipi ve epitelyal displazi ile 

karıĢabilmektedir. Eğer yenilenen epitel hücrelerinde boyamada çekirdek 

hiperkromatik, polaritesinde kaybolma, Ģekil düzensizliği var ise bu durumda 

neoplaziden Ģüphe edilmelidir (46). Rektum biyopsisindeki villus mukoza yapısı 

ve Paneth hücre metaplazisi de ÜK tanısını destekleyen baĢka özelliklerdir (60). 

2.2.10. Ülseratif Kolit Seroloji 

Perinükleer antinötrofilik sitoplazmik antikorlar (pANCA), ÜK hastalarının 

% 60-70'inde tanımlanmıĢtır, fakat aynı zamanda Crohn hastalarının % 40'ında 

da bu antikor pozitif olarak bulunur. Bu pANCA-pozitif Crohn hastaları tipik 

olarak sol taraflı ÜK‟ye benzeyen bir klinik fenotiptedir, bu nedenle tek baĢına 

pANCA saptanması ÜK ve Crohn kolitini ayırt etmede çok az değere sahiptir 

(61). 

2.2.11. Ülseratif Kolit Komplikasyonlar 

Ġnflamatuvar bağırsak hastalığı (ĠBH)‟nda görülen cerrahi aciller önemli bir 

morbidite nedenidir fakat günümüz Ģartlarında mortalite oranları düĢük 

seyretmektedir. Ülseratif kolitte acil cerrahi müdahele gerektiren 

komplikasyonlar toksik megakolon, masif kanama, bağırsak yırtılması, sepsisle 

sonuçlanan akut apse ve bağırsak tıkanıklığı olarak görülebilmektedir (62). 

Olguların yaklaĢık %20'sinde ekstraintestinal tutulum görülür, bu tutulumlar 

eklem tutulumu, göz tutulumu ve deri tutulumu olarak görülmektedır. En sık 

görülen göz bulgusu iriste inflamasyondur; bu durum gözde ağrı, fotofobi ve 

görme bulanıklığına neden olur. Eritema nodozum da görülen bir bulgu olup 

ülseratif kolit ile arasında kuvvetli bir birliktelik vardır. Hastalarda düĢük oranda 

piyoderma gangrenozum görülmektedir. Sklerozan kolanjit, ağızda aftöz 

ülseratif lezyonlar, tromboembolik komplikasyonlar daha ender görülmektedir 

(63). 

Ülseratif kolitin en önemli komplikasyonu toksik megakolondur (63). Toksik 

megakolon; radyografik olarak total ya da segmental nonobstrüktif 6 cm‟den 

daha fazla kolon dilatasyonuna ilaveten sistemik toksisite bulguları (ateĢ, 
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lökosıtoz, akut karın bulguları) görülen mortalıtesı yüksek acil bir 

komplikasyondur. Hastaların %30‟unda ilk gözlenen bulgu toksik megakolondur 

ama hastalığın gidiĢatı süresince herhangi bir dönemde de bu durum meydana 

gelebilir. Ülseratif kolitli hastalarda %10 civarında toksik megakolon 

görülebilmektedir. Ülseratif kolitle karĢılaĢtırıldığında Crohn hastalığında toksik 

megakolon daha nadir görülüyorsa da vakaların yarısı Crohn hastalarından 

çıkmaktadır. Komplike Crohn hastalarında toksik megakolon %6 civarında 

görülür. Artık kolitlerın daha erken tanı alması ve gerekli tedavilerin verilmesi 

sayesinde son yirmi yılda ĠBH‟ya bağlı toksik megakolon geliĢme oranları 

azalmıĢtır (64). 

 Ülseratif kolitte kolorektal kanser geliĢimini hastalığın süresi ve kolon 

içerisindeki yaygınlığı büyük oranda belirlemektedir. Pankolit bulunan hastalar 

kolorektal kanser geliĢimi açısından en yüksek riske sahip olan gruptur. Hastalık 

süresi açısından değerlendirildiğinde pankolitli hastalarda risk artıĢı hastalık 

semptomları baĢladıktan 8-10 yıl sonra baĢlamaktadır. Ġnflamasyon derecesi de 

kolorektal kanser geliĢiminde önemli bir risk faktörüdür. Sol kolon tutulumu olan 

hastalarda kolorektal kanser riski 15-20 yıl arası sürede artıĢ gösterir. 

Proktosigmoidit ile seyreden ülseratif kolit hastalarında ise kolorektal kanser 

riski normal popülasyonla aynıdır (65). 

2.2.12. Ülseratif Kolit Tedavi 

Ülseratif kolit teĢhisi yapıldıktan sonra, kolonoskopik görüntüleme ile 

hastalığın dağılımı ve yaygınlığı teĢhis edilmelidir. En önemli soru hastalığın 

bölgesel tedavinin varabildiği rektum ve/veya sol kolon tutulumlu olması veya 

bölgesel tedavinin varamadığı transvers kolona ve çıkan kolona uzanım 

göstermesidir ki buna göre tedavi planlaması değiĢir (8). 

 Ülseratif kolit tutulum yerine göre proktit, sol kolit, pankolit olmak üzere üç 

gruba, aktivite düzeyine göre remisyon, hafif düzeyde hastalık, orta düzeyde 

hastalık ve ağır düzeyde hastalık olmak üzere dört gruba ayrılır. Hastalık 

seyrine göre ise ilk ataktan sonra asemptomatik seyir gösteren grup, zamanla 

aktivitesi Ģiddetlenen grup, kronik devamlı semptom gösteren grup ve kronik 

bazı dönem yok olup sonra tekrarlayan semptomları olan grup olmak üzere dört 
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gruba ayrılır. Bu farklı klinik durumların tespiti yapıldıktan sonra tedavi planlanır. 

Bunlara ilaveten ekstraintestinal bulgular, hastanın yaĢı, komorbiditeler, daha 

önce geçirilmiĢ operasyonlar, ilaç allerjisi, hayat biçimi ve bireysel tedavi 

tercihleri gibi faktörler hesaplanarak kiĢi için optimal tedavi düzenlenir. Ülseratif 

kolitte ilaç tedavisinin hedefi; hastanın en kısa zamanda remisyona girmesini 

sağlamak, sağlıklı hayat süresini artırmak, uzun dönem steroid kullanım 

gereksinimini azaltmak, hastalığa bağlı komplikasyonları ve tedavide kullanılan 

ilaçların olası yan etkilerini engellemektir. Tedavi en basit ilaçlarla baĢlanıp 

yanıta göre kompleks tedaviler planlanır. 5-aminosalisilik asit (5-ASA) ülseratif 

kolit tedavisinde primer ajan olarak kabul edilir, steroidler ve immunmodulatörler 

tedaviyi yoğunlaĢtıran ajanlar ve infliksimab, kalsinörin inhibitörleri [siklosporin A 

(CsA) ve takrolimus] veya cerrahi, son tedaviler olarak kabul edilir (66). 

Ġmmünsupresif tedavi baĢlanacak hastalarda rutin aĢılama durumu gözden 

geçirilmelidir (67). Ġmmünsupresan tedavi verilen hastalarda, canlı aĢı 

uygulanması kontrendikedir, bu nedenle eğer gerekliyse ÜK tanısı konulan ilk 

dönemde bu aĢıların yapılması en uygunudur. Bununla birlikte, immünsupresan 

ilaç kullanan hastalar, influenza ve pnömokok ajanları için rutin olarak ve 

gereken ortamlarda bulunuluyor ise tetanoz ve meningokokus için de aĢılanmıĢ 

olmalıdır (68-70). Ġnfliksimab baĢlanacak hastalar, tedaviye baĢlamadan önce 

hepatit B ye bağıĢıklık açısından taranmalıdır (68). ĠBH'lı kadınlarda anormal 

Pap smearlerda bir artıĢ bulunurken, popülasyona dayalı bir dizi yalnızca 

kortikosteroid ve immünsupresan alan hastalarda yüksek risk tespit etmiĢtir 

(71). 

2.2.12.1. Aktif Ülseratif Kolitin Tedavisi 

Aktif ülseratif kolitin tıbbi tedavisi ve yönetimi ile ilgili son kılavuzlar, 

aktiviteye uyarlanmıĢ bir yaklaĢım önermektedir. Tedavi kararları hastalık 

aktivitesi ve dağılımına (proktit, sol taraflı, geniĢ kolit) göre alınmalıdır. Tüm 

tedavi kararlarının hasta ile ayrıntılı olarak planlanması ve tartıĢılması 

gerektiğine dikkat etmek önemlidir.  BaĢarılı bir tedavi için, çeĢitli çalıĢmalarda 

da gösterilmiĢ olduğundan hasta uyumu önemlidir. Özellikle komplike veya 

hastaya uyumsuz tedavi rejimleri kullanıldığında, önemli miktarda ÜK 

alevlenmeleri görülmekte bu da hasta uyumu eksikliğinden kaynaklı olmaktadır. 
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Bu nedenle tedaviye tatmin edici yanıtlar almak ve tedaviye uyumsuzluğun 

neden olduğu nükslerden kaçınmak için tedavi seçiminin ve ardıĢık hasta 

uyumunun önemi ele alınmalıdır (8). 

Akut ÜK veya tekrarlayan akut ataklarda hastaların Ģikayetlerikarında ağrı 

ve kan ve/veya mukus içeren ishal Ģeklinde tarif edilir. Aktif ÜK'li hastaların 

tedavisinde ilk klinik düĢünce, hastalık aktivitesini doğrulamak ve alternatif 

tanıları dıĢlamaktır. Hastalık sırasında alevlenmeler, özellikle gastrointestinal 

enfeksiyonlar hariç tutulmalıdır. ġiddetli vakalarda çarpıntı, ateĢ, hemoglobin 

düĢüklüğü, nefes darlığı ve kiloda azalma gibi sistemik bulgular da görülebilir. 

Medikal tedaviye baĢlamadan evvel kolitin bakteriyel/viral (Clostridium difficile, 

CMV), ilaçlardan kaynaklı (antibiyotik, non-steroid anti-inflamatuvar ilaçlar), 

mezenter iskemisi veya kanser gibi diğer nedenleri ekarte edilmiĢ olmalıdır (8). 

 Tedavi hastalık aktivitesinin derecesine, hastalığın tutulum seviyesine 

(rektum tutulumu, rektum+inen kolon tutulumu veya tüm kolon tutulumu), 

hastalığın geçmiĢteki seyrine, atak sıklığına, bağırsak dıĢı bulgulara ve hastanın 

kullanabilirlik durumuna göre belirlenir. Hastalık aktivitesinin Ģiddeti Truelove-

Witts kriterlerine göre tespit edilir. Bu sınıflamaya göre; 

Hafif düzey: Günde 4‟ten az dıĢkılama olması (kanlı dıĢkılama veya 

normal dıĢkılama olabılır). Bu düzeyde kalp hızı, ateĢ, hemoglobin seviyesi ve 

sedimantasyon normaldir.  

Orta düzey: Ortalama günde 6‟dan daha çok, kan içeren dıĢkılama, 

genellikle sistemik semptomlar (ateĢ>37,5 derece, kalp hızı>90/dk), anemi 

(hemoglobin<10,5 g/dL) ve artmıĢ sedimantasyon (>30 mm/saat)  

Ağır düzey: Ortalama günde 10‟dan daha fazla, kan içeren dıĢkılama, 

genellikle sistemik semptomlar (ateĢ>37,5 derece, kalp hızı>90/dk), anemi 

(hemoglobin<10,5 g/dL) ve artmıĢ sedimantasyon (>30 mm/saat), kan 

transfüzyon ihtiyacı (8). 

Tutulum yerine göre aktif hastalıkta verilen tedaviler; 

Proktit: Rektumla sınırlı, hafif ve orta dereceli aktif proktitte ilk aĢamada 

sadece lokal etkili ajanlar verilmelidir (72). Tedavide ilk tercih olan suppozituvar 
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formdaki mesalamin preparatları (meselamin 1 g/gün)  vakaların %31-80‟inde 

remisyon sağlar (73). Suppozituvarlar ilacın rektuma dağılımında daha etkilidir 

ve hastalarda lavmana göre daha iyi tolere edilir (74). Topikal meselamin, 

topikal steroidlere göre (budesonid 2-8 mg/gün ve hidrokortizon 100 mg/gün) 

daha etkilidir (75). Lokal terapi ile iyileĢme sağlanamayan vakalarda lokal 

meselamin ve/veya lokal steroide ek olarak oral meselamin (2-6 g/gün) 

verilmesi ikinci basamak tedavi olarak tercih edilir (66). Topikal mesalamin+oral 

mesalamin veya topikal mesalamin+topikal kortikosteroid kombinasyonu daha 

etkilidir. Tek baĢına oral mesalaminin etkinliği daha düĢüktür (74). Semptomlar 

düzenli tedavi sonucunda 2-4 haftada kaybolur. Aksi durumlarda hastanın 

tedaviye uyumu sorgulanmalıdır. Bu tedaviler verildiği halde proktit 

semptomlarının devam etmesi durumunda, hastaya daha yaygın ve Ģiddetli kolit 

tedavisi verilmelidir (66). 

Sol kolit: Hafif ve orta düzeydeki sol kolon tutulumlu ülseratif kolitin ilk 

tedavisi lokal aminosalisilat+oral meselamin (>2 g/gün) olarak baĢlanır (8). Oral 

meselamin tedavisinde doz artıĢı yapıldığında (2.4 g/gün vs 4.8 g/gün) daha 

hızlı klinik cevap alınmakta ve makattan kanama daha kısa sürede 

kesilmektedir (76,77). Topikal aminosalisilat+oral mesalamin tedavisi 10-14 gün 

verildiği halde makattan kanama devam eder ise, sistemik steroid (prednisolon 

40-60 mg/gün, tek doz) mevcut tedaviye eklenir. Sistemik steroid tedavisi birinci 

hafta 40 mg/gün, ikinci hafta 30 mg/gün ve daha sonra 20 mg/gün dört 

haftaboyunca devam edilip sonra, doz haftalık 5 mg/gün düĢürülerek steroid 

kademeli Ģekilde stoplanır. ġiddetli inen kolon tutulumlu ülseratif kolitte zaman 

zaman hospitalizasyon ve sistemik steroid baĢlama ihtiyacı görülebilmektedir 

(78). 

Pankolit: Hafif ve orta derecede pankolitte, oral tedavi ilk aĢamada, tek 

baĢına veya topikal tedavi ile birlikte verilir. Oral sülfasalazin (4-6 g/gün) veya 

oral+lokal mesalamin ile baĢlanır (78). Günde 4-6 g sülfasalazin alan hastaların 

%80‟inde yaklaĢık bir ay içinde bariz klinik düzelme gözlenirken, %50‟sinde 

sigmoidoskopik remisyon sağlanır. Hem mesalamin hem de sülfasalazin, 

remisyon indüksiyonunda ve remisyondaki ülseratif kolitin tekrar aktifleĢmesini 

engellemede etkili bulunmuĢtur (8). Remisyonun indüksiyonu ve idame tedavide 
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ilk tercih olarak sülfasalazin önerilmiĢtir. Sülfasalazin kullanımında yan etkilerin 

gözlendiği vakalarda 5-ASA kullanılabilir (79). Bununla birlikte, oral 5-ASA 

formülleri hastaların sadece yaklaĢık %20'sinde remisyon sağlar (80). 

Oral ve lokal aminosalisilat tedavilerine 1-2 hafta içinde yanıtsız olan veya 

ağır seyreden vakalarda oral steroid tedaviye ilave edilmelidir. Steroid bağımlı 

veya steroide yanıt vermeyen hastalarda remisyonun sağlanması ve remisyon 

devamlılığının sağlanabilmesi için tedaviye azatiopirin (2.5 mg/kg/gün) veya 6-

merkaptopürin (1.5 mg/kg/gün) ilave edilmelidir (78). Yeterince tiopürin aldığı 

halde yanıt alınamayan veya tiopürin tedavisini tolere edemeyen vakalarda 

(TNF-α) blokörü infliksimab diğer bir tedavi seçeneğidir. Remisyonu sağlamak 

için 5 mg/kg dozunda intravenöz olarak baĢlanır, 0, 2 ve 6. haftada verilir ve 

idame tedaviye geçilir. Ġlk iki dozdan sonra yanıt alınamayanlarda üçüncü doz 

verilmez (81). Ġnfliksimabın kontrendike olduğu durumlar aktif enfeksiyon, latent 

tüberküloz, malignite, multiple skleroz, optik nörit varlığı, orta veya Ģiddetli 

konjestif kalp yetmezliğidir (8). 

2.2.12.2. ġiddetli (Ağır) Ülseratif Kolitin Tedavisi 

Ondan fazla kanlı diyare ve ateĢ, anemi ve taĢikardi gibi sistemik 

semptomları olan hastaların yüksek toksik megakolon ve perforasyon riski 

nedeniyle hospitalize edilmesi önerilir. Bu vakalarda damar içi metilprednizolon 

(60 mg/gün) veya hidrokortizon (400 mg/gün) remisyon sağlanması için yeterli 

dozlardır. Maksimal dozda oral steroid ve mesalamin tedavisine yanıt 

alınamayan hastalarda infliksimab (5 mg/kg) verilebilir (8). Kortikosteroide 

dirençli olgularda acil cerrahi tedaviyi önlemek için, kalsinörin inhibitörleri 

(Siklosporin A, takrolimus) gibi diğer tedaviler de mevcuttur (78). Siklosporin A 

tedavisi, hastalığın hızlı kontrolü açısından çok etkilidir ve hastanın cerrahi 

tedaviye gitmesini engelleyebilir. Ancak bir senelik izlemde bu vakaların % 70-

80'inde cerrahi tedavi gereklidir. Bu sebeple, birçok durumda siklosporin A‟nın 

ana etkisi hastayı acil cerrahiden korumak ve daha düĢük riskli elektif cerrahiye 

izin vermektir (82). BaĢka bir kalsinörin inhibitörü tedavi ajanı, ağızdan 0.1-0.2 

mg/kg/gün ve damar içi 0.01-0.02 mg/kg/gün dozlarında verilebilen 

takrolimustur (83). 
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         2.2.12.3. Remisyondaki Ülseratif Kolitin Tedavisi 

Ülseratif kolit hastalarında üç veya daha az sayıda görülen günlük 

dıĢkılama, kansız dıĢkılama ve rektal urgency olmaması durumu remisyon 

olarak kabul edilir. Ġdame tedavideki amaç steroid kullanımı olmadan iyi hali 

sürdürmektir. Remisyon devamının sağlanması için önerilen ilk basamak tedavi 

ağızdan veya rektal yoldan (distal tutulumlarda) alınan 5-ASA tedavisidir.5-ASA 

preparatları sülfasalazine göre biraz daha az etkilidir. 5-ASA ile yeterince 

remisyon elde edilemeyen hastalarda steroid ihtiyacını azaltmak için azatioprin 

(2,5 mg/kg/gün) ve 6-merkaptopürin (1,5 mg/kg/gün) kullanılır. Bu ilaçların 

kullanım süresiyle ilgili net bir sonuç bulunmamaktadır. Bu ilaçların en az 3-5 

sene kadar kullanılması tavsiye edilmektedir. Bu ilaçları kullananlarda kemik iliği 

toksisitesi, karaciğer toksisitesi ve pankreatit gibi yan etkiler görülebilir. Steroid 

ve infliksimab ile birlikte azatiopirin alanlarda fırsatçı enfeksiyonların geliĢme 

ihitmali artar (66). Üçlü immünsüpresif tedavi uygulanan hastalarda 

pneumocystis jiroveci ile fırsatçı enfeksiyon riskinin artmasından dolayı, 

kemoprofilaksi önerilmektedir. Muhtemel rejimler haftada iki kez 160-800 mg 

trimetoprim-sülfametoksazol veya bunun tolere edilememesi durumunda ayda 

bir kez 300 mg pentamidin inhaler tedavisidir (78).  

 

2.3. D Vitamini   

 

Ġnsan vücudunda üretilebilen vitamin sadece D vitaminidir. D vitamini 

eksikliği ilk defa 1960‟larda “Whistler ve Glisson” tarafınca tespit edilebilmiĢtir. D 

vitamini ve metabolitlerinin kalsiyum dengesinde, kemik metabolizmasında ciddi 

etkileri vardır. Günümüzde kalsiyum ve kemik dengesindeki rolüne ilaveten D 

vitamini hücrelerde geliĢen birçok olayı düzenlemedeki iĢlevi ve immün 

sistemdeki iĢlevi için yoğun biçimde araĢtırılmaktadır. D vitaminin 2 formu 

mevcuttur: Vitamin D2 (ergokalsiferol) ve vitamin D3 (kolekalsiferol). Vitamin D3 

üretiminde öncelikli olarak cilde güneĢ ıĢınları ya da UV ıĢınlarının temasıyla, 

deride mevcut olan provitamin D vitamin D3‟e (kolekalsiferol) çevrilir. Daha 

sonra D vitamini bağlayıcı proteinlere (DBP) bağlanıp hedef organlara taĢınırlar. 

D vitaminin bir diğer kaynağı intestinal emilimdir. D vitamini süt, balık ve daha 
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düĢük düzeyde yumurtada bulunur. Oral yolla alınan D vitamini,  ince bağırsak 

hücrelerinden emilerek Ģilomikronlar içine alınır. Gluten enteropatisi, crohn koliti, 

pankreas yetmezliği, safra yolu patolojileri, kistik fibrozis gibi yağ 

absorbsiyonunu sekteye uğratan hastalıklarda D vitamini eksikliği görülebilir. 

ġilomikronlar portal dolaĢım yoluyla karaciğere gelir. Burada 25-hidroksilaz 

enzimi yardımıyla hidroksile olur ve 25(OH)D oluĢur. Böbreklerdeki proksimal 

tübüllerdeki mitokondrilerde, 25(OH)D 1,25(OH)2D‟ye ileri hidroksile olur. D 

vitaminin fizyolojik olarak aktif formu 1,25(OH)2D dir. D vitamini ve 

1,25(OH)2D‟nin sentezi, kalsiyum dengesi ile artıp azalmaktadır, bu durum 

parathormon (PTH), kan kalsiyum ve fosfor düzeyleriyle dengelenir. Kalsiyum 

düzeyinde azalma meydana gelirse, serum parathormon düzeyleri fazlalaĢır ve 

kalsiyumun renal tübüllerdeki geri alımı arttığı için 1-alfa-hidroksilaz aktivitesi de 

artar ve dolayısıyla1,25(OH)2D üretimi ve bağırsaklardan kalsiyum emilimi de 

artar (84).  

2.3.1. D Vitamininin Kaynağı ve Özellikleri  

D vitamini, fosfor ve kalsiyum dengesinde görev alan, kemiğin geliĢimi ve 

sağlamlılığının devamı için lazım bulunan, steroid yapısında bir hormondur. D 

vitami biyokimyasal formülünde dört halka yapısında bulunmadığından ötürü 

aslında gerçek bir steroid sayılmamaktadır. Vitamin D kolekalsiferol (D3 

vitamini) ve ergokalsiferol  (D2 vitamini) olarak isimlendirilen iki ana yapıda 

bulunmaktadır. Diyetle D2 ve D3 vitamini alındıktan sonra ince bağırsakların 

proksimal bölümünden emilir, kanda bulunan D vitamini bağlayıcı protein  (DBP) 

ile karaciğere ulaĢtırılır (85,86). Vitamin D2 ve Vitamin D3„ün tamamı aynı 

yollarla metabolize olur ve metabolik etkileri aynı orandadır. Vitamin D3 insan 

vücudunda sentezlenebilen bir vitamindir (87).  

Olağan Ģartlarda D vitamini % 91-96 oranında güneĢ ıĢınlarının etkisiyle 

sentez edilir. Karaciğerde bulunan 7-dehidrokolesterolden provitamin D3 sentez 

edilir, provitamin D3 sirküler yolla deriye ulaĢıp burda güneĢ ıĢığında var olan 

ultraviyole B (290-310 nm dalga boyunda) ile kolekalsiferol (D3 vitamini)‟e 

çevrilir (86,88). Diğer taraftan bu dalga boyuna sahip güneĢ ıĢınları, “lumisterol” 

ve “takisterol” olarak isimlendirilen vitamin D‟nin aktif olmayan formlarına 

dönüĢülmesini sağlar ve güneĢ kaynaklı D vitamini zehirlenmesini önler (89,90). 
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320 nm‟den daha zayıf olan dalga boyunda bulunan ıĢınlar pencere camının 

ötesine geçemediğinden D vitamini sentezlenememektedir (86,91,92). 

Vitamin D‟nin görevi kalsiyum dengesini sağlayarak kemik sağlığını devam 

ettirmeye çalıĢmak olmasıyla birlikte proapopitotik, enflamasyon engelleyici ve 

immün sistem düzenleyici özelliklere de sahiptir. D vitamini yetersizliğinde 

yetiĢkinlerde ve çocuklarda raĢitizm, kalsiyum düĢüklüğüne bağlı kas tutulmaları 

ve fosfat düĢüklüğü gibi hastalıklarla rastlaĢılabilmektedir. Lakin son 

dönemlerde gerçekleĢtirilen araĢtırmalarda D vitamininin kemik kalsiyum 

dengesinde rol aldığı görevlere ilaveten; otoimmün hastalıklar, Tip 1 ve Tip 2 

diyabet geliĢimi, glukoz tolerans bozukluğu, kanser geliĢimi ve kalp damar 

hastalıklarıyla da bağlantılı olduğu belirtilmiĢtir (93). 

D vitamininin etki mekanizmasıysa; D vitamininin alıcı düzeyinde olan 

etkisi bu molekülün aktif hali olan 1,25(OH)2D aracılığıyla, doğrudan 

çekirdekteki D vitamini alıcıları üzerinden gen yazılımlarını sağlayarak çekirdek 

düzeyinde etki meydana getirmek veya hücre zarında bulunan D vitamini 

alıcıları üzerinden gerçekleĢerek çekirdek düzeyinde olmayan etki meydana 

getirmektir. Nongenomik etki intraselüler sinyal yolu aktivitelerini (cAMP,  PKA,  

PLC,  PI-3 kinaz ve MAP kinaz) aktifleĢtirerek ya da daha sıklıkla geçici 

iyonların kalsiyum-klorür transmembran geçiĢini değiĢtirmesiyle meydana gelir 

(93,94). Monositler, bağırsaklar, damar düz kasları ve pankreastaki beta 

hücrelerinde de bu mekanizmayla etki yaratmaktadır. D vitamini aktif formu 

hücre zarından ve sitoplazmadan çekirdeğe ulaĢtığında D vitamini reseptörüne 

bağlanır. 1,25(OH)D genlerde bazı reseptör kompleks bileĢikler oluĢturarak 

etkide bulunur (93,95,96). 

 

2.3.2. D Vitamini Metabolizması  

D3 vitamini ciltte 7-dehidrokolesterolden UV ıĢıması ile üretilir, yiyeceklerle 

alınan D2 ve D3 vitaminleri aktif halde değildir. Pre vitamin D3, ya aktif D3'e ya 

da aktif olmayan takisterol ve lumisterole sürekli UV ıĢınlaması ile izomerleĢir. 

D3 tercihen DBP'ye bağlı olarak deriden üretilir. Karaciğer ve diğer dokular, 

ister cilt ister oral yoldan alınsın, D vitamininin temel dolaĢım Ģekli olan 

25(OH)D'ye metabolize olur. Bazı enzimler 25-hidroksilaz aktivitesine sahiptir, 
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ancak en önemlisi CYP2R1'dir. Daha sonra 25(OH)D, esas olarak böbrekte, 

CYP27B1 enzimi ile 1,25(OH)2D'ye metabolize edilir, ancak çeĢitli epitel 

hücreleri, bağıĢıklık sistemi hücreleri ve paratiroid bezi dahil olmak üzere diğer 

dokular bu enzimatik aktiviteyi içerir. 1,25(OH)2D, biyolojik etkilerin çoğundan 

sorumlu D vitamininin ana hormonal Ģeklidir. Böbrekte 1,25(OH)2D üretimi ciddi 

düzeyde kontrol edilir, paratiroid hormonu ile uyarılır ve kalsiyum, fosfat ve 

FGF23 tarafından inhibe edilir. Keratinositler ve makrofajlarda olduğu gibi 

1,25(OH)2D'nin ekstrarenal üretimi farklı kontrol altındadır, öncelikle tümör 

nekroz faktörü alfa (TNF-alfa) ve interferon gama (INF-gama) gibi faktörler 

yoluyla uyarılır. 1,25(OH)2D, öncelikle 24-hidroksilasyon yapan CYP24A1'in 

indüksiyonu yoluyla katabolizmasını uyararak hücrelerdeki 1,25(OH)2D 

seviyelerini azaltır (90,95,97). 25(OH)D ve 1,25(OH)2D bu enzim tarafından 

sırasıyla 24,25(OH)2D ve 1,24,25(OH)3D oluĢturmak üzere 24 pozisyonunda 

hidroksillenir. Bu 24-hidroksilasyon genellikle bu aktif metabolitlerin kalsitroik 

asidin nihai nihai ürününe katabolizmasındaki ilk adımdır, ancak 24,25(OH)2D 

ve 1,24,25(OH)3D'nin kendi biyolojik aktiviteleri vardır. CYP24A1 ayrıca farklı 

bir nihai ürüne yol açan 23-hidroksilaz aktivitesine sahiptir. Farklı türler 

CYP24A1 enzimlerinde 23-hidroksilaz/24-hidroksilaz aktivitesi oranlarında 

farklılık gösterir, ancak insanlarda 24-hidroksilaz aktivitesi baskındır.  CYP24A1, 

D vitamini toksisitesinden kaçınmak için önemli bir geri besleme mekanizması 

olarak hizmet veren 1,25(OH)2D ile indüklenir.  Makrofajlarda CYP24A1 eksik 

veya kusurludur, bu nedenle makrofaj üretiminin arttığı sarkoidoz gibi 

granülomatöz hastalıklarda, yüksek 1,25(OH)2D nedeniyle hiperkalsemi ve 

hiperkalsüri gibi durumlar meydana gelir. D3 Vitamini (kolekalsiferol) diyetle 

alınır veya ciltte 7-dehidrokolesterolden ultraviyole ıĢınları yardımı ile 

sentezlenir. 7-dehidrokolesterol tarafınca sentezlenen D vitamini, mevsimlere ve 

enlemler ile farklılaĢan UV ıĢın düzeyine bağlıdır (90,95,97,98). D vitamini 

metabolitleri, DBP ve albümine bağlı formda kanda taĢınır. Serbest form olarak 

çok az dolaĢır.  Karaciğer DBP ve albümin üretir, karaciğer hastalığında azalan 

üretimdir ve bu proteinler protein kaybeden enteropatilerde veya nefrotik 

sendromda kaybedilebilir. Bu nedenle, bu taĢıma proteinlerinin düĢük 

seviyelerine yol açan karaciğer, bağırsak veya böbrek hastalıkları olan bireyler, 
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serbest konsantrasyonları normal olabileceğinden mutlaka D vitamini eksikliği 

olmadan düĢük toplam D vitamini metabolitlerine sahip olabilirler. Karaciğerde D 

vitamininin 25(OH)D3‟e dönüĢtürülmesi 25 hidroksilaz enzimi, sitokrom P450 ve 

diğer birkaç sitokrom aracılığıyla (CYP2R1, CYP2D11 ve CYP2D25 dahil) 

gerçekleĢir. Sonucunda 25(OH)D3 oluĢumu sağlanır. 1 alfa hidroksilasyon 

sırasında ise, mitokondrial P450‟ye sahip diğer enzimlerde de görüldüğü gibi, 

tepkimede oluĢan elektronlar, NADPH'den NADPH-ferrodoxin redüktaza 

ferrodoksin aracılığıyla aktarılır (86,87,99,100). 

D vitamininin kemik yapım yıkım dengesikonusunda üç ana görevi 

mevcuttur:  

1- D vitamini, bağırsaktan kalsiyum eliminasyonunu arttırır. Bağırsak 

epitel hücrelerinde D vitamini Vitamin D alıcılarına bağlanır ve kalsiyum 

bağlayan proteinin üretimini çoğaltarak kalsiyumun aktif transportuna 

yardımcı olur (101,102).  

2- D vitamini, parathormon ile beraber kemik dokusu üzerine tesir eder. 

Aktif D vitamini kemik dokusunda olgunlaĢmamıĢ kemik hücrelerindeki 

VDR‟ye bağlanarak osteoklastlarda NF-κβ (RANKL) proteininin 

üretimini baĢlatır (102). 

3- D vitamini, böbreklerde oluĢan kalsiyum atılımını azaltır. Böbrekteki 

CYP27B1 aktivitesinin ana düzenleyicileri paratiroid hormonu (PTH), 

FGF23, kalsiyum, fosfat ve 1,25(OH)2D'dir. Renal distal tübül 

hücrelerinden filtre yapılan kalsiyumun yalnızca %1‟i geri emilir. Serum 

kalsiyum seviyesi düĢtüğünde öncelikle D vitamini ile bağırsaklardan 

kalsiyum ve fosfor emilimi artırılır. Fosfat eksikliği ise parathormondan 

bağımsız olarak renal 1,25(OH)2D3 üretimini artırır. Ekstrarenal üretim 

IFN-g ve TNF-a gibi sitokinler tarafından uyarılma eğilimindedir. 

PTH'den daha etkili olabilir ve dokuya bağlı olarak kalsiyum, fosfat ve 

1,25(OH)2D tarafından daha az inhibe edilebilir (102). 
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 ġekil 2.1. D vitamini Metabolizması  (103). 

 

D vitamini lipofilik bir vitamin olduğu gibi; diyetle alınır (VD2,VD3) yada 

deride sentez edilir. Epidermiste bulunan provitaminD3 (kolekalsiferol), 7-

Dihidrokolesterolden güneĢ ıĢınlarının cilde teması yoluyla oluĢmaktadır. 

Epidermiste bulunan Pro-VitaminD3 (ProVD3) biyolojik açıdan inaktiftir. ProVD3 

ultraviyole ıĢınlarının deriye temasından sonra yine aktif olmayan bir molekül 

olan Pre-VitaminD3 (PreVD3) formuna dönüĢür. Epidermisteki stratum 

spinosum ve stratum bazalis tabakalarında enzimsiz olarak gerçekleĢen bu 

tepkime, 290-315 nm dalga boyundaki UV ıĢınlarının etkisi ile ortalama süre 

yarım saat içinde sentez edilir (103,104). Deride PreVD3 molekülü 

sentezlenince; enzimsiz Ģekilde ısıya bağlı değiĢime uğrayıp vitamin D3 

formuna dönüĢür (103,105). Bu dönüĢümün tamamlanması yaklaĢık 48-72 saat 

sürer ve Vitamin D3 dolaĢıma katılır. PreVD3 hem ısı enerjisine hem de UV 

ıĢınlarına duyarlılığı olan bir formdur. PreVD3 deride sentezlendiğinde; güneĢ 

ıĢığı temasıyla VD3‟e dönüĢür, güneĢ ıĢığının cilde teması yoksa bir foton UVR 

absorbe eder ve metabolik olarak aktif olmayan lumisterol ve takisterol adında 2 
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ayrı forma dönüĢür. Bu alternatif foto-izomerizasyon güneĢ ıĢığında geniĢ 

aralıklarla bulunulması durumlarında ihtiyaçtan fazla vitamin D üretimini 

engellemektedir. Deride sentezlenen VD3 ve diyet ile alınan VD2 aktif 

moleküller değillerdir. Kan dolaĢımına girdikten sonra karaciğer dokusunda 

sitokrom P450‟ler yardımıyla, 25 hidroksilaz enzimi vasıtasıyla aktif olmayan 

25(OH)D3‟e çevrilirler. Karaciğerde 25(OH)D3 depolanması yapılmadığından 

hemen sirkülasyona katılır. 25(OH)D3‟ün kandaki biyolojik yarı ömrü 2-3 hafta 

olup vitamin D‟nin kandaki en iyi markırıdır (89,90,103,106,107). 25(OH)D3 

daha sonra sirkülasyonun devamıyla böbreklere ulaĢarak mitokondrideki 

CYP27B1 hidroksilaz (1 alfa hidroksilaz enzimi) ile aktif molekül olan 

1,25(OH)2D3‟e çevrilir. CYP24A1 ve CYP27B1, her ikisi de böbrek tübülü gibi 

dokuların mitokondrilerinde bir arada bulunan homolog enzimlerdir. Bununla 

birlikte, farklı kromozomlar üzerinde bulunurlar. Aynı ferrodoksin ve ferrodoksin 

redüktaz bileĢenlerini paylaĢırlar. CYP27B1 ana molekülü 25(OH)D'yi aktive 

ederken, CYP24A1 inaktivasyonuna yol açan bir dizi katabolik adım baĢlatır.  

Bununla birlikte, bazı dokularda 24,25(OH)2D'nin, daha sonra tarif edileceği gibi 

1,25(OH)2D'den farklı biyolojik etkileri olduğu gösterilmiĢtir. CYP24A1‟in 

aktivasyon etkisi hem 25(OH)D hem de 1,25(OH)2D'yedir. 24-hidroksilasyonu, 

24(OH)'un 24-keto grubuna oksidasyonu, 23-hidroksilasyon, C23-24 arasında 

bölünme ve nihai olarak kalsitroik asit üretimi izler. Kalsitroik asit, biyolojik 

aktivitesi olmayan bir metabolittir.  CYP24A1 ayrıca 23/26 lakton oluĢumuna yol 

açan adımları baĢlatan 23-hidroksilaz aktivitesine sahiptir. Farklı türler, 24-

hidroksilasyon ve 23-hidroksilasyon yolu tercihlerinde farklılık gösteren 

CYP24A1'lere sahiptir. Yan zincirlerinde farklılıkları olan analogların da 

kullanılan yolda farklı olması muhtemeldir. CYP24A1, bu katabolik yoldaki tüm 

adımları katalize eder. Genel olarak CYP24A1, VDR'nin bulunduğu her yerde 

bulunabilir. 1,25(OH)2D'ye yakınlık 25(OH)D'den daha fazladır, bu da bu enzimi 

1,25(OH)2D'yi ortadan kaldırmak için etkili bir araç haline getirir. Bu nedenle 

CYP24A1'in vücudu korumak için önemli bir rol oynaması muhtemeldir. 

Gerçekten de, CYP24A1'deki inaktive edici mutasyonların, artmıĢ serum 

kalsiyum ve 1,25(OH)2D seviyeleri ile ortaya çıkan idiyopatik infantil 

hiperkalseminin temelini oluĢturduğu bulunmuĢtur  (108-110).  
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 ġekil 2.2. D vitamininin deride sentezi (87) 

 

DolaĢımda bulunan 25(OH)D3 düzeyi, 1,25(OH)2D3‟ün kandaki düzeyinin 

yaklaĢık olarak 1000 katı kadardır. Serumdaki 24,25(OH)2D3 seviyesi, 

serumdaki 25(OH)D3 seviyesi ile doğru orantılıdır. Kan 25(OH)D3 seviyesi, 

kandaki 24,25(OH)2D3 seviyesinin 10 katı kadar olup, ortalama serum kalsitriol 

seviyesinden de 500-1000 kat daha fazladır. Oral yolla verilen Vitamin D3 aynı 

miktarda Vitamin D2‟ye nispeten %70 daha fazla oranda 25(OH)D3 kan 

düzeyleri sağlamaktadır. 25(OH)D3 ve 1,25(OH)2D3, 25 ve 24 hidroksilaz 

(CYP24) enzimleriyle, metabolik düzeyde aktif olmayan 24,25(OH)2D3‟e 

çevirilerek hidrofilik bir molekül olan kalsitroik asite katabolize edilmektedir 

(87,111,112). 

 

 2.3.3. D Vitamininin Fonksiyonları 

D vitamininin aktif formu olan 1,25 (OH)2D‟ nin etki gösterebilmesi için vitamin D 

alıcılarının (VDR) bulunması gerekir. 1,25(OH)2D (VDR) reseptörü, biyolojik 

aktivitesine aracılık eden genlerin ekspresyonunu düzenleyen bir transkripsiyon 

faktörüdür (113). VDR, glukokortikoidler, mineralokortikoidler, seks hormonları, 

tiroid hormonu ve A vitamini metabolitleri veya retinoidler için reseptörler içeren 

oldukça büyük bir nükleer hormon reseptörleri ailesinin bir üyesidir. VDR yaygın 

olarak dağıtılır ve D vitamininin klasik hedef dokuları olarak kabul edilen 

dokularla sınırlı değildir. 1,25(OH)2D'ye bağlandığında VDR, diğer nükleer 

hormon reseptörleri, özellikle retinoid X reseptörleri ailesi ile heterodimerize 

olur. Bu kompleks daha sonra genellikle düzenlediği genler içinde D vitamini 
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tepki elemanları (VDRE) adı verilen özel DNA dizilerine bağlanır. Yüzlerce 

gende binlerce VDRE vardır ve aktif VDRE'lerin (ve düzenlenmiĢ genlerin) profili 

hücreden hücreye değiĢir.  Koaktivatörler, VDR'den transkripsiyon baĢlangıç 

yerinde RNA polimeraz II gibi proteinlere bir köprü oluĢturabilir veya histon 

asetil transferazları (HAT) ve demetilazların (DME) iĢe alınması yoluyla gen 

yerinde kromatinin çözülmesine yardımcı olabilir. D vitamini reseptörü etkileĢen 

protein kompleksi (DRIP), birinci tip koaktivatör kompleksinin bir örneğini 

oluĢtururken, steroid reseptör koaktivatör ailesi (SRC 1-3), ikinci tip 

koaktivatörün örneklerini oluĢturmaktadır. Farklı genler, bu koaktivatörler 

tarafından düzenlemelerinde farklılık gösterir. Son zamanlarda keĢfedilen 

derideki VDR etkisinin çekirdek korepresörünün kaybı veya mutasyonu, kellik ile 

sonuçlanan saç folikülü döngüsünün değiĢmesine yol açar.  Korepressorler, 

tipik olarak, histon deasetilazları (HDAC) veya metil transferazları (MT), HAT ve 

DME'nin etkilerini tersine çevirerek genin transkripsiyonu için gen eriĢiminde bir 

azalmaya yol açarak çalıĢır. Koaktivatörler gibi, çekirdek korepresörler farklı 

genler için spesifik olabilir ve her iki durumda da farklı hücreler bu çekirdek 

düzenleyicileri farklı Ģekilde eksprese ederek 1,25(OH)2D ve VDR'nin eylemleri 

için bir miktar özgüllük sağlar (110,113). 1,25(OH)2D‟nin en önemli iĢlevi serum 

kalsiyum düzeylerini regüle etmektir. Kalsiyumun hücre içinden taĢınması, 

kalbindinler adı verilen bir kalsiyum bağlayıcı protein sınıfı tarafından 

düzenlenir. Aktarımın çoğu terminal ağda oluĢan veziküller içinde gerçekleĢir. 

Bazolateral membrandaki kalsiyumun hücre dıĢına çıkarılması enerji gerektirir 

ve buna kalsiyum pompası veya CaATPase gerektiren ATP aracılık eder.  

1,25(OH)2D, TRPV6'yı, kalbindinleri ve CaATPazı indükler, ancak transselüler 

kalsiyum taĢınmasının tüm yönleri yeni protein sentezinin bir fonksiyonu 

değildir. Proksimal ince bağırsaklardan kalsiyum ve ileumdan fosfor alımını 

artırır. Plazma kalsiyum düzeyinin azalmaması için 1,25(OH)2D renal kalsiyum 

ekskresyonunu azaltır. 1,25(OH)2D‟nin diğer iĢlevleri kemik rezorbsiyonunu 

arttırmak, PTH üretimi ve salınmasını azaltmak, insülin üretimini arttırmak, 

böbrekte renin üretiminin azaltılması, kardiyak kasılabilirliği arttırmaktır. Ayrıca 

kalp kas hücreleri ve damar düz kas hücrelerinin büyüme ve proliferasyonunu 

içeren 200 civarında geni regüle eder. 1,25(OH)2D, T lenfositleri aktif hale 
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getirerek sitokin salınımını sağlar, B lenfositleri aktif hale getirerek Ig üretimini 

fazlalaĢtıran kathelisidin denilen bir molekülün üretimini sağlar ve bu yollarla 

immünmodülatör olarak fonksiyon görür (110,114,115). 

 

ġekil 2.3. Kalsiyum, Fosfor ve Kemik Metabolizmasının Düzenlenmesinde 

D Vitamini Sentezi ve Metabolizması (97) 

 

 

2.3.4. D Vitamini ve Ġmmünite 

D vitamininin immun sistem üzerindeki etkisi kompleks mekanizmalara 

sahiptir. D vitamininin aktif hali olan 1,25(OH)2D‟nin çoğu biyolojik etkisi,  

vitamin D reseptör (VDR) olmasını gerektirir. VDR immün sistem hücrelerinden, 

özellikle aktif T lenfositler ve dendritik hücrelerden bol miktarda salınır, ek olarak 

monosit, makrofaj, sitotoksik natural killer (NK) hücreleri ve B lenfosit gibi 

hücrelerden de salınır. 1,25(OH)2D regülatör T hücrelerinin (Treg) artıĢını 
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uyarır, T helper (Th) 1 ve Th-17 üretimini azaltır, B hücre prekürsörlerınden 

plazma hücresi oluĢmasını ve dendritik hücre olgunlaĢmasını engeller (116-

119). Sonuçta proinflamatuvar sitokinlerin (IL-2, IL-3, TNF-α, IFN- γ gibi) 

oluĢumu azalır ve antiinflamatuvar sitokinlerin (IL-4, IL-5, IL-10 ve TGF- β gibi) 

oluĢumu artar (113,117,118). 

1,25(OH)2D, T hücresinin aktifleĢmesini ve proliferasyonunu önler 

(120,121), Th1 lenfositlerdeki IL-2 ve IFN-γ sitokinlerinin üretimine engel olur. 

IFN-γ üretimi direkt olarak 1,25(OH)2D tarafından engellenir. Th1 hücreleri 

tarafından self-proteinlere karĢı geliĢen immün yanıt, otoimmün hastalıkları 

baĢlatmaktadır. Ġnflamatuvar bağırsak hastalıkları, Th1 hücre aracılı geliĢen 

otoimmün hastalıklardır (122). In vitro 1,25(OH)2D ilavesi ile, IL-4, IL-5 ve IL-10 

sentezleyen Th2 fenotipinde artıĢ gözlenmiĢtir. 1,25(OH)2D aracılı IL-4 artıĢı 

üzerinden otoimmünite geliĢimi baskılanmaktadır. Mürin veya insan periferik 

kan mononükleer hücre (PKMH) kültürlerine 1,25(OH)2D eklendiğinde Th1 

sitokin salınımının baskılandığı gözlenmiĢtir (119). 1,25(OH)2D, T hücresinin 

Th1‟den Th2‟ye değiĢimine neden olarak, Th1‟in hücresel immün yanıtla ilgili 

potansiyel doku hasarını sınırlandırır (123). 

T lenfositlerin aktivasyonu antijen sunucu hücreler ve ek uyarıcı sinyaller 

(T hücreleri üzerindeki CD28 ve CD154 ve dendritik hücreler üzerindeki 

CD80/CD86 ve CD40) ile olmaktadır. Dendritik hücrelerin 1,25(OH)2D veya 

analogları tarafından in vitro tedavisi; dendritik hücrelerin T hücrelerini aktive 

etme yeteneğini zayıflatır ve CD40, CD80 ve CD86 gibi inflamasyon 

sinyallerinin ortaya çıkmasını azaltır (119). 

 1,25(OH)2D Th1 hücrelerinin geliĢimi için çok önemli bir sitokin olan IL-12 

üretimini makrofaj-hücre aracılı ve dendritik hücre-aracılı olarak önler (123-125). 

1,25(OH)2D periferal kan monositlerinin immatür dendritik hücrelere 

farklılaĢmasını ve olgunlaĢan dendritik hücreler aracılığıyla oluĢacak IL-12 

iĢlevini engeller, IL-10 sekresyonunu artırarak otoimmünite geliĢimini baskılar ve 

olgun dendritik hücrelerin spontan apoptozunu baĢlatır (119).  
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1,25(OH)2D, bir transkripsiyon faktörü olan C/EBPβ‟nin oluĢumunu 

indükler. Bu faktörün antibakteriyel, antitümoral ve antiviral etkileri 

bulunmaktadır (113). C/EBPβ‟nın indüksiyonu, monositlerin makrofajlara 

farklılaĢmasını uyarır, bakteriyel enfeksiyonlara karĢı savunmada ve tümör 

geliĢiminin engellenmesinde görev alır (126). 

 

        2.3.5. D Vitamini Eksikliğinin Tanımı 

D vitamini durumunun belirlenmesi serum 1,25(OH)2D 

konsantrasyonlarının ölçülmesine dayanmaz. D vitamini durumu, fonksiyondan 

ziyade bir arz göstergesi olan prohormon 25(OH)D ölçülerek değerlendirilir. 

1,25(OH)2D serumdaki aktif formdur, konsantrasyonu 25(OH)D‟nin yaklaĢık 

binde biridir, dolaĢımdaki major form 25(OH)D formudur. KiĢide vitamin D 

seviyesinin normal düzeyde, düĢük düzeyde ya da yüksek düzeyde olduğunun 

tespit edilebilmesi için 25(OH)D seviyesine bakılır. Çünkü 25(OH)D major form 

olarak bulunur, hem vitamin D alım durumunu ve hem de vücuttaki üretimi 

belirtir. Serum 25-Hidroksivitamin D düzeyi ≤10 ng/ml ise; ciddi eksiklik, 10-20 

ng/ml ise; eksiklik, 20-30 ng/ ml ise; orta seviyede eksiklik ya da yetersizlik, ≥30 

ng/ ml ise; yeterli olarak sınıflandırılır (102). 

D vitamini durumunun yeterliliğini değerlendirmek için çeĢitli fonksiyonel 

durumlara dikkat edilmektedir. Optimal D vitamini durumunun fonksiyonel 

tanımı, PTH salgılanmasını maksimum düzeyde baskılayan 25(OH)D 

seviyesidir, çünkü PTH salgılanması için ana uyaran, serumdaki düĢük seviyeli 

iyonize kalsiyumdur. YetiĢkinlerde, serum PTH ve 25(OH)D seviyeleri 

arasındaki iliĢkinin çoklu kesitsel bağlantıları, 25(OH)D seviyesi yaklaĢık 30 

ng/mL'ye ulaĢtığında PTH'nin baskılanmasında bir plato gösterir. D vitamini 

eksikliği, intestinal ve renal düzeyde kalsiyumun yeterli derecede emilimini 

gerçekleĢtirerek kan parathormon ve kan kemiğe özel ALP seviyesini normal 

aralıklarda tutabilen, raĢitizm veya kemik erimesi geliĢimini engelleyen kan D 

vitamini seviyeleri normal olarak tanımlanır (127). 

25(OH)D düzeyinin <10 ng/ml olması „„ciddi D vitamini eksikliği” Ģeklinde 

ifade edilmektedir (95). DolaĢımdaki vitamin D seviyesinin en iyi göstergesi 
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kandaki 25(OH)D seviyesidir. Sağlıklı kiĢilerde yarılanma ömrü 14-21gündür. 

(Vitamin D‟nin 24-48 saat ve 1,25(OH)2D‟nin 1-2 gün) (114,128).  

D vitamini eksikliğinden en çok kemik doku etkilenmektedir. 25(OH)D 

konsantrasyonlarındaki düĢüĢler genellikle diyet yetersizliği, bozulmuĢ emilim 

ve kullanım, artan gereksinimler veya artan atılımın sonucudur. Ayrıca, multipl 

skleroz, romatoid artrit, diyabet ve bazı kanserler gibi otoimmün hastalıkların 

oluĢumunu azaltmak için D vitamininin belirli düzeylerin üzerinde bulunması 

önemlidir. D vitamininin yetersiz olmaması durumu patojenlere karĢı normal bir 

doğal bağıĢıklık tepkisine izin verebilir, kardiyovasküler fonksiyonu ve 

mortaliteyi iyileĢtirebilir ve insülin yanıt verebilirliğini artırabilir. D3 vitamininin 

küçük bir kısmı diyet alımından, özellikle yağlı balıklardan (örneğin ringa balığı, 

uskumru, sardalya, ton balığı, somon), yumurtalardan ve takviye edilmiĢ 

gıdalardan gelir. Bu nedenle, ana D vitamini kaynağı güneĢ ıĢığına maruz 

kalınmasıdır. Bununla birlikte, günün saati, mevsim, enlem, kıyafet, cilt 

pigmentasyonu ve yaĢ gibi değiĢkenler, ciltte dönüĢtürülen D vitamini miktarını 

etkiler (4,129).      

 

2.3.6. D Vitamini Eksikliğinin Tedavisi 

Oral/parenteral olarak kolekalsiferol (Vitamin D3), ergokalsiferol (Vitamin 

D2), 1,25(OH)2D veya D vitamini agonisti gibi çeĢitli formlarda vitamin D 

tedavisi verilebilmektedir. Serum D vitamini konsantrasyonu güneĢ ıĢığı 

maruziyetine artıĢ ile de artırılabilir (130). 

 YetiĢkinlerin günde 600 IU, 70 yaĢın üzeri yaĢlıların günde 800 IU oral 

vitamin D alımı yeterli doz olarak önerilmektedir. YetiĢkin hastalarda 

hipovitaminoz d tedavisinde kandaki 25(OH)D seviyesini 30 ng/ ml üzerine 

çıkarmak için günde 6000 IU D2 vitamini veya haftada tek doz 50000 IU D3 

vitamini tedavilerinin 8 hafta boyunca kullanılması uygun tedavi dozlarıdır. D 

vitamini düĢme riski bulunan güneĢ ıĢığı maruziyeti az olan veya 

malabsorbsıyonu bulunan hastalarda 25(OH)D seviyesinin 30 ng/ml‟den fazla 

tutulması amacıyla günde en az 1000 IU idame doz gerekmektedir (131). 
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2.3.7. D Vitamini ve Ülseratif Kolit 

ĠBH, otoimmün bir hastalık olup, geliĢmiĢ ülkelerde geliĢmemiĢ ülkelere 

göre daha çok görülmektedir ve bu konuda birçok farklı görüĢ bulunmaktadır. 

ĠBH sıklığını açıklamaya çalıĢan görüĢlerden biri de D vitamini eksikliği ĠBH 

iliĢkisidir. D vitamini düzeyi ĠBH geliĢimini çevresel bir faktör olarak 

etkileyebilmektedir. ĠBH tanısı almıĢ hastalarda D vitamini yetersizliği ve 

eksikliğinin sık görüldüğünü gösteren çalıĢmalar mevcuttur. D vitamini düzeyinin 

mevsimsel değiĢimlerinin fazla olduğu bölgelerde (bilhassa kıĢ mevsiminde) ve 

özellikle kuzey ülkelerinde ĠBH daha sık olarak görülmektedir. Ekvator boyunca 

ĠBH neredeyse görülmemektedir. ĠBH görülme oranı yüksek olan bölgelerde D 

vitamini sentezinde azalmaya yol açan birtakım çevresel faktörler mevcuttur 

(132).  

ÜK hastalarında vitamin D düĢüklüğünün sebebi güneĢ ıĢığı alım azlığı 

haricinde malabsorpsiyon (terminal ileum rezeksiyonu olan hastalarda), besin 

yoluyla düĢük D vitamini alımı ve operasyon sonrası geliĢen safra asit 

malabsorpsiyonuna bağlı oluĢan diareyi kontrol etmek için verilen kolestramin 

gibi ilaçların kullanımıdır (119). ĠBH hastalarında aktif hastalık nedeniyle fiziksel 

aktivitenin kısıtlanması sonucu hastalarda yeterli düzeyde güneĢ ıĢığı alamama 

durumu da D vitamini düĢüklüğüne yol açabilmektedir (97,116). 

D vitamini mukozal bariyer devamlılığını sağlayarak, epitelyal sıkı bağlantı 

oluĢumlarının bütünlüğünü korur, kolon epitelinin onarımını sağlar ve bu yolla 

inflamatuvar bağırsak hastalığını düzeltebilir. D vitamini eksikliği durumunda 

kolon mukoza bariyeri bozulur, mukozal hasar oluĢmasına yatkın hale gelen 

hasta ĠBH açısından riskli hale gelir (133). Ġmmünmodülatör etkisinden dolayı 

vitamin D ülseratif kolit patogenezinde önemli bi yere sahiptir. D vitamininin 

immün etkisinden yukarıda uzunca bahsedilmiĢtir (117). 
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3. MATERYAL VE METOT 

 

Bu çalıĢmada; 02.02.2018–28.11.2019 tarihleri arasında Çanakkale 18 

Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroenteroloji ve Dahiliye polikliniklerine 

baĢvuran 100 hasta çalıĢmaya dahil edildi. ÇalıĢmada yer alan hastaların 

demografik bilgilerinin yanısıra, hastalığın tutulum yeri, süresi, tedavisi, 

laboratuvar değerleri ve 25(OH)Vit D düzeyleri retrospektif olarak önceden 

hazırlanan formlara kayıt edildi. Hasta grup için çalıĢmaya alınmama ölçütleri; 

18 yaĢ altında olma, son bir yıl içerisinde Vit D tedavisi almıĢ olma, karaciğer 

yetmezliği ve böbrek yetmezliği olması (kreatin: 1,4 üzeri), ciddi malnütrisyonun 

olması (VKĠ< 18 veya Albümin<2 olan hastalar), gastrointestinal cerrahi 

rezeksiyon öyküsü olması, ülseratif kolit dıĢında enfeksiyonu olması olarak 

belirlendi.  ÜK hastaları Rachmilewitz endoskopik aktivite indeksine göre 33 

remisyon ve 33 aktif olmak üzere iki gruba ayrıldı. ÜK hastaları Truelove-Witts 

skorlamasına sistemine göre hafif, orta, ağır hastalık olarak gruplara ayrıldı. 

Kontrol grubunda, herhangi bir hastalık tanısı olmayan ve son 1 yıl içerisinde 

25(OH)Vit D kullanmayan 34 hasta çalıĢmaya dahil edildi. 

 Hastaların D Vitamin düzeyleri Çanakkale 18 Mart Üniversitesi Sağlık 

Uygulama ve AraĢtırma Hastanesi biyokimya laboratuvarında Beckman coulter 

AU 680 (California, USA) marka cihazla spektrofotometrik yöntem kullanılarak 

ölçülmüĢtü. Kalsiyum, fosfor ise sırasıyla PRESTIGE 24i LQ CALCĠUM (PZ 

CORMAY S.A.  ul.  Wiosenna 22, 05-092  Łomianki,  POLAND),  PRESTIGE 

24i LQ PHOSPHORUS   (PZ CORMAY S.A. ul. Wiosenna 22, 05-092 Łomianki, 

POLAND) kitlerin talimatnamesine göre kolorimetrik yöntemle tayin edilmiĢti.  

ÇalıĢmamızda kanda bakılan 25(OH)D vitamini düzeyi ≤10 ng/ml ise; ciddi 

eksiklik, 10-20 ng/ml ise; eksiklik, 20-30 ng/ ml ise; orta derecede eksiklik veya 

yetersizlik, ≥30 ng/ ml ise; yeterli olarak kabul edildi (102). 
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Ġstatistiksel Analiz 

ÇalıĢmadan elde edilen verilerin istatistiksel analizlerinde, SPSS 23.0 

(Statistical Packages for Socia Sciences;  SPSS Inc. Chicago, Illinois, USA) 

programı kullanıldı. Değerlendirmede sayısal veriler ortalama±standart sapma, 

dağılım aralığı (en küçük-en büyük), kategorik veriler ise yüzde (%) olarak 

belirtildi. Gruplar arasında normal dağılım göstermeyen değiĢkenlerin 

karĢılaĢtırılmasında non-parametrik Mann–Whitney U-testi ve Kruskal–Wallis 

testi, normal dağılım gösteren değiĢkenlerin karĢılaĢtırılmasında parametrik 

independent samples t-test ve one-way ANOVA testi,  numerik verilerin 

karĢılaĢtırılmasında korelasyon analizi, kategorik verilerin karĢılaĢtırılmasında  

χ2 (ki-kare) testi kullanıldı. Tüm istatistiksel analiz için, %95 güven aralığında p 

değeri<0,05 anlamlı kabul edildi. 
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4. BULGULAR 

Bu çalıĢmada; 02.02.2018 – 28.11.2019 tarihleri arasında Çanakkale 18 

Mart Üniversitesi Tıp Fakültesi Gastroentereoloji ve Dahiliye polikliniklerine 

baĢvuran 100 hasta çalıĢmaya dahil edildi. Hastalar 34 hasta sağlıklı kontrol 

grubu, 33 hasta ülseratif kolit remisyon ve 33 hasta ülseratif kolit aktif grup 

olmak üzere 3 gruba ayrıldı. ÇalıĢmada yer alan hastaların %46‟sı kadın hasta 

olurken, %54‟ü erkek hastalardan oluĢmaktadır. 

EAĠ‟ye göre ayrılan gruplara ait demografik bilgiler Tablo 4.1 ve 4.2‟de 

gösterilmektedir. Kategorik veriler için istatistiksel analizde ki-kare testi 

kullanılırken, nominal veriler için ANOVA testi uygulandı. 

Tablo 4.1. EAĠ’ye göre ayrılan grupların cinsiyetlerine ve sigara 

kullanımlarına ait veriler 

  

Aktif 

(n:33) 

Remisyon 

(n:33) 

Kontrol 

(n:34) 

 

p 

  n % n % n % 

Cinsiyet 

Kadın 16 48 14 42 16 47 

0,652 
Erkek 17 52 19 58 18 53 

Sigara 

Kullanımı 

Yok 16 48 14 42 15 44 

0,878 
Var 17 52 19 58 19 56 

Tablo 4.1.‟de EAĠ‟ye göre ayrılan aktif grubundaki hastaların %48‟i kadın, 

%52‟si erkek olurken, remisyon grubundaki hastaların %42‟sinin kadın, %58‟inin 

erkek ve kontrol grubunda yer alan hastaların %47‟sinin kadın, %53‟ünün erkek 

hastalardan oluĢtuğu gözlemlendi. Gruplar arasında anlamlı istatistiksel iliĢki 

saptanmadı (p>0,05). Aktif grubunun % 48‟i sigara içmezken %52‟si sigara 

içmektedir. Remisyon grubundaki hastaların %58‟i sigara kullanırken %42‟si 

sigara kullanmamaktadır, kontrol grubundaki hastaların ise %56‟sının sigara 

kullandığı saptanmıĢtır. Gruplar arasında anlamlı istatistiksel iliĢki saptanmadı 

(p>0,05). 



37 
 

Tablo 4.2. EAĠ’ye göre ayrılan gruplara ait demografik veriler 

 Aktif (n:33) Remisyon (n:33) Kontrol (n:34) 

p 

 Ort± Std Ort± Std Ort± Std 

YaĢ (yıl) 45,7±12,2 44,3±12,2 49,5±16,3 0.333 

Boy (cm) 169,5±0,82 170,4±0,76 169,7±0,81 0.878 

Kilo (kg) 71,9±9,34 73,9±7,97 72,2±9,57 0.633 

VKĠ (kg/m
2
) 24,9±1,87 25,3±1,71 25,1±2,67 0,475 

Hastalık süresi 

(hafta) 
48,91±54,8 58,55±66,4  0,001 

Tablo 4.2‟de EAĠ‟ye göre ayrılan gruplara ait yaĢ, boy, kilo ve VKĠ 

değerleri gösterilmektedir. Kontrol grubundaki hastaların yaĢ ortalamalarının 

remisyon ve aktif gruptaki hastalara göre daha büyük olduğu görüldü. YaĢ, boy, 

kilo, VKĠ ile hastalık grupları arasında anlamlı istatistiksel iliĢki saptanmadı 

(p>0,05).  ÇalıĢmadaki remisyon grubunun ortalama hastalık süresi 58,55±66,4 

hafta olurken, aktif grubun ortalama hastalık süresi 48,91±54,8 hafta olarak 

tespit edildi. Bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,05). 

Tablo 4.3. Ülseratif kolit hastalarına ait Rachmilewitz endoskopik aktivite 

indeks (EAĠ) değerleri ve hastalık tutulum yerlerine ait veriler 

  (n: 66) % 

EAĠ 

1 16 24 

2 12 18 

3 5 8 

6 7 11 

8 21 32 

10 5 7 

Tutulum yeri 

Yok 33 50 

Rektum 7 11 

Rektum+Sigmoid 
Kolon 

6 9 

Rektum+Sigmoid+Ġne
n Kolon 

17 26 

Rektum+Sigmoid+Ġne
n Kolon+ Transverse 

1 1 

Pankolit 2 3 
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  Tablo 4.3 te çalıĢmada yer alan ÜK hastalarının endoskopik aktivite 

indeks (EAĠ) değerleri incelendiğinde; hastaların %24‟ünün EAĠ sinin 1, %18‟inin 

EAĠ sinin 2, %8‟inin EAĠ sinin 3 , %11‟inin EAĠ sinin 6, %32‟sinin EAI sinin 8 ve 

%7‟sinin EAĠ sinin 10 olduğu tespit edildi.  

ÇalıĢmada yer alan ülseratif kolit hastalarının %50‟sinde remisyon tespit 

edildiğinden tutulum yeri belirlenemedi.  

Tablo 4.4. Hastalara ait Truelove-Witts hastalık aktivitesi sınıflaması 

  (n:66) % 

Truelove-Witts 

Hafif 34 51 

Orta 28 42 

Ağır 4 7 

Tablo 4.4 te çalıĢmadaki hastalara ait Truelove-Witts sınıflaması 

gösterilmektedir. ÇalıĢmada yer alan ülseratif kolit hastaların %51‟i hafif , %42‟si 

orta ve %7‟si ağır hastalık aktivitesine sahiptir.  

Tablo 4.5. Ülseratif kolit hastalarının ilaç kullanımlarına ait veriler 

 

Toplam 

hasta 

(n:66) 

Remisyon

(n:33) 

Aktif 

(n:33) 
p 

 

n % n % n % 

Ġlaç 

Kullanımı 

5-ASA 31 46 17 52 14 42 

0,000 

Ġmmunsupresif 1 2 0 0 1 3 

ASA+Ġmmunsupresif 32 48 15 45 17 52 

ASA+TNF 1 2 1 3 0 0 

ASA+TNF+ 

Ġmmunsupresif 

1 2 0 0 1 3 
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Tablo 4.5‟te çalıĢmadaki grupların ilaç kullanımlarına ait veriler 

gösterilmektedir. Kategorik verilerin karĢılaĢtırılmasında ki-kare testi uygulandı. 

Buna göre remisyon grubu ile aktif grup arasında ilaç kullanımı açısından 

istatistiksel olarak anlamlı düzeyde iliĢki saptandı (p<0,05). 

Tablo 4.6. EAĠ’ye göre oluĢturulan grupların anlamlı bulunan laboratuvar 

verileri  

 Aktif(n:33) Remisyon(n:33) Kontrol(n:34) Toplam(n:100) p 

PLT (Ort±Std) 352,7±153,0 289,2±91,8 248,6±65,9 296,4±116,6 0,001
b 

Lenfosit (Ort±Std) 1981,8±789, 2274,2±714,2 2432,9±728,0 2231,7±760,5 0,045
b 

AST (Ort±Std)    17,1±3,9 19,4±10,0 23,5±12,1 20,0±9,7 0,019
b 

ALP (Ort±Std) 86,2±25,6 76,4±17,4 70,6±21,0 78,7±22,3 0,041
b 

D Vitamini (Ort±Std) 12,6±6,0 21,3±5,7 32,5±12,2 22,2±11,8 0,000
a,b,c 

a:kontrol-remisyon, b:kontrol-aktif, c:remisyon-aktif 

Tablo 4.6‟da EAĠ‟ye göre ayrılan gruplara ait laboratuvar verileri normal 

dağılım gösterenler ANOVA testi ile, normal dağılım göstermeyenler Kruskal 

Wallis testi ile karĢılaĢtırıldı. Sonuçlara göre WBC, Hb, Nötrofil, Monosit, MPV, 

RDW, Hct, Glukoz, Albümin, Total protein, Üre, Kreatinin, ALT, GGT, T. 

bilirubin, D. bilirubin, CRP, Sedimantasyon, B12, Ferritin, Kalsiyum, Fosfor, PTH 

değerleri gruplar arasında anlamlı iliĢki oluĢturmazken PLT, Lenfosit, AST, ALP, 

D vitamini değerleri için gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde 

iliĢki saptandı (p<0,05).  

Tablo 4.7. Hastaların D Vitamini düzeyleri ile diğer laboratuvar verilerinin 

karĢılaĢtırılması 

VitaminD Ciddi eksik Eksik Yetersiz Normal Toplam p r 
PLT 

(Ort±Std) 
307,5±87,65 338,2±155,20 295,0±97,72 258,1±65,03 296,35±116,59 

0,005 -0,279 

CRP 
(Ort±Std) 

2,78±3,45 0,93±1,17 1±1,71 0,67±1,02 1,17±1,93 0,046 -0,249 

ALP 
(Ort±Std) 

84,5±26 83,2±24,1 76,2±185 74±21,9 78,69±22,27 0,041 -0,222 

Tablo 4.7‟ de özetlenen Hastaların D Vitamini düzeyleri ile diğer 

laboratuvar verilerinin karĢılaĢtırılması korelasyon analizi yapılarak incelendi. 

Sonuçlara göre WBC, Hb, Nötrofil, Monosit, Lenfosit, MPV, RDW, Hct, Glukoz, 
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Albümin, Total protein, Üre, Kreatinin, AST, ALT, GGT, T. bilirubin, D. bilirubin, 

Sedimantasyon, B12, Ferritin, Kalsiyum, Fosfor, PTH değerleri gruplar arasında 

anlamlı iliĢki oluĢturmazken PLT, CRP, ALP değerleri için gruplar arasında 

istatistiksel olarak negatif yönde anlamlı düzeyde iliĢki saptandı (p<0,05). 

Tablo 4.8. Truelove-Witts’e göre ayrılan grupların D vitamini düzeylerine 

göre ayrılan gruplarla iliĢkisi 

 

 Truelove-Witts 
p 

Kontrol Hafif Orta Ağır 

n % n % n % N % 

 

 

0,000 

Vit D 

düzeyi 

Ciddi 

Eksik 
0 0 0 0 9 100 0 0 

Eksik 0 0 13 41 15 47 4 12 

Yetersiz 19 46 18 44 4 10 0 0 

Normal 15 83 3 17 0 0 0 0 

D VĠT 

(Ort±Std) 
 32,5±12,22 21,04±5,81 12,74±6,52 11,75±1,71  

Tablo 4.8‟de Truelove-Witts‟e göre ayrılan grupların D vitamini 

düzeylerine göre ayrılan gruplarla iliĢkisi ki-kare testi ile araĢtırıldı. D Vitamini 

düzeyinde ciddi eksikliğin Truelove-Witts‟in orta düzeyinde görüldüğü saptandı. 

Bunun yanı sıra D vitamini ortalama değeri en yüksek Truelove-Witts‟in 

remisyon düzeyinde görülürken, en düĢük ortalama değeri Truelove-Witts‟in 

ağır düzeyinde görüldüğü tespit edildi. Truelove-Witts ile D Vitamini arasında 

istatistiksel yönden anlamlı iliĢki bulunmaktadır (p:0,000). 
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Tablo 4.9. EAĠ’ye göre ayrılan grupların D vitamini düzeylerine göre ayrılan 

gruplarla iliĢkisi 

  Aktif 

(n:33) 

Remisyon 

(n:33) 

Kontrol  

(n:34) 

p p(Aktif-

Remisyon) 

p(Kontrol

-Aktif) 

p(Kontrol-

Remisyon 

  n % n % n % 

D Vit 

Düzeyi 

Ciddi 

Eksik 

9 27 0 0 0 0 

 

0,000 

 

0,000 

 

0,000 

 

 

0,000 

 

Eksik 20 61 12 36 0 0 

Yetersiz 4 12 18 55 19 56 

Normal 0 0 3 9 15 44 

Tablo 4.9 da EAĠ‟ye göre ayrılan grupların D vitamini düzeylerine göre 

ayrılan gruplarla iliĢkisi ki kare testi uygulanarak araĢtırıldı. Buna göre 

çalıĢmaya dahil olan hastaların %32‟sinde eksik düzeyde D Vit eksikliği 

görülürken, %9‟unda ciddi düzeyde ve %41‟inde ise yetersiz düzeyde D 

Vitamini eksikliği bulunduğu saptandı. Gruplar arasında D Vitamini eksiklik 

düzeyi açısından anlamlı düzeyde istatistiksel iliĢki saptandı  (p:0,000). 

Tablo 4.10. EAĠ skorları ile D vitamini düzeylerine göre ayrılan grupların 

iliĢkisi 

 

EAĠ (n:100) 
p r 

0 1 2 3 6 8 10 

VĠT D  

DÜZEYĠ 

Ciddi 

Eksik 

0  0  0  0  2  6  1  

0,001 -0,636 
Eksik 0  4  7  1  3  13 4  

Yetersiz 19 10  5  3  2  2  0  

Normal 15 2  0  1 0  0  0  

 

Tablo 4.10 da EAĠ skorları ile D Vitamini düzeylerine göre ayrılan grupların 

karĢılaĢtırılması incelendiğinde; D Vitamini düzeyinde ciddi eksikliğin 

endoskopik aktivite indeksinin (EAĠ) 6, 8, ve 10 düzeyinde görüldüğü saptandı. 
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Endoskopik Aktivite Ġndeksi (EAĠ) ile D Vitamini arasında istatistiksel yönden 

kuvvetli ve negatif yönlü anlamlı bir iliĢki bulunmaktadır (p:0,001, r: -0,636). 
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5. TARTIġMA 

Ülseratif Kolit (ÜK) kronik,  tekrarlayıcı özelliği bulunan ve yangının kolon 

mukozası ile sınırlı kaldığı bir hastalıktır (1). Ülseratif kolit hastalığının bağırsak 

florasına karĢı verilen anormal immun yanıt nedeniyle oluĢtuğu düĢünülmektedir 

(134). Ülseratif kolit hastalarında temel patoloji çeĢitli nedenlerle oluĢan 

mukozal hasar ve mikrovasküler hasarlanmadır. EndüstrileĢmiĢ batı 

toplumlarında sık olarak görülen ÜK, Türkiye gibi geliĢmekte olan ülkeler içinde 

önemli bir sağlık sorunu olmaya baĢlamıĢtır (135). 

D Vitamini, immün modülasyondan hücre farklılaĢmasına ve hücreler arası 

etkileĢime kadar çok çeĢitli etkileri olan pleiotropik bir hormondur.  Birkaç in vivo 

ve in vitro çalıĢma, immün aktivitedeki bozukluklara bağlı geliĢen ĠBH‟nin 

geliĢmesinde D vitamininin rolünün yüksek olduğunu ortaya koymuĢlardır 

(136,137). Bunun yanı sıra D vitamini düzeyi, ĠBH hastalıklarından biri olan 

ülseratif kolit (ÜK) geliĢimini çevresel bir faktör olarak etkileyebilmektedir. ÜK 

hastalarında vitamin D düĢüklüğünün sebebi güneĢ ıĢığı alım azlığı haricinde 

malabsorpsiyon (terminal ileum rezeksiyonu olan hastalarda), besin yoluyla 

düĢük D vitamini alımı ve operasyon sonrası geliĢen safra asit 

malabsorpsiyonuna bağlı oluĢan diareyi kontrol etmek için verilen kolestramin 

gibi ilaçların kullanımıdır (119). 

Bu nedenlerle bu çalıĢmada, ĠBH hastalarının Truelove-Witts klinik aktivite 

indeksi, endoskopik Rachmilewitz skoru, kanda bakılan CRP, ESH gibi 

inflamatuvar belirteçler ile serumda bakılmıĢ 25-OH-Vit D seviyeleri retrospektif 

olarak kayıt altına alınarak ülseratif kolit hastalık aktivitesi ile serumda bakılan 

25-hidroksi vit D düzeyleri arasındaki iliĢki araĢtırıldı.   

ÇalıĢmamızda yer alan hastaların %46‟sı kadın hasta olurken, %54‟ü 

erkek hastadır. Kontrol grubundaki hastaların yaĢ ortalamalarının remisyon ve 

aktif gruptaki hastalara göre daha büyük olduğu görüldü. Bunun yanı sıra 

remisyon grubundaki hastaların boy ortalamalarının diğer iki gruba göre daha 

fazla olduğu tespit edildi. Remisyon grubunun ortalama hastalık süresi 

58,55±66,4 hafta olurken, aktif grubun ortalama hastalık süresi 48,91±54,8 
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hafta olarak tespit edildi. Bu fark anlamlı bulundu. Ayrıca remisyon grubundaki 

hastaların kilo ve VKĠ ortalamalarının diğer iki gruba göre daha fazla olduğu, 

fakat gruplar arasında kilo ve VKĠ ortalamaları yönünden istatistiksel olarak 

anlamlı iliĢkiler olmadığı tespit edildi (p>0,05). Vücut kitle indeksi nutrisyonel 

durum hakkında bilgi verir ve düĢük VKĠ'de D Vitamininde azalma olduğu 

görülmüĢtür (138,139). Jahnsen ve arkadaşlarının yaptığı çalıĢmada hem ÜK 

hem de CH gruplarında düĢük VKĠ olan hastalarda D Vitamini ölçümleri daha 

düĢük tespit edilmiĢtir (140). 

 Ülseratif Kolit (ÜK) hastalarında D vitaminin etkinliğini değerlendirmek için 

çeĢitli çalıĢmalar yapılmıĢ ve bunlardan bazılarında D vitamini eksikliği ile 

hastalık aktivitesi, hastalığın mortalitesi ve Ģiddeti, erken baĢlangıç ve nüks riski 

arasında bir bağlantı bulunmuĢtur (141-148). 

D vitamini, immün yanıtları içeren çok çeĢitli fizyolojik fonksiyonlarda 

önemli bir rol oynar (148).  D Vitamini birkaç pro-inflamatuvar yolu inhibe eder 

(148,149). Özellikle otofajiyi değiĢtirir (150), oksidatif stres yolu ile beyaz kan 

hücrelerinin farklılaĢmasını ve aktivasyonunu azaltır ve ayrıca intestinal 

epiteldeki eklemleri etkileyerek mukozal geçirgenliği ve doku bütünlüğünü etkiler 

(148-150). Bizim çalıĢmamızda inflamasyon parametrelerinin beklenildiği gibi 

aktif dönemde daha yüksek çıktığı görüldü.  

Hemoglobin ve hematokrit değerleri normal sınırlarda olmakla birlikte aktif 

dönemde ve remisyon döneminde kontrollere göre düĢük saptandı. Fakat D 

vitamini ile aralarında anlamlı iliĢki saptanmadı (p>0,05). Ülseratif kolit 

hastalarında anemi sık görülmektedir. Emilim problemlerine bağlı vitamin ve 

demir eksikliği,  kanamaya bağlı demir kaybı ve kronik hastalık anemisi önemli 

nedenler arasındadır. Atuğ ve ark. tarafından 2015 yılında yapılan bir 

retrospektif çalıĢmada; 1995-2003 yılları arasında takip edilen 566 Ülseratif Kolit 

ve 375 Crohn Hastalığı olan toplam 941 ĠBH hastasında %58,2 oranında anemi 

tespit edilmiĢtir. Aynı çalıĢmada anemi nedenleri olarak 4 hastada folik asit 

eksikliği, 89 hastada B12 vitamini eksikliği ve ferritin düĢüklüğü saptanmıĢtır 

(151). 
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ÇalıĢmamızda hastalara ait Trombosit değerleri normal sınırlarda olmakla 

birlikte ÜK aktif dönemde ve remisyon döneminde kontrollere oranla yüksek 

bulundu, fakat aralarında anlamlı iliĢki bulunamadı. Danase ve ark. 2004 

yılındaki çalıĢmasında plateletlerin ĠBH üzerine etkinliklerini incelemiĢler ve 

bizim çalıĢmamızı destekler nitelikte benzer sonuçlar bulmuĢlardır (152). Garg 

ve arkadaşları tarafından 2013 yılında 40 CH,  31 ÜK, 23 sağlıklı kontrol grubu 

ile yapılan bir çalıĢmada inflamasyon belirteçleri ile 25(OH)D, serbest vitamin D, 

biyoaktif vitamin D, Vitamin D Bağlayan Protein (DBP) arasındaki iliĢkiyi 

değerlendirmiĢlerdir. ÇalıĢma sonucunda ĠBH hastalarında kontrollere göre 

trombosit yüksek, serum albümini daha düĢük, fekal kalprotektin daha yüksek 

saptanmıĢ ama 25(OH)D, serbest vitamin D ve Vitamin D Bağlayan Protein 

(DBP) ile hasta gruplarının inflamasyon belirteçleri arasında bir korelasyon 

olmadığını söylemiĢlerdir (153).  

Nefrotik sendrom, malnutrisyon, akut ve kronik inflamasyon, karaciğer 

sirozu ve protein kaybettiren enteropati gibi birçok nedene bağlı olarak 

hipoalbüminemi geliĢebilir (154). ÜK‟de akut ve kronik inflamasyon, 

malnutrisyon ve protein kaybettiren enteropati görülebilir (155). ÇalıĢmamız 

sonucunda kontrol grubu serum albümin düzeyleri remisyon dönemi hasta 

değerlerinden düĢük saptandı ama ÜK aktif dönem sonuçlarına göre daha 

yüksek olmakla birlikte istatistiksel olarak anlamlı yükseklik saptanmadı. 

ÇalıĢmamızda D vitamini düzeylerinin aktif dönem ve remisyon döneminde 

kontrol grubuna göre oldukça düĢük değerde olduğu saptandı. ÜK ile D vitamini 

konsantrasyonu arasında anlamlı düzeyde korelasyon saptandı (p<0,05). Bu 

konuda bakılan örnek çalıĢmalar incelenecek olursa, Ananthakrishnan ve 

arkadaşları tarafından 2013 yılında 3217 hasta (55% CH) ile yapılan bir 

çalıĢmada D vitamini düzeyi 20 ng/ml‟den düĢük olan ÜK hastalarının D vitamini 

düzeyi≥30ng/ml olan hastalara göre cerrahi riski ve ĠBH iliĢkili hastaneye 

yatırılma riski daha yüksek saptanmıĢtır (156). Levin ve arkadaşları (157) ve 

ElMatary ve arkadaşları (158) tarafından yapılan çalıĢmalarda D vitamini 

düzeyleri ve hastalık aktivitesi arasında bir korelasyon saptanmamıĢtır. Ulitsky 

ve arkadaşları tarafından yapılan 403 CH, 101 ÜK hastasından oluĢan 
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retrospektif bir çalıĢmada D vitamini eksikliği  %49,8,  ciddi D vitamini eksikliği 

%10,9 olarak saptanmıĢ, ÜK ve Crohn hastalarının karĢılaĢtırılmasında ise 

anlamlı bir fark saptanmamıĢtır (159). Dolatshahi ve arkadaşlarının yapmıĢ 

olduğu çalıĢmada ülseratif kolit aktivasyonu ile D vitamini seviyesi arasında 

negatif yönde korelasyon bulunmuĢtur (160).  

Kalsiyum ve fosfor metabolizmasının düzenleyicisi olan PTH böbrekte 1α 

hidroksilaz aktivitesini artırarak 1,25(OD)2D sentezini artırır, 1,25(OD)2D ise 

negatif feed back ile PTH sekresyonunu azaltır. ÇalıĢmamızda PTH düzeyleri 

hem aktif dönemde hem de remisyon döneminde kontrol grubuna göre daha 

yüksek, D vitamini değerleri ise daha düĢük bulundu. Remisyon dönemi PTH 

düzeyleri ile aktif dönem PTH düzeyleri arasında istatistiksel olarak anlamlı fark 

saptanmadı. Bu durum Prosnitz ve arkadaşlarına göre sitokinlerin paratiroid 

bezi kalsiyum duyarlı reseptörlerine olan etkisi nedeniyle olabileceği 

savunulmuĢtur. Tüm ÜK grup hastalarda akut faz değerlerinin azaldığı remisyon 

döneminde düzelme eğiliminde olması bu hipotezi destekler niteliktedir. Ancak 

korelasyon analizinde inflamasyon belirteçleri ve klinik skorlar ile anlamlı bir 

iliĢki görülmemiĢtir (161).   

Ülseratif kolit hastalarında D vitamini düzeyindeki düĢüklük, ca ve fosforun 

gastrointestinal sistemdeki absorbsiyonunda azalmaya neden olmaktadır. D 

vitamini eksikliğinin devamı durumunda hipokalsemi oluĢur ve bu sekonder 

hiperparatiroidiyi baĢlatır; sekonder hiperparatiroidi ise idrarla fosfat kaybına yol 

açar (95).  

ÇalıĢmamızda gruplar arasında D Vitamini düzeyi ile CRP arasında 

negatif yönlü anlamlı iliĢki tespit edildi (P<0,05). CRP ve ESR düzeylerini hasta 

grubunda kontrol grubuna göre daha yüksek saptadık.  Ayrıca bireyleri 

remisyon, aktif hasta ve kontrol grubu olarak sınıflandırdığımızda da CRP 

düzeyi aktif hasta grubunda hem remisyon hem de kontrol grubuna göre daha 

yüksekti  (p<0,01). Hastaları endoskopik aktivite indeksine (1 den 10 a kadar 

olan skorlamaya göre 4 ün altı remisyon 4-10 arası aktif hastalık) göre 

sınıflandırdığımızda ise; CRP‟nin Ģiddetli aktivasyon grubunda diğer gruplara  

göre daha yüksek olduğunu ve aralarında istatiksel açıdan anlamlı fark 
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olduğunu saptadık (p<0,001). Bizim çalıĢmamıza benzer olan ülseratif kolitte 

CRP ve ESR ile yapılan çalıĢmalara bakıldığında; Tezel ve arkadaşlarının  

(162) yaptığı çalıĢmada, aktif ÜK hastalarındaki CRP değeri  (ort: 21,08)  

remisyondaki ÜK hastalarındaki CRP değerinden  (ort:  6,12)  istatiksel açıdan 

anlamlı  (p<0,05)  derecede yüksek bulunmuĢtur. Ayrıca Ananthakrishnan. ve 

arkadaşlarının (163) ÜK hastalarında aktivasyon göstergelerini araĢtıran 

çalıĢmasında da CRP düzeyleri aktif hastalarda, remisyon ve kontrol grubuna 

göre anlamlı olarak yüksek bulunmuĢ (p<0,05). Ayrıca bu çalıĢmada ESH, CRP 

ve IL-1beta‟nın hastalığın klinik aktivite izleminde daha yararlı olacağı kanısına 

varılmıĢ. Nitekim Travis SP ve arkadaşlarının (164) yaptığı Ģiddetli ülseratif 

kolitli hasta çalıĢmasındada CRP yüksek bulunmuĢ, mevcut CRP yüksekliği 

kolektomi ihtimalini ortaya çıkarmıĢtır. Ajaj ve arkadaĢlarının  orta  ve Ģiddetli 

ülseratif kolitte yaptığı prospektif bir çalıĢmanın post hoc analizinde; CRP‟de 

akut alevlenme  ile klinik  remisyon arasında anlamlı  farklılık gözlenmiĢtir (165).  

Fagan EA ve arkadaşları (166)  CRP‟nin inflamatuvar bağırsak hastalıklarında 

up-regüle olduğunu, yalnız CRP için CH ve ÜK arasında belirgin bir farkın 

olmadığını belirtmiĢlerdir. Solem CA ve arkadaşları; (167) CRP‟nin CH ve, klinik 

hastalık aktivitesi, endoskopik inflamasyon ve histolojik inflamasyon ile iyi bir 

korelasyonu olduğunu, yalnız bunun tersine ÜK‟de ise hastalık aktivitesi ile 

daha az iliĢkili olduğunu bulmuĢtur. 

Ülseratif kolitte hastalık aktivitesinin değerlendirilmesi; tedavinin 

düzenlenmesi, tedaviye yanıtın değerlendirilmesi, relaps riski olan, kolektomi 

gerektirecek veya remisyona girebilecek hastaları önceden tahmin etmemiz 

açısından büyük önem taĢır. Klinik aktivite değerlendirilmesinde Truelove-Witts,  

Powell-Tuck, Seo ve Mayo Klinik tarafından geliĢtirilen değiĢik indeksler 

kullanılmaktadır. Truelove-Witts kriterleri kolay hatırlanması bakımından klinik 

pratikte sık kullanılan bir skorlama sistemidir. Ancak bu sistemde hastanın 

kolonoskopik bulgularının değerlendirmeye dahil edilmemiĢ olması bir 

dezavantajdır (168). ÇalıĢmamızda D vit ortalama değeri tüm hastalar içinde en 

yüksek düzeyde kontrol grubunda görülürken, ülseratif kolit hastaları arasında 

en yüksek düzeyin remisyon grubu hastalarında, en düĢük düzeyin ise ağır 

hastalık grubunda görüldüğü tespit edildi. Truelove-Witts ile D Vitamini arasında 
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istatistiksel yönden negatif yönlü anlamlı bir iliĢki bulunmaktadır (p<0,005). 

Fidan’ın 2016 yılında yaptığı çalıĢmada ülseratif kolitte netrin-1 düzeyinin 

hastalığın klinik aktivitesindeki önemi, TNF-α ve IL-6 ile iliĢkisi incelenmiĢ ve 

hastalar Truelove-Witts ve ülseratif kolit klinik aktivite indeksine göre remisyon, 

hafif aktivasyon, orta aktivasyon, Ģiddetli aktivasyon grubu olarak 

sınıflandırılmıĢtır. ÇalıĢma sonucunda Ģiddetli aktivasyon grubu ile hafif 

aktivasyon grubu (p=0,037), remisyon grubu (p=0,001)  ve kontrol grubu 

(p=0,002) arasında istatiksel açıdan anlamlı fark vardı. ġiddetli aktivasyon 

grubu ile orta aktivasyon grubu arasında  (p=0,054) istatiksel açıdan anlamlı 

fark olmadığı saptanmıĢtır (169). 

ÇalıĢmamızda yer alan ülseratif kolit hastalarının %50‟sinde hastalığın 

rektum ve kolonda tutulum yapmadığı görüldü(remisyon grubu).Ülseratif kolit 

hastalarının %11‟inde rektumda, %9‟unda rektum+sigmoid kolonda, %26‟sında 

rektum+sigmoid+inen kolonda, %1‟inde rektum+sigmoid+inen+transvers 

kolondatutulum, %3‟ünde pankolit tespit edildi. Bizim çalıĢmamıza benzer 

olarak Balkan’ın 2006 yılında yaptığı çalıĢmada ÜK'li hastaların 22‟si 

rektosigmoid (%50), 7‟si sol kolon (%16), 2‟si yaygın (%4.5), 13'ü pankolit 

(%29.5) tutulumlu idi. Crohn hastalarından 13'ü terminal ileum (%48.14), 14‟ü 

ileokolonik (%51.9) tutulumluydu. Her iki grupta da tutulum yeri ile Kemik 

Mineral Yoğunluğu (KMY) arasında iliĢki tespit etmemiĢlerdir  (p>0.05), (170). 

Ülseratif kolit tanılı hastaların endoskopik aktiviteleri, Rachmilewitz aktivite 

indeksine göre hesaplanmaktadır. ÇalıĢmamızdaki hastaların %34‟ü 

endoskopik aktivite indeks (EAĠ) değerine sahip olmazken, hastaların %16‟sının 

EAĠ sinin 1, %12‟sinin EAĠ sinin 2, %5‟inin EAĠ sinin 3 , %7‟sinin EAĠ sinin 6, 

%21‟inin EAĠ sinin 8 ve %5‟inin EAĠ sinin 10 olduğu tespit edildi.  

ÇalıĢmada yer alan ülseratif kolit hastalarının %50‟sinde remisyon tespit 

edildiğinden tutulum yeri belirlenemedi. 

Langhorst ve ark, ülseratif kolitli hastalarda endoskopik aktivite indeks 

skorunun fekal kalprotektin ile korele olduğunu, fakat CRP ile korele olmadığını 

saptamıĢlardır. Yine aynı çalıĢmada, Crohn hastalarında endoskopik skor ile 
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hem fekal kalprotektin hem de CRP‟nin korele olduğunu belirtmiĢlerdir (171). 

Roseth ve ark, ülseratif kolit hastalarında yaptıkları çalıĢmada, fekal kalprotektin 

ve endoskopik aktivite indeksi arasında belirgin korelasyon olduğunu 

göstermiĢlerdir  (172). Ricanek ve ark, ülseratif kolit hastalarında endoskopik 

aktivite ve CRP düzeyleri arasında anlamlı iliĢki bulmuĢlardır. Ülseratif kolit 

hastaları endoskopik aktiviteleri açısından değerlendirildiğinde; hafif aktiviteli 

olanlar ile orta-Ģiddetli aktiviteli olanlar arasında kalprotektin düzeyleri açısından 

anlamlı fark bulunmuĢtur. Ancak orta ve Ģiddetli hastalığı olanlar arasında fark 

saptanmamıĢtır (173). Schoepfer ve ark, 2009 yılında 134 ülseratif kolit hastası 

ile yaptıkları ve endoskopik aktivite indeksi ile saptadıkları çalıĢmada hastaları 

hafif, orta ve Ģiddetli olarak ayırmıĢlardır. Endoskopik aktivite indeksinin 

kalprotektin, CRP, lökosit sayısı ve klinik aktivite indeksi ile anlamlı Ģekilde 

korele olduğunu saptamıĢlardır. Endoskopik aktivite indeksinin değiĢik 

subgrupları ayırt edebilirlik açısından karĢılaĢtırıldığında, kalprotektinin en iyi 

performansa sahip olduğu görülmüĢtür (174). 
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6. SONUÇ 

ĠBH hastalarının Truelove-Witts klinik aktivite indeksi, endoskopik Rachmilewitz 

skoru, kanda bakılan CRP, ESH gibi inflamatuvar belirteçler ile 25-OH-Vit D 

seviyeleri arasındaki iliĢkinin araĢtırıldığı bu çalıĢmada aĢağıdaki sonuçlar elde 

edilmiĢtir.  

● Kontrol grubundaki hastaların yaĢ ortalamaları remisyon ve aktif 

gruptaki hastalara göre daha büyüktü. 

●  YaĢ, boy, kilo, VKĠ ile hastalık grupları arasında anlamlı iliĢkinin 

olmadığı görüldü.  

● Remisyon grubunun ortalama hastalık süresinin aktif grubundan 

daha yüksek olduğu saptandı.  Bu fark istatistiksel olarak anlamlıydı.  

● Truelove-Witts„e göre hastaların %51‟i hafif , %42‟si orta ve %7‟si 

ağır hastalık aktivitesine sahipti. Bunun yanı sıra remisyon grubu ile aktif 

grup arasında ilaç kullanımı açısından iliĢki anlamlıydı.  

● EAĠ düzeyi ile laboratuvar verileri olan PLT, lenfosit, AST, ALP, D 

vitdeğerleri için gruplar arasında istatistiksel olarak anlamlı düzeyde iliĢki 

saptandı.  

● D vitamini düzeyi ile laboratuvar verileri olan PLT, ALP, CRP 

değerleri için gruplar arasında anlamlı düzeyde iliĢki saptandı.  

● D vit ortalama değeri en yüksek Truelove-Witts‟in remisyon 

düzeyinde görülürken, en düĢük ortalama değeri Truelove-Witts‟in ağır 

düzeyinde görüldü. Truelove-Witts ile D Vitamini arasında anlamlı iliĢki 

bulundu.  

● EAĠ ile D Vitamini arasında kuvvetli ve negatif yönlü anlamlı bir 

iliĢki bulundu. 
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ÇalıĢmamız sonucunda 25(OH)D‟nin ÜK hastalarında etkinliği olduğu, 

hastalık aktivitesi arttıkça 25(OH)D seviyelerinde azalma olduğu 

desteklenmektedir. Bu konuda az sayıda çalıĢma olup, bizim çalıĢmamız bu 

teoriyi desteklemektedir. 
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