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Özet : Sitolıiııleriıı immüıı iııflamatuar olaylarda 
önemli rolleri vardır. Bıı çalı'imada : aktif' ülseratif' 
kolit ue Crolııı hastalarında ::;erum iııterleııkiıı - 1 µ ue 
soluble iııterleukiıı - 2 reseptör düzeyleri ara'itırıldı. 
Aitti/' ül.�eratif' kolit ue Crolı.ıı hastalanııda serum in
terleıtkin - 1 µ ue solııble iııterleııkiıı - 2 reseptör düzey
leri kontrollere göre aıılamlı olarak yük.sek bıılııııdu. 
Ayrıca serıını iııterlcukiıı - 1 fJ ue solııble iııterlcukiıı - 2 
reseptör düzeyleri ile iil.seratif' lwlit aktiuite indeksi ue 
Crohıı hastalığı aktiuite indeksleri arasında anlamlı 
korelasyon saptandı. 

Soııııç olarak, IL-1 fJ ue .slL-2R düzeylerinin ölçülmesi 
iilseratif' kolit ue Crohıı lıa.stalıklarıııda, hastalığın ak
tiuitesiniıı saptanmasında, tcıkibiııde ue tedaviye alı
nan ceuabııı değerlendirilmesinde yararlı bir yöntem 
olarak gözükmektedir. 

Anahtar kelimeler : lnterleukin - l(l, soluble lnterleukin - 2 re

septör, sitokinler, infüımatuar b:ırs:ık h:ıst:ılıı-;�. 

İnflamatuar barsak hastalıklarının (IBH) pato
genezi ve etyolojisi hala yeterince aÇ1k değildir. 
Ancak genel kanı patogenezde immum mekaniz
malarm rolü olduğu ve bu mekanizmalar içinde 
sitokinlerin önemli yer kapsadığıdır (1 - 5). Her 
nekadar sitokinlerin IBH'nın patogenezinde rol
leri olduğu bilinmekte isede sitokinlerde meyda
na gelen değişikliklerin klinik bulgular ile olan 
ilişkileri yeterince net değildir. 

Biz bu çalışmamızda aktif ülseratif kolit ve 
crohn hastalarında İnterleukin - ıp (IL - ıp) ve 
soluble interleukin - 2 reseptör (slL - 2R) gibi 
bazı sitokinlerde meydana gelen değişiklikleri ve 
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Summary : CLINICAL VALUE OF THE CYTO
KINES iN INFLAMMATORY BOWEL DISEASE 

Cytokiııes play important role iıı the immııne iııflam
matoıy recıctioıı. lıı this study, pla.sma iııterleukiıı - 1 fJ 
uc solııble interleukin - 2 receptor leuels were iııuesti
gated in patieııts with actiue ıılceratiue colitis aııd 
Crohıı ':; disea.se. Plasma iııterleııkiıı - 1 µ ue solııble iıı
terleukiıı - 2 receptor lcuels was sigııificaııtly iııcrcased 
in actiuc ulceratiue colitis aııd Croluı's disease, coın
parcd with ualııcs iıı coııtrols. in additioııs in actiue 
ulcerative colitis aııd Crolııı's discase, t/ı.ere wcre .sig
ııificaııt correlatioııs betweeıı the iııterleııkiıı - 1 fJ aııd 
solııble iııterleııkiıı - 2 receptor leucls aııd thc ul,cera
tiue cali ti::< actiuity indcx aııd Crolııı 's disease actiuity 
iııdcx. T/ı.i.s study suggcsts tlıat plasına intcrleukiıı -
1/3 ue ."<olııble iııterleııkin - 2 receptor leucls in actiue 
iııflaınmatoıy bowel di.�ease are iııdicators of' the dis
ease .states of'ulceratiue colitis aııd Crolııı's diseasc, or 
batlı. 

Key woı-cls : lnterleukin - 1�, soluble iııterleukin - 2 receptor, cy

tokines, intlnmm:ıtory bowel clise:ıse. 

serum sitokin düzeyi ile hastalık aktivitesi ara
sındaki ilişkiyi incelemeyi amaçladık. 

HASTALAR ve METOD 

Çalışmaya klinik, radyolojik, endoskopik ve his
topatolojik olarak ülseratifkolit ve Crohn hasta
lığı tanısı konan toplam 31 hasta ile 20 sağlıklı 
hastane çalışanı kontrol grubu olarak alındı. 23 
ülseratif kolit hastasının 13'ü kadın, lO'u erkek 
olup ortalama yaş 39 ± 18, 8 Crohn hastasının 
4'ü kadın, 4'ü erkek olup ortalama yaş 34 ± 9 
idi. 

Hastahk aktivitelerinin saptanmasında, ülsera
tif kolitli hastalarda; ülserifkolit aktivite indek
si (UCAI) kullanıldı ve UCAI ; %20'nin üzerinde 
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Tablo I: Hasta gıuplannın üıelliklcıi 

Kontı-ul Alsel'alif'Kolil 
n:20 n:23 

Yaş (yıl) 32 :.7 3�1 + 18 
Allıumin (g/dl) 4.l+U.3 3.1. 0.7* 
T. Liikosil (/mm3) 5820.1531 8894:;: 441;7 
CRP (nıg/dl) 7.2:;:2.5 137.2 :. 55.3* 
ESR (mm/h) 13.8 :;: 5.1 71.l>+ 34.ö*
Aktivitu indeksi 4G.7 :. 12.8 

Crohn 
n:8 

34 :. !l 
2.7 :;: O.G* 

15550:. 5410" 
lll.ll:;: 71.3*

51.3 :;: 3.7*
204.6+ 38.2 

*p<IU)OOl; Kontrol gıulıu ile ülsc!'atif'kolit ve Crohn gıupla
rı arasındaki fark istalislikscl olarak anlamlıdır. 

olanlar aktif olarak kabul edildi (maksimum 
%100) (2). Crohn hastalarında ise Crohn hastah
ğı aktivite indeksi (CDAI) kullanıldı ve CDAI; 
150'nin üzerinde ise aktif olarak kabul edildi (6). 

Ülseratif kolit saptanan hastaların 4'ünde distal 
tip, lO'unda sol tip ve 9'unda total tutulum, 
Crohn hastalarının 3'ünde kolonik ve 5'indede 
ileo - kolonik tutulum vardı. 

Ülseratif kolitli hastaların 14'ü hiçbir ilaç almaz 
iken l'i kortikosteroid, 2'si sulfalazin, 3'ü korti
kosteroid + sulfasalazin, 2'si mesalamin ve l'i 
kortikosteroid + mesalamin alıyordu. Crohn has
talannın 4'ü hiçbir ilaç almaz iken 3'ü kortikos
teroid ve l'i kortikosteroid + sulfasalazin alıyor
du. 

Serum sIL - 2R ve iL - lP tayini : Hastal::ırdan 
sabah 8°0 de 5cc venöz kan alınarak serumları 
aynldı ve -20°Cde saklandı. sIL - 2R tayini için 
Cellfree test kiti (Cellfree IL - 2R, T - cell Scien
ces, Cambridge, MA, USA), iL - 1p tayini için 
AMI test kiti (Advanced Magnetic ine. Cambrid
ge, MA, USA) kullanıldı.Üreticilerin öneı·diği 
metod prensiplerine uygun olarak ELISA yönte
mi kullanılarak slL - 2R ve iL - ıp düzeyleri 
tayin edildi. 

Serum albumin (ALB) düzeyi DACOS otoanali
zör ile (Coulter Electronics ine, USA), total löko
sit sayımı, otomatik sayıcı ile (Automated coulter 
counter, Coulter Electronics, UK), eritrosit sedi
mantasyon hızı (ESRJ Westergen metodu ile, 
CRP düzeyi single immunodiffusion yöntemi ile 
(LC - Partigen CRP, Behring, Germany) tayin 
edildi. 
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Tablo il: Çalı�ma gıuplaıında serum sIL-2R vc IL-113 dü
zeyleri. 

n sIL-2R (U/nıl} IL-11:! (pg/ml) 
oıtalanıa:;: SD ortalama + SD 

ı. Kııntnıl 20 45�ı ı:rn8.8 1.02+ 0.24 
2. Ü. Kolit 23 1432.3 :;: 504.(;* lfi.48 :. 5. 71 *
3. Crolın 8 1482.5 :;: 438.U* 17.86:;: (;,7ö* 

* l. gıup ile 2. ve 3. gıuplar arasındaki fark istatistiksel ola
rak ::ın lanılıdır (p<U.OOU 1).

İstatistiksel analiz : Gruplar arası farkın önem 
tayini (ortalama + standart sapma) Student's t 
testi ile, korelasyon analizi lineer regresyon yön
temi ile araştırıldı. p < 0.05 anlamlı olarak de
ğerlendirildi. 

SONUÇLAR 

Çalışma gruplarına ait özellikler tablo I de gö
rülmektedir. sIL - 2R düzeyi kontrol grubunda 
459.3 + 168.8 U / ml, ülseratif kolit grubunda 
1432.3 + 504.6 U / ml ve Crohn grubunda 1482.5 
+ 438.7 U / ml olarak tesbit edildi. iL - lP düzeyi
ise kontrol grubunda 1.02 + 0.24 pg /ml, ülsera
tif kolit grubunda 16.48 + 5. 71 pg / ml ve Crohn
grubw1da 17.86 + 6. 76 pg / ml olarak saptandı
(Tablo II). Gerek slL - 2R gerekse iL - lP düzey
leri, ülseratifkolit ve Crohn gruplarında kontrol

. grubw1dan anlamlı olarak yüksek bulwıdu (p <
0.0001). Ülseratifkolit ve Crohn grupları arasın
da sIL - 2R ve iL - ıp düzeyleri açısından anlam
lı bir fark yoktu.

Tablo ili: sIL-2R ve IL-W ile diğer parametreler arasındaki 
ili�ki. 

Ülsc!'atif'I(cılit Cn,hn 

sIL-2R IL-113 sIL-2R IL-lj:! 
1' r r r 

Alimmin -0.4H35* -0.42(-;3 0.4189 ll.2943
T. Llikosil O.W33 0.0532 U.421i5 0.0774 
CRP 0.8350* 0.42<>3* U.3füll o. 77!!3* 
ESR o.mn2 -o.mnı -0.3271 -0.4020
A. Indcksi 0.8742'' 0.5357* U.584'1" lUi71i4" 

* Anlamlı korelasyon nıcvcul {p<0.05).
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Ülseratif kolit ve Crohn gruplarında serum sIL -
2R ve iL - 1� düzeyleri ile diğer parametreler 
arasındaki ilişkiler incelendiğinde; ülseratif 
kolit grubunda, sIL - 2R ile albumin (r; - 0.4935), 
CRP (r; 0.8350) ve aktivite indeksi (UCAI) (r; 
0.8742); iL - 1� ile CRP (r; 0.4263) ve aktivite in
deksi (UCAI) (r : 0.5357) arasında istatistiksel 
olarak anlamlı ilişki saptandı. 

Crohn grubunda, slL - 2R ile aktivite indeksi 
(CDAI) (r; 0.584 7), iL - 10 ile CRP (r; O. 7793) ve 
aktivite indeksi (CDAI) (r; 0.6764) arasında an
lamlı ilişki tesbit edildi (Tablo III). 

TARTIŞMA 

İnflamatuar barsak hastalıklarınm patogenezi 
ve etyolojisi hala yeterince açık değildir. Esas 
mekanizmanm immunolojik olduğu, bakteriyel, 
viral, çevresel ve diyet ile ilgili bazı faktörlerin 
tetikleyici olduğuna inanılmaktadır. Bu esas im
münolojik mekanizma içinde sitokinlerin önemli 
rolleri vardır (1 - 5). Aktif ülseratif kolit veya 
Crohn hastalığında intestinal mukozada intesti
nal defansın regülasyonunda çok önemli rolleri 
olan nötrofil, makrofaj ve lenfosit sayısmda artış 
vardır (1). Artan bu hücreler birtakım uyarılar 
ile pekçok fonksiyone sahip olan bazı medatör 
proteinler ve sitokinler sekrete ederler (1, 2). Si
tokinlerin yapımındaki artışın primer bir anor
malliğimi yoksa bilinmeyen bir tetikleyici sebebe 
sekondermi olduğu tam olarak belli değildir (7). 
Sitokinlerin gerek ülseratif kolit gerekse Crohn 
hastalığında inflamatuar ve immünolojik olayla
rm gelişmesinde önemli rolleri vardır ve yapım
larında, sekresyonlarında, ekspesyonlarında bir
takım değişiklikler ve anormallikler meydana 
gelir. İmmün hücrelerin bu mediatörleri sentez
leme yetenekleri ve mononükleer lenfositlerin 
indükleme potansiyelleri henüz yeterince açık 
değildir (1, 2, 7). İnflamatuar barsak hastalıkla
rında periferik ve mukoza] lenfosit popülasyo
nunda, hem T lenfosit fonksiyonlarında hemde T 
lenfosit aktivasyonunun moleküler ekspresyo
nunda değişiklikler vardır ve T lenfositler aktive 
olmuştur (8). IBH da intestinal mukoza yanında 
periferik moleküler hücrelerde de iL - 1, iL - 2, 
iL - 6 ve TNFa gibi bazı sitokinleri üretimi art
mıştır (1, 2, 7, 9). Sitokin kaskadındanın ilk ba
samağında yer alan iL - lWnin birçok biyolojik 
etkisi vardır. iL - 10, fibroblastların proliferasyo-
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nunu, nötrofillerden enzimlerin salgılanmasını 
ve degranülasyonunu, nötrofil, monosit ve lenfo
sitlerin endotelyal hücrelere adezyonunu ve mu
koza içine migrasyonu artırır (10 - 13). Ayrıca T 
lenfositleri aktive eder ve B lenfositlerde antikor 
yapımmım arttırır (12). iL - 10'nin gerek lokal 
gerekse sistemik biyolojik etkilerinden bazıları 
IBH'nın patogenezinde rol oynar. Örneğin vas
küler permeabiliteyi arttırarak ödeme ve endo
tel - lökosit ve lenfosit adezyonunu arttırarak 
lokal inflamasyona sebeb olur ve karaciğerde 
akut faz proteinlerinin sentezini arttırırken, he
patositlerde albumin sentezini deprese eder (10-
13). 

IL - 10 yapımı aktif ülseratif kolit ve Crohn has
talarında artmıştır. IL - 10°ın kaynağ1 intestinal 
mukozadaki makrofaj ve monositler ile periferik 
monositlerdir (1,2). Mukozal IL - lP, kolonik inf
lamasyonu göstermede myelopreksidaz aktivite
si ve mukoza] eicosanoidlerden daha sensitif bu
lunmuştur (5). IL-lP'in yapımı ve plazma 
düzeyi, aktif ülseratif kolit ve Crohn hastaların
da hastalığın aktivitesi ile çok yakın korelasyon 
gösterir ve inaktif dönemde azalır (1, 5). 

Bizim çalışmamızda da plazma iL - lP düzeyinin 
aktif ülseratif kolit ve Crohn hastalarında arttı
ğı ve hastalık aktivite indeksleri ile anlamlı ko
relasyon gösterdiği saptandı. 

Artan IL - 1 intestinal mononükleer hücreleri 
aktivite ederek iL - 2 yapımını indükler ve artan 
IL - 2'de T lenfositleri stimüle ederek iL - 2R ya
pımını arttınr (2,3,13). Aktif ülseratif kolit ve 
Crohn hastalarında dolaşımdaki slL - 2R düze
yinde artmıştır ve plazma sIL - 2R düzeyi Crohn 
da hastalığın aktivitesi ile korelasyon gösterir 
(2, 3, 13 - 15). Ülseratif kolit de ise sIL - 2R dü
zeyi ile klinik aktivite arasında korelasyon olma
dığını bildirenler vardır (3). Ancak biz çalışma
mızda serum sIL - 2R düzeyinin hem aktif 
ülseratif kolit ve Crohn hastalarında arttığını 
hemde hastalık aktivite indeksleri ile anlamlı 
korelasyon gösterdiğini tesbit ettik. IBH da has
talığın aktivitesini değerlendirmede ve takipde 
birçok zorluk vardır. İnflamasyonun genel işa
retlerinden olan akut faz proteinlerindeki artışı 
yansıtan CRP ve ESR ölçümü indirekt metodlar 
olup her zaman hastalığın yaygınlığı ve şiddeti 
ile korelasyon göstermez. Diğer taraftan intesti-
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nal hastalığın aktivitesini değerlendirmek için 
kullanılan kolonoskopi, kontrast radyografi, 1 1:ı:ı 
işaretli granülosit sintigrafisi gibi yöntemler ise 
kompleks, özel ekipman ve deneyim gerektiren 
işlemlerdir (9). 

Literatürde serum iL - lP düzeyinin Crohn ve 
ülseratifkolit, slL - 2R düzeyinin Crohn hastala
rın da hastalık aktivitesini değerlendirmede ve 
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