Tiooin karn agnst

Prof. Dr. Mustafa Glicli

alk sagligr agisindan

dinya c¢apinda bir

®neme sahip olan kronik,

yani mizmin bagirsak

hastaliklari  dinyada

ve Turkiye'de yaygin
olarak goértimektedir. Gastroenteroloji
kliniklerinde uzmanlarin gérdugu has-
talarin neredeyse yarisi kronik bagirsak
hastaligindan mustariplerdir. Kronik
bagirsak hastaliklarinin yelpazesi ¢ok
genistir. En fazla karsilagilan hasta
grubu fonksiyonel bagirsak hastaliklari
diye tanimlanan gruba dahildir. Bunlar
yapisal, yani organik kdkeni olan ve kan
tetkikleri ile aciklanamayan bagirsak
hastaliklaridir. Fonksiyonel bagirsak
hastaligi denince akla ilk gelen irritabl
bagirsak sendromudur (iBS). IBS diinya
¢apinda ortalama %10-20 prevelansa
sahiptir. IBS tekrarlayici, kronik karin
agrisi, siskinlik ve diskilamada degisiklik
ile 6ne ¢ikmaktadir. Birgok hastalikta
da bu sikayetler olabilecedi icin yanls
teshis koymak muhtemeldir. Medikal
masraflarin yaninda isten geri kalma
da olabilir ve bu durum topluma paha-
liya mal olabilir. Fonksiyonel bagirsak
hastaliklari olanlar genel saglikli ntfus
ile karsilastirildiklarinda ise devamsizlik-
larinin iki kat fazla ve is kayiplarinin yilda
9-13 glin arasinda oldugu goértimastar.
Toplumda prevalansi %10-20 olup dusuk
sosyoekonomik gruplarda sikliginin fazla
olmasi bizlere gevresel faktorlerin etkili
oldugunu dustndurmektedir. Bilinmeyen
nedenlerle hastalik ileri yaslarda %30
oraninda geriler ve sikayetler azalir. Bu
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durum yasla beraber sikayetleri daha
az bildirme ve i¢ organ asiri duyarliginin
azalmasindan kaynaklanabilir. Kulttrlere
gore cinsiyet farkliligi izlenmis, 6rnegin
batida kadinlarda yaygin fonksiyonel
bagirsak hastaligi izlenirken Hindistan'da
erkeklerde daha sik gértlmistar. iBS
olan insanlarin %15 il&a %50’si bir
doktora gitmektedir. Kronik bagirsak
hastaliklarini degerlendirirken hastanin
medikal yardim istedigi noktanin tam
olarak anlagiimasi gerekir.

iBS degisik nedenlerden kaynaklanan
semptomlar butdnudur. Hastalarin
birgogunda sikayetlerin hayal Urtnu
olmadigini veya kronik bir somatizasyon
bozuklugu olmadigini destekler bulgular
vardir. Butun bunlara ragmen tim bozuk-
luklari izah edecek bir hastalik modeli
gelistirilememistir. Genetik ve gevresel
faktérlerinde hastalik gelisiminde katkida
bulundugu dustntimektedir. iBS icin
uluslararasi bir takim tani kriterleri gelisti-
riimis ve bu tani kriterlerine gére hastalara
teshis konarak tedavi planlanmaktadir.
IBS de anahtar fizyolojik bozuklugun
viseral, yani i¢ organ asiri duyarlilig
oldugu bilinmektedir. Viseral duyular ba-
girsaktan beyne vagal ve afferent spinal
sinirler ile tasinmaktadir. IBS'li hastalarin
cogunda viseral asir duyarlilik oldugu
icin bagirsak distansiyonuna daha
hassas olduklari bilinmektedir. Bagirsak
duyarlihgindaki artisin, afferent sinir
uyarilarinin artmis iletimine mi, son organ
anormalligine mi yoksa uyarilarin santral
islemdeki degisiklige mi bagl oldugu

cok acik degildir. Bagirsak fonksiyonu
ani stres veya duyusal algilamadaki
degisikliklerle, yani emosyonel faktorlerle
degisiklik gosterebilir. Bu arada IBS de
diyet ve enfeksiyondan da bahsetmek
gerekir. IBS de sorbitol, friiktoz ve safra
asitleri gibi bagirsak igi maddeler ishal ve
gaz-siskinlik gibi sikayetleri artirabilirler.
Liften fakir diyet ve gida intoleransi gibi
diyete bagl kesin faktorler icin veriler
hala yetersizdir. Diger taraftan, gecirilmis
enfeksiyonun IBS’nin %10-25 gibi bir
kismini olusturdugu dustnulmektedir.
Postinfeksiyéz IBS viral bir enfeksiyon
veya ishal sonrasi ortaya ¢ikmaktadir.
Diger bir deyisle, yatkin kisilerde akut
enfeksiyonun surekli olarak bagirsak
afferent sinirlerini uyardigi ve ilk uyarilar
gegse bile bunun devamliliginin saglan-
digr goéruimustar.

iBS tanisi konmadan énce kirmizi bayrak
alarm semptomlari (kilo kaybi, rektal
kanama, gece sikayetlerivs.) dedigimiz
sikayetlerin hastada olmasi durumunda
¢ok detayll bir inceleme yapilmali ve
altta yatan bir organik hastaligin varlig
aragtinimalidir. Ozellikle somatizasyon
bozuklugu olan hastalarin bagirsak
sikayetleri kadar bagirsak disi kronik agri
sendromundan da bahsedebilirler. Ayri-
ca psikiyatrik bozuklugu olan hastalarin
tedavisi zordur ve imkan dahilinde mental
saglik programi uygulayan merkezlerde
tedavi edilmelidirler. IBS de tedavi yon-
temleri olarak psikiyatrik yaklagim, diyet,
ilag tedavisi ve farmakolojik olmayan
tedaviler yapiimaktadir. Hastaya gliven



verme asamasinda IBS'nin kanser
olmadigi, sikayetlerinin gergek oldugu
ve toplumda sik gértldugu anlatiimalidir.
Sikayetleri tetikleyen stres, asiri alkol,
kafein, sorbitol iceren sakizlar, laktoz ve
bilinen gaz treten gidalardan sakinmasi
gerektigi hastaya anlatimalidir. Lifli gi-
dalar 6zellikler kabizligi olan hastalarda
onerilmelidir. IBS olan hastalardaki sika-
yetlere yonelik ilac tedavisi yapiimaktadir.
Kabizlik olanlara psyllium ve metilsellloz
gibi hacim olusturucular, ishal olanlarda
loperamid gibi bagirsak hareketlerini
yavaslatan ajanlar, gaz ve karin siskinligi
On planda olanlara simetikon ve probiyo-
tikler, karin agrisi olan IBS'li hastalarda
antikolinerjikler ve antidepresanlar
veriimektedir. IBS tedavisinde ilag disi
tedavilerde deg@erli bulunmustur. Hipnoz,
yararli davranis tedavileri ve biofeedback
(6zellikle kabizlikla seyreden pelvik taban
bozuklugunda) tedavilerin IBS tedavisin-
de faydali oldugu gosterilmistir. IBS de
bitkisel ilaglarda 6zellikle Cin tibbinda
¢cok arastinimigtir. Bu bitkisel ilaglardan
en ¢ok tecrlibe edilenleri Tong Xie Yao
Fang ve Padma Lax olup uzun yillar
Batr'da da kullaniimistir. IBS hastalarinin
takiplerinde hekim ¢ok dikkatli olmali ve
organik bir hastalik gelisimini gosteren
bulgu tespit ettiginde hastaligin adini
koyup tedavi etmeli, objektif bir degisiklik

yoksa hastanin mukerrer tetkik yaptirma
isteklerine uymamalidir.

iltihabi Bagirsak Hastaliklari (iBH)

Kronik iltihabi bagirsak hastaliklar
arasinda iki antite vardir. Bunlar Ulseratif
kolit (UK) ve crohn hastaligidir (CH).
Bu hastaliklar ayni grup icinde anilsa
da birbirinden ¢ok farkli gérantmleri
ve bazen farkl tedavileri vardir. CH ve
UK prevelans! yaklasik olarak sirasi ile
yUz bin kiside 90 ve 200'dUr. Kronik
iltihabi bagirsak hastaliginin Amerika'da
yillik masrafinin 1,6 milyar dolar oldugu
tahmin edilmektedir. Buna ek olarak
hastanin tretim kaybi da eklendiginde
toplam kaybin 2,2 milyar dolar oldugu
dustintimektedir. CH ve UK olugumunun
muhtemelen genetik olarak yatkin kigiler-
de gevresel bircok faktorin tetigi ¢cekip
inflamasyonu baslatmasi seklinde ge-
listigi dustintimektedir. iltihabi bagirsak
hastaliginin otoimmun bir hastalik oldugu
savunulsa da kendi antijenine kargi
antikor olusumunu destekleyen ¢ok az
kanitvardir. Son yillarda T hiicre yanitinin
arttigini gosteren kanitlar fazlalagsmakta-
dir. Artmis T hlcreleri nétrofiller denen
iitihap hucrelerinin artisini ve bunlar da
iitihabin artmasini tetiklemektedirler. T
hicrelerinin nasil ve neden tetiklendigi

inflamatuvar bagirsak
hastaligi (UK ve CH), ne
zaman dalgalanacagi ve

kabaracag! belli olmayan
okyanustaki bir dalga
gibidir. UK kolonik mukozda
diffuz yaygin bir tutulum
gOsterir. Histolojik olarak
Kript apseleri bu duruma
eslik eder. Hastalar, kramp
tarzinda karin agrisi sik
digkilama ve mukuslu kanli
gaita ile karakterize bir
Klinik ile doktora gelirler.
Gunde yaklasik alevlenme
zamanlarinda 10-15 kez
kanl diskilama tarif ederler.
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Kronik bagirsak

hastaliklarindan insanlari
en ¢ok etkileyen ve maliyeti
yUksek olan hastaliklar CH
ve UK'dir. Mevcut tedaviler
hastaligin sebebine degil de
sonuclarina yénelik oldugu
icin bu hastaliklar kronik
halde kalmaktadir. Bilimde
dunyada lider Ulke olmanin
yolu bu tdr dinya capinda
hastalarin gok mustarip
oldugu sebebi bilinmeyen
hastaliklarin nedeninin
bulunmasi ile olacaktir.
Bunun planlanmasi hem
maliyetleri azaltacak hem
de insani yasat ki devlet
yasasin felsefesine tam
uyacakitir.
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halen tam olarak bilinmemektedir. iltihabi
bagirsak hastaliginda genetik yatkinlik
igin ikizler ve aileleri Uzerinde yapilan ¢a-
lismalar bu yatkinligi géstermektedir. CH
de birinci derece yakinlarinda hastalik
gorilme sikligi %5-8 iken UK de birinci
derece yakinlarinda gértlme sikhgi
%2-5'tir. Cevresel faktorler bakildiginda,
sehirlerde yasamak UK ve CH riskini
arttirmaktadir. Bu hastaliklar ylUksek
sosyo-ekonomik sinifta siktir. Nedenitam
anlasiimamakla beraber dogum kontrol
haplarinin CH ve UK sikigini arttirdigi
gorulmektedir. Apendektomi olanlar ve
sigara igenlerde UK sikiginin azaldig
goérilmusttr. Buna karsin sigara icimi
CH nuks riskini arttirmaktadir.

iBH 6zellikle 15-40 yas arali§inda sik go-
rilmesi, yasamin en ¢ok aktif ve Uretken
oldugu dénemde ortaya cikmasi is glcU
kaybina yol agmaktadir. Ek olarak aile,
sosyal yasam, duygu durum degisikligi
kariyer gibi yasamanin bircok yénunu
etkilemekte ve kisithlik olusturmaktadir.
iBH'de gorulen sikayetlerin, rektal kana-
ma, ishal, karin agrisi gibi semptomlarin
hastanin kontrolindn diginda gelismesi
hastanin sosyal yasamini ve toplum ile
olan iligkilerini etkilemekte bu durum
hastanin yasam kalitesini bozmakta-
dir. IBH hastalarini karamsarliga ve
anksiyete bozukluguna sokan diger
onemli bir neden ise hastaligin kronik
olmasi, her an alevlenme riski ve ilerde
cerrahi tedaviye maruz kalinacak oldugu
dustncesidir. IBH’li kadin hastalarda
daha fazla anksiyete ve depresyon iz-
lenmektedir. Bu durum kadinlarin sosyal
yasamlarinda hem es hem anne rolu
olmasi ve ek olarak ¢alisma hayatinda
olmalari sebebiyle daha fazla strese
maruz kaldiklari igindir. Buna karsin IBH'li
hastalarin egitim seviyesi arttikca dep-

resyonun azaldigi gézlenmistir. Ek olarak
hekimin hastalik konusunda hastayi cok
iyi bilgilendirmesinin de depresyonu
azaltacagl dusunulmektedir. Belirgin
depresif durumu olan hastalarin psi-
kiyatrik degerlendirilmesinin yapiimasi
gerekmektedir.

iIBH tedavisinde mukozal iyilesme ve
remisyon esastir. Bunun imunsupresif
tedavi sonrasi steroidsiz saglanmasi
amaglanmaktadir. Ne yazik ki bunu her
zaman saglamak imkansizdir. Yapilan
arastirmalar ve yeni gelistirilen ilaglara
ragmen mevcut basari seviyesi, istenilen
duzeyin cok altindadir. immunsupresif
ilaclarin iIBH tedavisinde hastayi her
zaman remisyona sokamama ve her
zaman remisyonda tutamama gibi bir
handikap vardir ve dahasi yeni geligtirilen
biyolojik ajanlarin istenmeyen yan etkileri
maalesef ¢oktur. Bahsedilen butin bu
sebeplerden dolayi hastaya hangiilacin
verilecegi ve beklenen yan etkilerin ve
tedavi edici ¢zelliklerinin gok iyi bilinmesi
gerekmektedir.

Crohn Hastaligi

CH tanisi genellikle klinik radyolojik,
histolojik ve laboratuvar testleri sonu-
cunda tani konmaktadir. CH'nin anatomik
tutulum yerleri dnemlidir, ¢tinkt agizdan
anal kanala kadar gastrointestinal sis-
temin her yerini tutabilir ve tipik olarak
tutulum tam kat seklindedir. CH'de
hastalarin yarisindan cogunda terminal
ileum denen ince bagirsagin son kismi
tutulmustur. CH'de bagirsaklarin tam
kat tutulmasina bagl olarak dis zar
yani mezenter iltihaplanmasi ve buna
bagl yapisikliklar ve fisttller gelisebilir.
Mikroskopik incelemede yamali tutulum
ve nekrozu olmayan granilomatdz
tutulum vardir. CH’'de tam veya kismi
remisyon denen hastaligin nekahet
dénemi ve arada alevlenmelerle seyri
gorulur. Hastanin klinik muayenesi,
laboratuvar bulgulari dikkatli bir sekilde
degerlendirilir ve hastalik hafif, orta ve
ciddi olarak degerlendirilip tedavi plani
yapllir. Son yillarda iltihabi bagirsak
hastaliklarinda gaitada calprotektin
6lcimU populer olmustur. Ancak bu
belirte¢ tek basina tani koymamakta
inflamasyonu yansitmaktadir. Sag alt
kadranda karin agrisi ve ishal en sik
sikayetlerdir. Laboratuvar testleri iltihabi
durumu yansitir. Gorunttleme teknikleri
ise tutulan bolgelere gore bulgular verir.
Karinici apseler, darliklar, yapisikliklar ve
perianal boélge hastaliklari ile prezente



olabilir. CH'de ince ve kalin bagirsak
kanser riski artmistir. CH’nin tedavisinde
mesalamin (5ASA), antibiyotikler, korti-
zon, azatiopurin ve 6 merkaptopurin,
metotreksat, siklosporin ve infliximab gibi
anti-TNF ajanlar kullaniimaktadir. CH'de
kok hucre tedavileri umut vadetmektedir.
Biyolojik ajanlardan sonra muhtemelen
tedavide devrim seklinde kabul edilen
yontem kok hucre, yani mezenkimal
kok hucrelerin tedavide kullaniimasi
olacaktir. Hi¢ siphe yok ki kék hicre
tedavisinin tam oturmasi ve hastalarda
kullanilmasi i¢in arastirmalarin tam an-
lami ile olgunlasmasi gerekmektedir. Ek
olarak agresif beslenme destegi CH'nin
yardimci tedavisinde ¢ok &nemlidir.
Diyette laktoz kisitlamasi, elementel
enteral diyetin kortizon tedavisi kadar
etkili oldugu gordlmektedir. CH seyriise
oldukga degiskendir. CH'de mortalite
giderek dismektedir bu iyilik halinin te-
davideki gelismelere baglandigi agiktir.
Simdilerde CH'de normal toplumdaki
yas gruplari ile karsilastirildiginda mor-
talitenin hafif yiksek olmasinin sebebi
CH’de hafif artmis kanser riski ile iligkili
olmasindandr.

Ulseratif Kolit

UK, CH'In tersine bagirsak i¢ ylzeyinin
sadece yaygin tutulumu ve anatomik ola-
rak rektumdan baslamasi tipiktir. UK'de
arada remisyonlar ve alevlenmeler vardir.
Su sekilde bir tanimlama yapmak yanlis
olmaz: inflamatuvar bagirsak hastalig
(UK ve CH), ne zaman dalgalanacagi ve
kabaracagi belli olmayan okyanustaki bir
dalga gibidir. UK kolonik mukozda diff(iz
yaygin bir tutulum gdésterir. Histolojik
olarak kript apseleri bu duruma eslik
eder. Hastalar, kramp tarzinda karin
agnisi sik diskilama ve mukuslu kanli

gaita ile karakterize bir klinik ile doktora
gelirler. Alevlenme zamanlarinda giinde
yaklasik 10-15 kez kanli digkilama tarif
ederler. Klinik muayene ve bagirsak
incelemeleri sonucunda UK tanisi konan
hastalara medikal tedavi baglanmak-
tadir. UK hastaligi bazen bagirsagin
¢ok kisa birkag santimetresini tuttugu
gibi pankolit denen btin bagirsagi,
yani yaklasik 150 cm’yi tamamen tutup
iltihaplandirabilir. UK anatomik tutulum
yerlerine goére proktit, sol kolit, yaygin
kolit ve pankolit olarak isimlendirilir. Diger
taraftan CH'de oldugu gibi UK'de de
kolon kanseri riski vardir. Bu hastalar
artmis kanser riski ve mukozal iyiles-
menin takibi icin yilda veya iki yilda bir
endoskopik incelemelere gereksinim
duyarlar. UK tibbi tedavisinde mesa-
lamin, kortikosteroidler, immunsupresif
ilaglar (azatiopurin, siklosporin vs.),
biyolojik ajanlar, fekal transplantasyon ve
endikasyon oldugunda cerrahi tedaviler
uygulanmaktadir. Cerrahi tedavide en
cok dnerilen total proktokolektomi ve
ileal pos anal anastomozdur. Ancak
sonrasinda pos problemleri ve 6zellikle
positle micadele etmek gerekmektedir.

Kronik iltihabi bagirsak hastaliklarinda
bagirsak disi bulgularda izlenmektedir.
Bunlar eklemlerde reaktif artropati ve
episklerit gibi géz bulgulari, eritema
nodozum ve pyoderma gangrenosum
gibi dermatolojik bulgulardir. Ayrica
karaciger ve safra yollarinda primer skle-
rozan kolonijit tablosu gérulebilir. CH ve
UK’nin tedavisinde son yillarda hedefe
yonelik biyolojik ajanlarla ilgili galigmalar
artmistir. Biyolojik ajanlar iginde anti-TNF
antikorlar ve selektif adezyon molekul
inhibitérleri(natalizumalb) vardir. Deneme
asamasinda lékoforez ve GM-CSF gibi
bircok ¢aligma vardir.

Bagirsagin Diger
Cesitli Hastaliklan

Bu baslik altinda incelenen hastaliklar
cok nadir géralirler. Ornegin mikrosko-
pik kolit, adindan da anlasilacagi Uzere
mikroskopta gérulebilen kolit turleridir.
Mikroskopik kolit, kolonoskopi olarak
normal izlenen kolonda, biyopside
inflamsyonun izlendig@i kronik sulu ishal
ile seyreden sebebi bilinmeyen bir
bagirsak hastaligidir. 60-70 yaslarinda
kadinlarda sik goérulen mikroskobik
kolitin iki gesidi vardir. Bunlar lenfositik
ve kollejendz kolittir. Tedavide bizmut,
sulfasalazin ve semptomatik yaklasim
esastir. Diger nadir bagirsak hastaliklari
ise ince ve kalin bagirsakta duvarinda
hava kesecikleriile seyreden pnématozis
sistoides intestinalis, soliter rektal tlser
sendromu, diversiyon koliti, ilaca bagl
kolit, radyasyon koliti sayilabilir.

Sonug olarak kronik bagirsak hasta-
liklarindan insanlari en ¢ok etkileyen
ve maliyeti yUksek olan hastaliklar CH
ve UK'dir. Mevcut tedaviler hastaligin
sebebine degil de sonuglarina yénelik
oldugu igin bu hastaliklar kronik halde
kalmaktadir. EQer bu hastaliklarin
sebepleri bulunursa hem hastaligin
tedavisi netlesecek hem de maliyetler
¢ok dusecektir. Ancak maalesef bu has-
taliklarin sebebine yénelik arastirmalar
kisithdir. Cogu arastirmalar dogrudan
sonugclara ydneliktir. Ozellikle tlkemizde
bilimin ve tibbin ilerlemesi icin boyle
dUnya ¢apinda bu hastaliklarin sebebinin
bulunacag! ve tedavi edilecegi merkez-
lerimizin olmasi gerekmektedir. Bilimde
dunyada lider Ulke olmanin yolu bu tur
dinya gapinda hastalarin ¢cok mustarip
oldugu sebebi bilinmeyen hastaliklarin
nedeninin bulunmasi ile olacaktir. Bunun
planlanmasi hem maliyetleri azaltacak
hem de insani yagat ki devlet yasasin
felsefesine tam uyacaktir.
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