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SUNUS

Turk Cocuk Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme Dernegi alani ile ilgili tUm durum ve
hastaliklarda ortak dili kullanmak ve ortak yaklasimlari saglamak amaci ile rehberler hazirlamaktadir.
Bu rehberler kanita dayali bilimsel arastirmalar isiginda ancak Ulkemizin kosullari da goz 6nune
alinarak olusturulmaktadir.

Kronik ishal ve emilim bozukluklari cocuk gastroenterologlarinin siklikla karsilastigi, bazen
basit nedenlerle ortaya ¢ikan bazen de ¢ozUlmesi zor bir bilmeceye donusen klinik tablolardir.
Hazirladigimiz bu rehberin amaci kronik ishalli cocuklara yaklasimi standardize ve pratik hale
getirerek, bu ¢ocuklari olabildigince hizli ve yUksek oranda spesifik tanilara ulastirarak erken
tani ve tedavinin nutrisyonel avantajlarini onlara yasatmaktir.

Bilginin paylasilarak cogalmasi dileklerimle
Prof. Dr. M. Ayse Selimoglu

Turk Cocuk Gastroenteroloji, Hepatoloji ve Beslenme Dernegdi Baskani
Haziran 2019



TANIM VE SINIFLANDIRMA

Sindirim ve emilim islevlerinin saglikli gerceklesebilmesi icin; bagirsak uzunlugunun,
mukozasinin ve motilitesinin normal, mukozada yer alan enzimlerin ve transport sistemlerinin,
pankreatik ve biliyer salgilarin yeterli olmasi gerekir. Emilim sonrasi surecgte de besinlerin kan
ve lenfatiklerle taginmasi normal olmalidir. Sindirim, emilim ve emilim sonrasi sureclerdeki
bozukluklar ishal ile sonucglanir.’

Kronik ishal 14 ginden uzun suren ishal olarak tanimlanir. Kronik ishal nedenleri cok ¢esitli
olup, gelismis ve gelismekte olan Ulkelerde farklilik gdsterir. Kronik ishalin nedenleri yas
gruplarina gore Tablo 1a,1b ve 1c'de gosterilmistir.2*

Tablo 1a. Konjenital ishal (0-30 GUn) Nedenleri, ishalin Mekanizmasi ve Diski Ozelligi.

Hastalik

ishal mekanizmasi

Diski ozelligi

Besin ve elektrolitlerin sindirim, emilim ve transport bozukluklari

GEN / Bolge
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Konjenital Cl kaybettiren ishal Sekretuar Sulu SLC26A3 /7g22-g31.1
Konjenital Na kaybettiren ishal Sekretuar Sulu SPINT2 /19g13.1
Primer safra asit malabsorpsiyonu Sekretuar Yagli/sulu SLC10A2 (ABAT) / 13333
Konjenital laktaz eksikligi Ozmotik Sulu LCT / 2921

Konjenital sukraz-izomaltaz eksikligi Ozmotik Sulu/yagl EC 3.2.1.48 /3925-g26
Konjenital maltaz-glukoamilaz eksikligi Ozmotik Sulu MGAM / 734
Glukoz-galaktoz malabsorpsiyonu Ozmotik Sulu SLC5A1(SGLT1) / 22013.1
Fruktoz malabsorpsiyonu Ozmotik Sulu GLUT5 / 1p36
Fankoni-Bickel sendromu Ozmotik Sulu GLUT2 / 3g26
Akrodermatitis Enteropatika Ozmotik Sulu SLC39A4 / 8g24.3
Lizinurik protein intoleransi Ozmotik Sulu SLC7A7 / 14q11

Kistik Fibrozis Ozmotik Yagli/sulu CFTR / 7931.2
Enterokinaz enzim eksikligi Ozmotik Yagli/sulu

Tripsinojen enzim eksikligi Ozmotik Yagli/sulu PRSS1 / 7935
Pankreatik Lipaz eksikligi Ozmotik Yagli/sulu PNLIP / 10926.1
Scwachman-Diamond sendromu Ozmotik Yagli/sulu

Pearson sendromu Ozmotik Yagli/sulu

Abetalipoproteinemi Ozmotik Yagli/sulu MTP / 4q22
Hipobetalipoproteinemi Ozmotik Yagli/sulu APOB / 2p24
Silomikron retansiyon hastaligi Ozmotik Yagli/sulu SAR1B / 5g31.1
Konjenital intestinal lenfanjiektazi Ozmotik Yagli/sulu

Konjenital kisa bagirsak Coklu mekanizma Sulu

Enterosit farklilagsma ve polarizasyon bozuklukl

ari

Mikrovillus inklizyon hastaligi Coklu mekanizma Sulu MYO5B — STX3 / 18921
Konjenital tufting enteropati Sekretuar Sulu EpCAM / 2g21
Triko-entero-hepatik sendrom Sekretuar Sulu TTC37 / 50.15 SKIV2L / 6p21.33

Enteroendokrin hicre farklilagsma bozukluklari

Norogenin-3 eksikligi
(Enterik anendokrinozis)

Ozmotik Sulu

NEUROG3 / 10g21.3

Prohormon convertase 1/3 eksikligi

Ozmotik Sulu

PCSK1 / 5q15-G21

intestinal immin cevap disregillasyonu

IPEX, IPEX benzeri hastaliklar

Sulu/kanli

CGoklu mekanizma
mukuslu

FOXP3 / Xp11.23-q13.3

Besin alerjisi

inflamatuvar Kanli/mukuslu

Otoinflamatuvar hastaliklar

inflamatuvar Kanli/mukuslu

Primer immun yetmezlikler

Sulu/kanli

Coklu mekanizma
mukuslu
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Tablo 1b. 1-24 Aylik Bebeklerde Gorilen Kronik ishal Nedenleri, ishalin Mekanizmasi

ve Diski Ozelligi.

Hastalik ishal mekanizmasi Diski ozelligi
1-24 ay

Kronik enfgksiyonlar (Giardia, Salmonella, Yersinia ' inflamatuar Yagli/Kkanli

enterocolitica, Campylobacter, Mycobacterium tuberculosis)

Post enfeksiyoz ishal Ozmotik Sulu

Primer malnUtrisyon CGoklu mekanizma Sulu

Colyak hastalg CGoklu mekanizma Yagl

Kistik fibrozis Ozmotik Yagl

Besin alerjisi inflamatuar Sulu/kanli mukuslu

Kronik non-spesifik ishal (Toddler ishali) Fonksiyonel Sindirilmemis besin

Eozinofilik gastrointestinal hastaliklar inflamatuvar Sulu/kanli/yagh

Primer immuUn yetmezlikler

Goklu mekanizma

Sulu/kanli mukuslu

Sekonder intestinal lenfanjiektazi

Ozmotik

Yagli/Sulu

Otoimmun enteropati

inflamatuar

Sulu/kanli/yagl

Kisa bagirsak (cerrahi)

Motilite/Coklu mekanizma

Sulu

Otoinflamatuar hastaliklar

inflamatuar

Kanli/mukuslu

Tablo 1c. 2-18 Yas Arasindaki Cocuklarda Gorulen Kronik ishal Nedenleri, ishalin

Mekanizmasi ve Diski Ozelligi.

Hastalik ishal mekanizmasi Diski ozelligi
2-18 yas

2;?2;';f;rﬁgiyggﬁgﬁfggf{egalmone”a’ Vi inflamatuar Sulu/kanli mukuslu

Post enfeksiyoz ishal Ozmotik Sulu

Primer malnUtrisyon CGoklu mekanizma Sulu

Antibiyotik iliskili ishal Coklu mekanizma Sulu/kanli

Colyak hastaligl Goklu mekanizma Yagl

inflamatuar bagirsak hastalig inflamatuar Kanl mukuslu
Laktoz intoleransi Ozmotik Sulu

irritabl bagirsak sendromu Fonksiyonel Sulu
Enkoprezis Fonsiyonel Sulu

Eozinofilik GIS hastaliklari inflamatuar Sulu/kanli/yagl

Primer immuUn yetmezlikler

Coklu mekanizma

Sulu/kanli/yagl

Sekonder intestinal lenfanjiektazi Ozmotik Sulu/yagh
Kronik pankreatitler Ozmotik Sulu/yagh
Gastrinoma Ozmotik Sulu/yagl
Kronik kolestatik karaciger hastaliklari Ozmotik Sulu/yagl
Kronik intestinal psodoobstruksiyon sendromu (KIPO) Motilite Sulu
intestinal fistdl (iBH, Cerrahi, enfeksiyon ilikili) Motilite/ozmotik Sulu
Kisa bagirsak (cerrahi iligkili) Motilite/ozmotik Sulu

Otoinflamatuar hastaliklar

inflamatuar

Kanli/mukuslu

GVH hastaligi

Goklu mekanizma

Sulu/kanli/yagl

Munchausen sendromu veya Munchausen sendrom by proxy

CGoklu mekanizma

Sulu/kanli/yagl

Radyasyon enteriti

Coklu mekanizma

Sulu/kanli/yagl

Kronik ishal diskinin karakteristigine gore, sulu, yagl, kanl/mukuslu, protein kaybi ile karakterli
ve sindirilmemis besinler iceren seklinde siniflanabilir. Ayirici taninin daha iyi yapilabilmesi
icin fizyopatolojik ozelliklerinin bilinmesi ayrica dnem tasir.



Fizyopatoloji temel alindiginda kronik ishal su sekilde siniflandirilir:
« Sekretuar ishal
» Ozmotik ishal
« inflamatuar ishal
 Fonksiyonel ishal

Olgularin énemli bir kisminda fizyopatolojik mekanizmalarin birden fazlasi ortak rol almaktadir.

SULU iSHAL
A. Sekretuar ishal

Sekretuar ishalde temel fizyopatoloji net iyon sekresyonu (klor veya bikarbonat) veya sodyum
emiliminin bozulmasidir. Sekretuar ishal, cCAMP gibi aracilarla gergceklesen iyon sekresyonu
ve sodyum emilim bozuklugu; enterotoksinler (kolera, ETEC gibi enfeksiyonlar), inflamatuvar
mediyatorler veya endokrin tumérlerce (VIPOMA) salinan peptit hormonlar araciligi ile
olusabilir. Bagirsak lUmeninde emilemeyen safra tuzlar ve yag asitlerinin bulunmasi da
sekretuar ishal nedenidir. Safra asit malabsorpsiyonu primer olabilecegi gibi bakteriyel
asir gogalma durumunda, bakterilerin safra tuzlarini dekonjuge etmesine ikincil olarak da
gelisebilir. Konjenital klor ve sodyum kaybettiren ishal, konjenital safra asit malabsorpsiyon
olgulari, bazi mukozal spesifik transport molekdllerinin yoklugu, sekretuar dzellikte ishal
olusturan konjenital ishal nedenleridir.

Sekretuar ishal beslenmeden bagimsizdir; agizdan beslenme kesildiginde de ishalin devam
etmesi karakteristik ozelliktir. Agir sivi kaybi ve buna bagli dehidratasyon, kan gazi ve elektrolit
bozukluklari hemen daima gorulen klinik ve laboratuar bulgulardir.

Konjenital olgularda, gebelikte polihidramniyoz 6ykusu ve yasamin ilk gUnlerinde baslayan sulu
ishal, siddetli dehidratasyon ve kilo kaybi gibi bulgular uyaricidir. Konjenital klor kaybettiren
ishal hipokloremi ve metabolik alkaloz ile karakterizedir ve olgular yanlislikla Bartter sendromu
tanisi alabilir. Konjenital sodyum kaybettiren ishalde hiponatremi ve metabolik asidoz dikkat
cekicidir. Konjenital elektrolit kaybi ile olusan ishallerde diski idrarla karisabilecek kadar
suludur ve bu nedenle sivi kaybinin diski ile oldugu zor anlasilabilir. SUphe duyulan olgularda
diski drneginin bir tUp yardimi ile rektumdan alinmasi ve incelemelerin bu digki 6rneginde
yapiimasi uygun olacaktir. Klor kaybettiren ishalde diski kloru >90 mEg/I, sodyum kaybettiren
ishalde ise diski sodyumu >145mEg/I'dir (Tablo 2).

Tablo 2. Sekretuar ve Ozmotik shal Ayirici Tanisinda Diski Ozellikleri.

Digki Sekretuar Ozmotik
Ozmotik gap <50 mOsm/kg >135 mOsm/kg
Cl > 40 Meq/! < 35 meq/I
Na >70 meq/I <70 meq/I

(ozmotik fark = 290-2 x [(Na mmol/I)+(K mmol/1)])

MolekUler testlerin gelisimi ile son vyillarda konjenital ishal olgularinin nadir nedenleri de
tanimlanmis olup, spesifik taniya ulasmak icin intestinal biyopsi ve genetik inceleme gerekebilir.

Yenidogan ddéneminde kronik sulu ishali olan olgularda izlenebilecek tani akis semasi Sekil
1'de gosterilmistir.™
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Sekil 1. Yenidogan Déneminde Kronik Sulu ishali Olan Olgularda izlenebilecek
Akis Semasi.

Sulu ishal
Achiga Yanit Achiga Yanit
Yok Var
SEKRETUAR iSHAL OSMOTIK iSHAL
(Diskada diisik ozmolar gap) (Diskida yUksek ozmolar gap)
Diski Coklu Besin Spesifik Besin
Elektrolitleri Malabsorbsiyonu Malabsorbsiyonu

Yuksek Normal Diski ile spesifik besin
kayiplarina iliskin testler
Konjenital Elektrolit * +

Kaybettiren ishal i ” .
Endokrin Tomor Il-lr:;:teoB:g:iZ?il;i Coklu Besin Formula denemeleri
(VIPOMA) patolol Malabsorbsiyonu I
/ \ acisindan
degerlendirilir | Yok - Yanit
Normal Anormal
::f?rlglzli‘:ﬁinr Enterosit yapi, farklilagsma ve Var
9 vezikiler transport bozukluklar TANI+
(Tablo 1a)

B. Ozmotik ishal

Sindirilmeyen/ emilemeyen besin 6Jelerinin bagdirsak ltmeninde kalarak ozmotik yUk
olusturmasi ve buna ikincil olarak su ve elektrolitlerin [Umene gecisi ile ozmotik ishal olusur.
Ozmotik yUkU emilmeyen besinler ve besinler disinda, disaridan alinan sorbitol, mannitol,
magnezyum, sUlfat, fosfat ve ozmotik laksatifler de olusturabilir. Ozmotik ishal grubunun
en iyi bilinen ve en tipik drnegi konjenital veya edinsel karbonhidrat malabsorpsiyonlaridir.
Konjenital karbonhidrat malabsorpsiyonlari (konjenital laktaz eksikligi, sukraz-izomaltaz
eksikligi, glukoz-galaktoz malabsorpsiyonu) oldukga nadir durumlar olup, dogumdan itibaren
sulu ishal, dehidratasyon, elektrolit ve kan gazi bozukluklari ile karakterizedir. Sekonder
laktaz eksikligi ise laktaz enzim aktivitesinin yasla azalmasi veya cesitli hastaliklarla enterosit
hasarlanmasina bagl gelisebilir ve daha sik gorulUr. Karbonhidrat malabsorpsiyonu olan bir
olguda digki sulu, kotu kokulu, kopUKIU ve asidiktir. Bebeklerde iyilesmesi gu¢ bez dermatiti
sik gorUlen bir bulgudur.

Ozmotik ishal olgularinda agizdan beslenme kesildiginde genellikle 24 saat icinde ishal kesilir.
Bu olgularda diskida elektrolit degerleri dusUk ve ozmolarite yUksektir (Tablo 2). Karbonhidrat
malabsorpsiyonunda diskida redUktan madde pozitiftir ve seker kromatografisi ile emilmeyen
sekerler belirlenebilir. Ozellikle konjenital olgularda eksik olan disakkaridazlar bagirsak biyopsi
orneklerinde olculebilirse de bu pratikte ulasilabilir bir tani ydontemi degildir. Diyet ve formula
degisiklikleri ile klinik dUzelme taniya yardimcidir. Ozel formUla denemelerine (karbonhidratsiz
veya fruktoz bazl) yanit alinamiyorsa ¢coklu mekanizma ile malabsorpsiyona neden olan
hastaliklar dUsUnUImeli ve ince bagirsagin histopatolojik incelemesi planlanmalidir.” Spesifik



mutasyonlarin gosterilmesi ise ozellikle konjenital olgularda taniyi kesinlestirir (Sekil 1).
YAGLI iSHAL (STEATORE)

Yag sindirim sureci agizda lingual lipaz ile baslar ve midede gastrik lipazin eklenmesi ile
devam eder. Ancak yag sindiriminin asil gerceklestigi yer, emulsifikasyonu saglayan safra
asitlerinin yardimi ile pankreatik lipaz ve kolipazin etkin oldugu duodenumdur. Lipoliz ile olusan
UrUnler safra tuzlar ile micel olusturur. Migeller enterosit icine alinip TG, protein, fosfolipit
ve kolesterol ile birleserek silomikronlari olustururlar. Silomikronlar intestinal lenfatikler yolu
ile torasik kanala ve daha sonra periferik dolasima gecerler. Orta zincirli yag asitleri hidrolize
edilmeden enterosit tarafindan emilir ve lenfatikleri kullanmadan dogrudan portal vene
gecerler. Bu emilim sUrecindeki aksakliklar yag malabsorpsiyonu ile sonuclanir. Kolestatik
karaciger hastaliklarinda, siroz, bakteriyel asiri cogalma ve ileal hastalik veya rezeksiyon
durumlarinda da safra tuzlarinda azalma yag malabsorpsiyonuna neden olabilir.’

Diyetle alinan yagin %7'sinden fazlasinin diski ile kaybi steatore olarak tanimlanir. Steatore
icin en kesin tani 72 saatlik digkida yag miktarinin 6lcumuodur. Diskl toplamanin zorlugu
nedeniyle “asit steatokrit” yontemi ile tek bir diski 6rneginde yag atiliminin saptanmasi
pratikte daha sik kullanilan yontemdir.

Klinik olarak ¢cocukta bol miktarda, yagli, acik renkte ve kot kokulu digkilama mevcuttur.
Yag malabsorpsiyonunun yas gruplarina gére nedenleri Tablo 1a ve b'de gdsterilmistir.?3

Yenidogan déneminde yagh diskilama oncelikli pankreatik yetmezlikleri akla getirir. Bu yas
grubunda kistik fibrozis basta olmak Uzere pankreatik ekzokrin yetmezlik arastirilmalidir.
Ekstremitelerde cap farki ve beraberinde ddem varli§i intestinal lenfanjiektazi icin uyaricidir.
Atipik yiz gérinUmi Pearson gibi mitokondriyal hastaliklar distndurebilir. ilerleyen yaslarda
dzellikle diyete glutenin eklenmesi ile yagl diskilama, boy kisaligi, dermatitis herpetiformis,
vitiligo, alopesi ve dislerde mine hipoplazisi ¢olyak hastaliginin bulgular olabilir. Geg tani
almis ¢dlyak ve kistik fibrozis hastalarinda comak parmaklar ve yagda eriyen vitaminlerin
eksikligine bagli bulgular (ekimoz, petesi, cilt kurulugu, rasitizm, vb.) gorUlebilir.

Diski yag varliginda fekal elastaz dUzeyi bakilmalidir. Bu sayede pankreatik yetmezlik ile
diger yag malabsorpsiyonu nedenleri ayirt edilebilir. YUksek hacimli ishalde fekal elastazin
dusUk c¢ikabilecegi de unutulmamalidir. Kistik fibrozis tanisi igin ter testi yapiimalidir. Serum
testlerinde lipit anormallikleri ya da 6dem ile birlikte hipoalbUminemi varliginda endoskopik
biyopsi ile ince bagirsak mukozasi degerlendirilip 6rnek alinmalidir. Lipit yUkIU enterositlerin

varligi silomikron retansiyon hastaligl, abetalipoproteinemi ve intestinal lenfanjiektazi tanisina
yonlendirir.4>

PROTEIN KAYBI iLE KARAKTERIZE iSHAL

Nadir bir durum olup, gastrointestinal kanaldan protein kaybi ile karakterizedir. Protein kaybi
proteinden zengin lenf sivisinin sizmasi ya da mukozal yUzeyin hasarlanmasina bagl olarak
mukozal gecgirgenligin artisi sonucu olusur.

Primer intestinal lenfanjiektazi: ince badirsakta mukoza, submukoza veya subserozada
lenfatik kanallarin konjenital dilatasyonu sonucu olusan protein ve yag malabsorpsiyonu
tablosudur. Odem, hipoproteinemi, albUmin dUsUkligu, yagda eriyen vitamin eksikligi ve
immunoglobulin kaybr ile karakterizedir.

Sekonder intestinal lenfanjiektazi: Mukozal hasar olusumuna bagli gelisen sekonder intestinal
lenfanjiektazide klinik ve laboratuvar bulgular primer olgularinkine benzerdir. Ek olarak sekonder

intestinal lenfanjiektaziye neden olan hastaligin klinik ve laboratuvar bulgulari da saptanir.>®

Protein kaybi ile karakterize kronik ishal nedenleri Tablo 3'te verilmistir. Yagli ishal ve/veya
protein kaybi olan hastalarda izlenecek akis semasi Sekil 2'de gosterilmistir.
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Tablo 3. Protein Kaybi ile Karakterize Kronik ishal Nedenleri.

Primer Sekonder

Primer intestinal lenfanjiektazi Crohn hastaligi

Giardiazis

Salmonella ve Shigella enfeksiyonlari
Colyak hastaligi
Eozinofilik enteropati

Besin iligkili enteropati
Kistik fibrozis
Sarkoidoz

Gastrointestinal lenfoma

Adenokarsinom

Bakteriyel asirt cogalma

Menetrier Hastaligi (CMV, H.pylori iliskili)

Konjestif kalp yetmezligi veya konstriktif perikardit

Fontan operasyonu

Von Recklinghausen, Turner, Noonan, Klippel-Trenaunay ve Hennekam sendromlari

Sekil 2. Yagl ishal Olan Hastalarda izlenecek Akim Semasi.

Yagh ishal

'

Fekal elastaz

DuUsik (< 200 mg/g digki) / \

Normal

'

Lipid profili

Pankreatik yetmezlik /
<— | Normal
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1

< * Lipaz eksikligi

L « Shwachman-Diamond DUsUk Normal

%0 sendromu j &
Abetalipoprteinemi Colyak

IL

Hipobetalipoproteinemi

Lipid transport bozukluklan

\

ENDOSKOPI
Biyopsi
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INFLAMATUAR (KANLI/MUKUSLU) iSHAL

Sulu ya da yar kati diskiyla karisik makroskopik kirmizi kan ve/veya mukus varligi, inflamatuar
ishal olarak adlandirilir. Bu tipte bir ishal varligi hastada kolit oldugunu gosterir. inflamatuar
tipteki ishallerde digkinin gunlok miktari cok fazla degildir; ancak kalin bagirsak inflamasyonu
ve rektum irritasyonu nedeniyle diskilama sikligr fazladir, karinda kramp seklinde agri yakinmasi
vardir. inflamasyon nedeniyle bagirsak gecirgenliginin artmasi sonucunda diskiyla protein
kaybi siklikla gorulebilir.z4

inflamatuar tipte kronik ishale yol agan baslica durumlar sunlardir:

» Enfeksiyonlar

« Inflamatuar bagirsak hastaliklari (IBH)

* Besin alerjileri

« Bebeklik déneminde IBH benzeri bulgular gésteren bazi monogenik hastaliklar

Enfeksiyonlar aslinda nadiren kronik ishale neden olurlar; ancak altta yatan primer ya
da sekonder immun yetmezligi olan hastalarda oncelikli olarak dusunulUr. Firsatgi
mikroorganizmalar immuUn yetmezligi olan hastalarda kronik, ciddi ishale neden olurlar. Yas
gruplarina gore kanl/mukuslu ishal nedenleri Tablo 1a,1b ve 1c'de gosterilmistir.*”

inek Sty Proteini iliskili Proktokolit: Dojumdan sonra ilk aylarda, daha cok anne sitl
ile beslenen bebeklerde gorulen diskida nokta ya da ¢izgi seklinde kan ve bazen mukus
varliginda ilk akla gelmesi gereken durum olmalidir. Bu bebekler saglikli, kilo alimlari iyi olan
ve genellikle baska yakinmanin eslik etmedigi bebeklerdir. inek sty proteini iliskili proktokolit
dusunulen bir bebekte digkinin mikroskopik incelemesi ve uzak bir olasilik da olsa enfeksiyoz
nedenlere yonelik diski kUlturUnUn yapilmasi birinci basamak incelemelerdir. Bu tipteki inek
sUtU alerjisinde IgE aracili olmayan immUn mekanizma rol aldigindan spesifik IgE, deri prick
testi ya da yama testi tanida yardimci olmaz. Tanida altin standart yaklasim diyet eliminasyonu
ile diski bulgusunun duzelmesi ve uyari testi ile yeniden ortaya ¢ikmasidir.24

Erken Baslangicli iBH: Erken bebeklik déneminden itibaren baslayan inflamatuar tipte ishal,
monogenik hastaliklari (primer immuUn yetmezlikler, otoinflamatuar hastaliklar) akla getirmelidir.
Bu dénemde IBH benzeri klinik tabloyla ortaya ¢ikan hastalik grubu erken baslangicl iBH
olarak adlandirilir; kanli ishal ve perianal tutulumun sik géroldigu bir grup hastaliktir. immuon
yetmezliklere bagli kronik ishallerde genellikle dogumdan sonra bir sure sessiz donem olur;
belirti ve bulgular hemen dogumdan sonra baslamaz. BUyUmede ve kilo aliminda gerilik,
tekrarlayan enfeksiyonlar, ates yUkseklikleri, sa¢, deri ve tirnak anomalileri, perianal fistul,
abse gibi bulgular gorulur. Eslik eden otoimmuUn hastaliklar, endokrin bozukluklar ve klasik
tedavilere yanitsizlik bu grup hastalarin ortak 6zelliklerindendir. immun yetmezlik dosinulen
hastalar, bu ac¢idan ileri incelemelerle (lenfosit sayisi, lenfosit altgruplari- akim sitometrisi,
oksidatif burst, immunglobulin A,G, M, E dUzeyleri) degerlendirilmelidir.®?

IBH, erken baslangicli IBH, eozinofilik GIS hastaliklari, GVHD tanilari icin Ust gastrointestinal
sistem endoskopisi ve kolonoskopi yapilir. Endoskopik islemler sirasinda her segmentten,
normal gérunen mukozadan da olmak Uzere ¢oklu biyopsiler almak tutulumu belirlemek icin
cok énemlidir. Endoskopi ve biyopsiler ile IBH tanisi alan olgularda GIS tutulumu yayginhgini
degerlendirmek amaciyla radyolojik goruntulemeler planlanabilir.t°

Erken baslangi¢h IBH dUsUnUlen hastalarin kesin tanisi igin genetik incelemeler gerekir. Bu
amacla hedefe yonelik dizileme, tUm ekzom dizilemesi (WES), tUm genom dizilemesi (WGS),
spesifik immmuinhistokimyasal incelemeler ve fonksiyonel analizler yapilabilir.

inflamatuar Bagirsak Hastaligi: iBH, cocukluk yas grubunda en sik ergenlik doneminde
karsimiza gelir; ancak her yasta belirti ve bulgu verebilecegdi akilda tutulmalidir. Oykude
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inflamatuar tipte kronik ishalin yani sira kilo kayb, istahsizlik, halsizlik, karin sag alt kadraninda
agri, gece diskilama istegiyle uyanma, acil diskilama istegi ve tenesmus gibi yakinmalar da
vardir. Agizda tekrarlayan aftlar, artralji, artrit 0ykUsU sorgulanmalidir. Fekal kalprotektin
dUzeyinin yUksek olmasi IBH olasiligina yaklastiran invaziv olmayan bir testtir. AlbUmin
duzeyi IBH'da, erken baslangicli IBH benzeri hastaliklara yol agan monogenik hastaliklarda,
eozinofilik GIS hastaliklarinda ve GVHD'da dusuk olabilir.8®

Eozinofilik Gastrointestinal Sistem Hastaliklari: Cok sik gdrulmeyen ancak giderek
sikhigl artan hastalik grubudur. Eozinofilik gastrointestinal sistem hastaliklari arasinda en sik
karsilastigimiz tutulum eozinofilik 6zofajittir. Kalin bagirsak tutulumu ise ¢ok daha nadirdir.
Siddetli karin agrisi, kanli ya da mukuslu ishal, kilo kaybi yakinmalariyla basvuran buyUk
cocuklarda ayirici tanida eozinofilik kolit de akilda tutulmalidir.?#

Graft versus Host Hastaligi: Kemik iligi transplantasyonu sonrasi gelisen sekretuar tipte
ishal ve ilerleyen donemde kanli/mukuslu ishali olan hastalar GVHD olasiligi agisindan
incelenmelidir.

Kanli/mukuslu kronik ishali olan hastaya yonelik akim semasi Sekil 3'te verilmistir.

Sekil 3. Kanli/Mukuslu ishali Olan Olguya Yaklagim.

/ Kanli/mukuslu ishal \

< 2yas > 2 yas

O\ }

Alarm bulgulari mevcut

Klinik iyi Enfeksiyonlari digla
_ Enfeksiyonu disla Primer immin Yetmezlik inflamatuvar bagirsak hastalig
ISPA: Eliminasyona yanitin Eozinofilik gastroenterit/kolit
degerlendirilmesi * *
immunolojik degerlendirme Endoskopi/kolonoskopi
Endoskopi / Histopatoloji
Genetik

FONKSIYONEL iSHAL

Fonksiyonel ishal tanisi Roma IV kriterlerine gore koyulur:

» GUNIUk 4 veya daha fazla sayida civik agrisiz digkilama

« Semptomlarin 4 haftadan uzun surmesi

* Baslangi¢ yasinin 6-60 ay arasinda olmasi

* Yeterli enerji alimi durumunda bUyUme geriliginin olmamasi

Yas biuyUdUkce fonksiyonel ishal irritabl bagirsak sendromu (iBS) klinigi olarak gorlur.



Eriskinde oldugu gibi diskilama ¢zelligine gére kabizlikla bulgu veren IBS, ishal ile bulgu veren
IBS, kabizlik ve ishal ile bulgu veren IBS ve ozelligi olmayan IBS alt gruplar belirlenmistir.
Roma IV kriterlerine gore asagida belirtilen kriterlerin hepsi en az 2 ay sure ile saglanmalidir:

» Ayda en az 4 gun karin agrisi ile birlikte asagidakilerden bir veya fazlasinin gérulmesi
o Digkilama ile iligkili agri
o Digki sikliginda degisiklik
o Diski formunda degisiklik
» Kabizligi olan gocukta, kabizlik dUzelmesine ragmen agrinin devam etmesi
» Uygun degerlendirme sonrasi semptomlari agiklayacak bagka bir tibbi durumun olmamasi

ishal bulgusu ile gelen IBS hastalarinda ayirici tanida enfeksiyonlar, ¢olyak hastaligy,
karbonhidrat malabsorpsiyonu ve dusuk olasilikli olsa da IBH unutulmamalidir. "

KLiNiK /AYIRICI TANI

Kronik ishal ile basvuran bir olguda ayirici tani dyku ile baslar. OykU alinirken su bes ana
klinik bilgi mutlaka sorulmalidir.

1. Cocugun yasl/ishalin basladigi yas

2. Kilo alamama/kaybi

3. Beslenme ozellikleri (ishal ile dzel bir besin iliskisi)
4. Digkinin ozelligi

5. Eslik eden diger yakinmalar

Bu ana sorulara ek olarak sorulacak oykU 6zellikleri ve isaret ettigi noktalar Tablo 4'de
Ozetlenmistir.

Tablo 4. Kronik ishal Olgularinda Oykinin Klinik Onemi.

Oyki bzelligi

Polihidramniyoz/ intrauterin dilate intestinal segment Konjenital ishal

Genetik, otoimmun hastalik, primer immun yetmezlik, ¢olyak
hastaligi, iBH

Alerjik GIS hastaligi

Egzokrin pankreatik yetmezlik

Anne-baba akrabaligi/ailede benzer hastalik

Hasta veya ailede atopi/astim/egzema oykUsu

Yenidogan doneminde yagli ishal

Diyete gluten eklenmesi sonrasi ishal Colyak hastalig

Anne sUtU alirken kanli diskilama (iyi bebek) inek sutd iliskili proktokolit
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Besin alerjisi, intoleransi, motilite bozuklugu

Kilo alamama/kaybl, istahsizlik, halsizlik

iBH, immUn yetmezlik, kistik fibrozis, ¢olyak

Tekrarlayan enfeksiyonlar (bakteriyel, viral, paraziter)

immUn yetmezlik, kistik fibrozis

Eslik eden otoimmUn hastaliklar

immin yetmezlik, ¢colyak hastaligi

Tekrarlayan oral aft

Gece diskilama/acil diskilama ihtiyaci/tenesmus

Colyak hastalg, iBH
iBH

Sag alt kadran agrisi

iBH

Artralji/artrit

IBH, colyak hastaligi

Asirt meyve suyu tiketimi/diskida sindirilmemis besin

Kronik non-spesifik ishal

Laksatif kullanimi

Munchausen sendromu veya munchausen by proxy

Fizik muayenede antropometrik dlcumlerin yapilarak buyUmenin ve beslenme durumunun
degerlendirilmesi ilk adimdir. Fizik muayenede saptanabilecek bulgular ve isaret ettigi

durumlar Tablo 5'te gosterilmistir.
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Tablo 5. Kronik ishalli Olgularda Fizik Muayenede Saptanabilecek Bulgular ve isaret Ettigi

Durumlar.

Bulgu ilgili durum

BuyUme geriligi, malndtrisyon

iBH, primer immUn yetmezlik, colyak hastaligi, kistik fibrozis

Uveit

iBH

Piyoderma gangrenozum, eritema nodozum

iBH

Perianal fistUl, fissur, apse, “skin tag”

iBH

Agizda tekrarlayan aft

Célyak hastaligi, iBH

Ates

iBH, primer immUn yetmezlik

Egzema, atopik dermatit

Besin alerjisi

Saclarda yun goronumo

Triko-entero-hepatik sendrom (TEHS)

Comak parmak

iBH, cOlyak hastalig, kistik fibrozis

Odem

Protein kaybettiren enteropati nedenleri

Ekstremitelerde ¢ap farki

Konjenital intestinal lenfanjiektazi

Atipik yUz gorntmu

Pearson sendromu, TEHS

Dermatitis herpetiformis, vitiligo, alopesi

Colyak

Dislerde mine hipoplazi

Colyak

Yagda eriyen vitamin eksikligi bulgulari (ekimoz, petesi, cilt kurulugu,
rasitizm)

Colyak, kistik fibrozis, egzokrin pankreatik yetmezlik,
kolestatik karaciger hastalig

Sarilik, hepatosplenomegali, asit

Kronik kolestatik karaciger hastalig

Adiz gevresi ve anal bolgede dUzgin sinirli eritemli lezyonlar, alopesi,
sag, tirnak ve goéz bulgulari

Akrodermatitis enteropatika

Bez dermatiti

Karbonhidrat malabsorpsiyonu

Oyku ve fizik muayene dzellikleri ile olusturulan n tanilar sonrasi laboratuvar incelemeler
diskinin makroskopik olarak gorulmesi ile baslamalidir. Makroskopik olarak digki sulu, yagli,
kanli/mukuslu ve sindiriimemis besinler iceren diski seklinde siniflanabilir. Digki testleri ve
sonuglarinin yorumlanmasi Tablo 6'da verilmistir. Taniigin kullanilabilecek diger kan testleri,
goruntuleme ve girisimsel yontemler Tablo 7'de gosterilmistir.

Tablo 6. Kronik ishalli Olgularda Diski Testleri ve Sonuclarin Yorumlari.

Digki testi (Normal Deger) Bulgu Yorum
Lokosit varligr (<5/bUyUtme alani) >5 Enfeksiyon, inflamasyon
Gizli kan (negatif) Pozitif Enfeksiyon, inflamasyon, GIS kanama
*RedUktan madde (negatif) Pozitif Karbonhidrat malabsorpsiyonu

RM pozitifliginde yapilir, Ancak

Kromatografi sukroz atilimi dUsundlbyorsa RM RM tipini belirler

negatif olsa bile istenmelidir
**%pH (>5) <5 Karbonhidrat malabsorpsiyonu
Steatokrit (negatif) Pozitif Yag malabsorpsiyonu

Kantitatif yag tayini

0,
<%7 (100 g yag igeren 6gun) >/

Yag malabsorpsiyonu

Alfa-1-antitripsin

<0,9 mg/g diski AU I

Protein kaybi

Kalprotektin
1-4 yas <100 pg/g diski
>4 yas < 50 pg/g digki

1-4 yas >100 pg/g diski
>4 yas > 50 ug/g digki

inflamasyon, enfeksiyon

Elastaz

> 200 mg/g digki © 200 g el

Egzokrin pankreatik yetmezlik

Gosterilen etkene bagli enfeksiyon ve

KUltoro/parazit (negatif) Pozitif enfestasyon
Amip antijeni (negatif) Pozitif Entemobea histolitica
Clostridium difficile toksin A (negatif) Pozitif Ps6domembrandz kolit

*Bezden alinan drneklerde, diskinin su kisminin emilmis olmasindan dolayi rediktan madde yanlis negatif bulunabilir. Bez ters baglanabilir veya bir NG

sonda yardimi ile alinabilir.

*Salisilat, penisilin, kloralhidrat, INH, sefalosporinler yalanci rediktan madde pozitifligine neden olabilir.
*xDiski pH degerinin 5,5 altinda olmas| redUktan madde olmasa bile karbonhidrat emilim bozukluguna isaret eder.



Tablo 7. Kronik ishalli Olgularda Kan Testleri, GorUntUleme ve Girisimsel Yontemler.

Test/Yontem Yorum

Tam kan sayimi ve periferik yayma

* Anemi Malabsorpsiyon, kan kaybi
* Lenfopeni Primer immUn yetmezlik, intestinal lenfanjiektazi
» Eozinofili Eozinofilik GIS hastaliklari, parazitoz, besin alerjisi

» Trombositoz

inflamasyon

 Lokositoz

Enfeksiyon, inflamasyon

Karaciger fonksiyon testleri bozuklugu

Kolestatik karaciger hastaliklari

AlbUmin dusukIugo

Protein kaybettiren enteropati

Bobrek fonksiyon testleri bozuklugu

Sulu ishal, sivi kaybi

Akut faz reaktan yuUksekligi (CRP, sedimentasyon)

Enfeksiyon, inflamasyon

Kan gazi, elektrolit dengesizlikleri

» Metabolik asidoz, hiponatremi

Na kaybettiren enteropati

» Metabolik alkaloz, hipokloremi

Cl kaybettiren enteropati

immunoglobulin dUsukIigo

Primer immuUn yetmezlik

Lipid profili (TG, kolesterol) bozuklugu

Abetahipoproteinemi
Silomikron retansiyon hastalig

Colyak serolojisi pozitifligi

Colyak hastaligi

Ginko eksikligi

Acrodermatitis enteropatika, malnUtrisyon

Yagda eriyen vitamin eksikligi

Colyak, kistik fibrozis, intestinal lenfanjiektazi,
abetalipoproteinemi

Ter testi

Kistik fibrozis

Absorpsiyon ve tolerans testleri

Spesifik emilim bozukluklari

Ust endoskopi ve biyopsi

Colyak, intestinal lenfeanjiektazi, abetalipoproteinemi, iBH,
eozinofilik GIS hastaliklari

Kolonoskopi ve biyopsi

IBH, eozinofilik kolit

X-ray

Enkoprezis, motilite bozukluklari, KIPO

Baryumlu grafiler

IBH komplikasyon degerlendirmesi, motilite bozukluklari

Ultrasonografi

Bagirsak duvar kalinhigi (iBH, eozinofilik hastaliklar)

BT, BT enterografi/enteroklizis

IBH (tutulum dUzeyini belirleme)

MRI, MRI enterografi/enteroklizis

IBH (tutulum dizeyini belirleme)

Video kapsul

IBH (tutulum dizeyini belirleme)

MolekUler testler (WES, WGS)

Genetik nedenli hastaliklarin belirlenmesi
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