
Marsh’tan günümüze 
Çölyak hastalığı

Arzu Ensari, MD, PhD

Ankara Üniversitesi Tıp Fakültesi

Patoloji Anabilim Dalı
Gastroenterologist and authority on coeliac disease. He was born in 
Bristol, UK, on May 15, 1937, and died of metastatic prostate cancer 
in Shilton, UK, on July 12, 2021, aged 84 years. 



Marsh’ın Medikal kariyeri

• BSc in University of Leeds Medical School, 1959.
• BM, BCh, Magdalen College, Oxford, 1962.
• Chief Res. at London Hammersmith.
• MD in  Oxford Clinical School, 1972.
• Travelling Research Fellow at Boston Mass General, 1972-1974.
• Readership in Medicine at Manchester University, 1974 – 2000.
• Consulting Gastroenterological Physician at Hope Hospital, Salford, 1974 – 2000. 
• Honorary Professor of Intestinal Immunopathology at Ankara University 

Medical School, Turkey, 2004.
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•Marsh MN: Gluten, major histocompatabilitiy complex and the small intestine: a molecular and 
immunobiologic approach to the spectrum of gluten sensitivity. Gastroenterology 1992; 102: 330-354.

Marsh’ın 1992’deki bu makalesi Gastroenteroloji’de en çok atıf alan yazı olur (>2000). Bilim 
dünyasına bu katkısından ötürü 2006’da XII International Coeliac Conference, New York Hilton’da 
‘Distinguished Investigator Award’ alır.





Peña AS, What is the best histopathological classification for coeliac disease?
Does it matter? Gastroenterol Hepatol Bed Bench 2015;8(4):239-243





Özakıncı et al, Path Res Pract. 2016 Dec;212(12):1174-1178

Type 1

Type 2
Type 3

Study Marsh Oberhuber Corazza-
Villanaci

Ensari

Douida, 
2020

1 0.37 0.50

Corazza, 
2007

0.23 0.35 0.54

Güreşci, 
2012

1 0.56 1

Mubarek, 
2011

0.486

Weile,2000 0.57

Das, 2019 0.48 0.28 0.43 0.43





Artık Marsh, yalnızca çölyak hastalığının 
innovatif araştırmalarına öncülük eden bir 
bilim insanının İSMİ değil, 
tüm dünyada patologların ince barsak 
biopsilerini değerlendirirken kullandıkları 
KLASİFİKASYONdur!

Son 30 yıldır ‘Marsh’ ismi, Çölyakla ilgili hemen 
her konferans, prezantasyon ve yayında 
değişmez bir olgu olarak yer almıştır. 
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Antigen

T lymphocyte

Mucosal damage

1990

Food allergy/hypersensitivity reaction



tTG

INF, IL21
MMPs

IEL

Altered permeability

Abs: tTG, 
EMA, AGA

IL-15

NK

Autoimmune disease

B cell

Plasma cell

Hypersensitivity reaction

Adaptive immunityInnate immunity

Dysbiosis

2020



• Crypt zone extends

• Villi amalgamate = mucosal remodelling!

• There is no true atrophy!

• Modified Marsh (subgrouping of Marsh
Type 3 into 3a, 3b and 3c) is a waste of 
time! 

• No correlation with serology, clinical
presentation, response to GFD…



Seroloji…

Test Sensitivity Specificity

Anti-deamidated-

gliadin peptid

antibodies (DGP)

85% 90%

Anti tissue

transglutaminase

(tTG)

77-100% 91-100%

Anti endomysial 

antibodies

(EMA)

86-100% 90-100% 

Anti-gliadin

antibodies

(AGA)

57-100% 47-94%



Donaldson, 2007 & 2008 Dalgic B et al, AJG, 106(8):1512-7, 2011



Tutulum patern(ler)i

Proksimal duodenumda başlar ve tüm ince barsağı
diffüz tutarak distale ilerler

Proksimal duodenumda başlar ve ince barsağı
«patchy» tutar



Çölyak hastalığında ‘full house’ patern (2020) 

Lenfositik özofajit Lenfositik kolitLenfositik gastrit



Jejunal biopsi

Gluten challenge Duodenal biopsi Bulbus biopsisi
No biopsy!
Seroloji

2D1 + 2D2

Biopsi…

1990 2020



D1

D2

Of 24 cases with patchy disease, 
16 (66%) were pediatric patients, 
15 (93%) with only D1 involvement.

97%
abnormal

87%
abnormal

85%



Olguların %13’ünde bulbus biopsisi alınmasaydı tanı verilemeyecekti!
İzole bulbus tutulumu 0-%26 arasında değişiyor!



Marsh 0: Normal mukoza



Marsh 1: İntraepitelyal lenfositozis



Marsh 2: Kript hiperplazisi + İELozis



Marsh 3: Düzleşmiş mukoza +intraepitelyal lenfositozis



GLUTEN (+) GLUTEN (-)

• Çölyak hastalığı
• Non-çölyak gluten sensitivitesi
• Buğday allerjisi
• IBS

• Infeksiyonlar (H. Pylori, Giardiasis, …)
• İlaçlar (NSAIDs, Sartans..)
• Immün/otoimmün hastalıklar 
• IBH
• Besin allerjisi

Seroloji
Genetik

Çölyak (27%) NCGS (22%) IBS (38%)

Mikroskopik enteritis (2012) / Lenfositik duodenitis

İDİOPATİK

Tip 1 lezyon → Tip 3 (%50)
• Aile öyküsü
• HLA DQ
• tTG x3 
• Mukozal tTG & γINF





 IEL sayısı
Çölyak vs diğer İELozis/malabsorpsiyon
nedenlerinin ayrımında kullanılabilir mi?
Preliminary data EVET diyor!



İntestinal kök hücrelerinin 
kriptlerdeki dağılımı ve 3D rekonstrüksiyonu
Çölyak vs diğer İELozis/malabsorpsiyon
nedenlerinin ayrımında kullanılabilir mi?
Preliminary data BELKİ diyor!





Marsh (of) in Cappadocia

Aretaeus of Cappadocia


