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K saltmalar 

BAÇ:   Bakteriyel A r Ço alma 

BD DS:  Bristol D k ekli De erlendirme Skalas

 
FGH:   Fonksiyonel Gastrointestinal Hastal k 

G S:   Gastarointestinal Sistem 

H&E:   Hematoksilen&Eozin 

HT:  Hidroksi Triptamin 

BH:   nflamatuvar Barsak Hastal

 

BS:   rritabl Barsak Sendromu 

BS-D: Diyare predominant rritabl Barsak Sendromu 

BS-K:           Konstipasyon predominant rritabl Barsak Sendromu 

BS-M:          Miks tip rritabl Barsak Sendromu  

IL:   nterlökin 

iEL:   ntraepitelyal Lenfosit 

KK:  Kollajenöz Kolit 

LK:   Lenfositik Kolit 

MK:   Mikroskopik Kolit 

NSA :   Non-Steroidal Anti- nflamatuvar laç 

P - BS:          Postinfeksiyöz rritabl Barsak Sendromu  

PP :   Proton Pompa nhibitörleri 

SSS:   Santral Sinir Sistemi 

TGF:   Transformin Growth Faktör 

VK :   Vücut Kitle ndeksi 

TNF:   Tümör Nekrozis Faktör  

TCA:   Trisiklik Antidepresanlar     
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ÖZET 

Giri : Mikroskopik kolit kar n a r s ve ishal ile karakterize olan, endoskopik incelemede 

mukozan n hemen her zaman normal olarak saptand ancak al nan biyopsi örnekleri ile tan 

konan klinik tablodur. shal ve kronik kar n a r s ile ba vuran bir hastada üphe edilmeyip 

biyopsi al nmad nda bu hastalara irritabl barsak sendromu tan s konabilir. Bu da hastaya 

yakla m olumsuz yönde etkiler. 

Amaç: Roma III kriterlerine göre tan alm olan ishal ve kab zl k bask n BS hastalar nda 

mikroskopik kolit s kl n saptamak ve sitokin düzeyleri ile BS tipi ve MK varl aras ndaki 

ili kiyi ara t rmakt r. 

Hastalar ve yöntem: Bu çal maya BS tan s konulan hastalar al nd . Bu hastalar Roma III 

kriterleri ve Bristol D k ekli De erlendirme Skalas (BD DS) kullan larak BS-D daire 

bask n BS ( BS-D)  ve kab zl k bask n BS ( BS-K)  gruplar na ayr ld . Tüm hastalara 

kolonoskopi uygulanarak be farkl lokalizasyondan (çekum, ç kan kolon, transvers kolon, 

inen kolon ve rektosigmoid bölge) biyopsiler al narak histopatolojik incelemeler yap ld . 

Ayr ca hastalar n periferik kan örneklerinden serum TNF- , serum IL-1 ve IL-6 düzeyleri 

çal ld .  

Bulgular: Çal maya al nan 89 BS li hastan n 40 BS-D, 49 u BS-K idi. BS-D ile BS-K 

grubu kar la t r ld nda ya ve cinsiyet bak m ndan anlaml bir fark yoktu. Hastalar n BS 

semptomlar n n süresi mikroskopik kolit saptanmayanlarda 50.67±50.72 ay iken mikroskopik 

kolit saptanan hastalar nda 28.89±14.80 ay idi.  

BS-D li hastalar n 9 unda (%22.5), BS-K lu hastalar n 10 unda (%20.4) MK saptand . 

Mikroskopik kolit tan s alan hastalar n hiçbirinde rektosigmoid bölgeden al nan biyopsilerde 

tutulum saptanmad .  

Sonuç: Çal mam zda sitokinler IL-1 , IL-6 ve TNF- düzeyleri ile MK aras nda istatistiksel 

olarak anlaml ili ki saptanmad . TNF- düzeyleri BS-K grubunda daha yüksek olup fark 

istatistiksel olarak anlaml idi (p= 0.013). 

Tart ma: BS hastalar nda MK s kl normal popülasyondaki s kl na göre yüksektir. 

Çal mam zda diare ve kab zl k bask n BS semptomlar olan hastalarda mikroskopik kolit 

saptanma s kl aç s ndan fark saptanamam t r. Semptom süresi uzun olan hastalarda 
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mikroskopik kolit s kl daha fazla olup MK tan s n d lamak için rektosigmoid bölgeden 

biyopsi al nmas yeterli de ildir.  

Anahtar kelimeler: rritabl Barsak Sendromu, Mikroskopik kolit, Sitokinler                      
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SUMMARY 

Introduction: Microscopic colitis characterised by abdominal pain and diarrhea, is a clinical 

entity diagnosed only by biopsy due to mucosa is always totally normal in endoscopic 

investigation. If biopsy wasn t taken when patients refer to hospital with symptoms of 

abdominal pain and diarrhea, the irritable bowel syndrome can be diagnosed in those patients. 

These effects negatively to patient approach. 

Aim: Our aim is to investigate the frequency of microscopic colitis in constipation and 

diarrhea dominat IBS patients diagnosed according to Roma III criteria and the relation 

between cytokine levels in microscopic colitis and  IBS subtypes.     

Patients and Methods: In this study, patients diagnosed as IBS were included. These patients 

were divided into two category as IBS diarrhea dominant (IBS-D) and IBS constipation 

dominant (IBS-C) according to Roma III criteria and the Bristol stool scala. All patients were 

went to colonoscopy and biopsies were taken from five different regions (caecum, ascending 

colon, transverse colon, descending colon and rectosigmoid region) and histopathological 

investigation were made. In addition to this, patient s peripheric blood samples were taken for 

serum TNF- , IL-1 and IL-6.    

Findings: From 89 patients taken to the study, 40 were IBS-D and 49 were IBS-C. When 

IBS-D and IBS-C grups were compared, there were no statistically significant difference with 

age and sex. Although patient s IBS symptom time was 28.89±14.80 months in microscopic 

colitis diagnosed group, in the microscopic colitis undiagnosed group the time was 

50.67±50.72 months. 

Nine (22,5%) patients in IBS-D group and 10 (20,4%) patients in IBS-C group, microscopic 

colitis were diagnosed. In all patients diagnosed as microscopic colitis, rectosigmoidal region 

was uninvolved.     

Results: In our study, between IL-1 , IL-6 ve TNF- levels and microscopic colitis, no 

statistically significant difference were found. TNF- leves were statistically significantly 

high in IBS-C group (p=0,013).  

Discussion: In IBS patients MC frequency are high according to normal population. In our 

study, diarrhea and constipation symptom dominant IBS patients, there were no significant 

difference for microscopic colitis diagnosis. Since in long-time symptomatic patients, 
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microscopic colitis frequency are high, rectosigmoidal regional biopsy is not enough to 

exclude diagnosis.     

Key words: Irritable Bowel Syndrome, Microscopic colitis, Cytokines
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1.G R VE AMAÇ 

rritabl barsak sendromu ( BS) herhangi bir organik nedenin yoklu unda kronik kar n 

a r s ve barsak al kanl klar ndaki de i iklerle karakterize gastrointestinal bir sendromdur. 

En s k tan konulan gastrointestinal durumdur ve gastroenterologlara ba vuran hastalar n 

yakla k % 30 unu olu turur (1). Dünya genelinde yeti kin popülasyonda BS prevalans % 

10-20 olarak bildirilmektedir (2-4). BS her iki cinsi ve tüm ya gruplar n etkilemekle birlikte 

tan konulanlar n ço unlu unu kad n ve genç ya takiler olu turur. Pik prevalans üçüncü ve 

dördüncü dekatlarda görülmektedir, Kuzey Amerika daki bir çal mada kad n:erkek oran 2:1 

olarak saptanm t r (3-5).    

Mikroskopik kolit (MK) kronik sulu diyare, normal radyolojik ve kolonoskopik 

görünüm ve kolonda mikroskopik anormalliklerle karakterize antiteleri tan mlamak için 

kullan lan bir terimdir. MK özellikle ya l larda kronik sulu diyarenin en s k sebebidir. MK in 

lenfositik kolit (LK) ve kollajenöz kolit (KK) olmak üzere iki formu mevcuttur (6). MK tan s 

kolon biyopsi örneklerinin histolojik incelenmesi sonucunda konmaktad r. KK ve LK en s k 

elli ve yetmi li ya lar aras nda görülmektedir. Her iki hastal kta de i ik oranlarda kad n 

cinsiyet bask nd r. MK ayr ca artrit, çölyak hastal ve otoimmün hastal k gibi durumlarla 

s kl kla ili kilidirler. spanya da yap lan bir ara t rmada genel popülasyondaki y ll k 

insidanslar LK için 3,1/100.000 ve KK için 1,1/100.000 olarak hesaplanm t r. Semptomlar n 

ba lang ç ya KK için 53, LK için 64 olarak bulunmu tur (7). Amerika da 1985-2001 y llar 

aras nda MK için y ll k insidans 8,6/100.000 olarak saptanm olup gözlem döneminin sonuna 

do ru insidansda belirgin art oldu u gözlenmi tir (8). 

BS nu saptayacak biyolojik, anatomik ve fizyolojik bir belirteç bulunmamaktad r (1). 

Uygulansa bile kolonoskopi ve biyopside dikkate de er bulgular saptanmayabilir. Tan 

semptoma dayal olup uzmanlar taraf ndan belirlenmi kriterlere (Maning, Roma kriterleri) 

dayanmaktad r. Kuzey Amerika da BS prevalans %10-15 aras nda olup (9) bu MK in 100 

kat na denk gelmektedir. 

Mikroskopik kolit histolojik kriterlere göre, BS semptomatik kriterlere göre tan 

konulmaktad r. Mikroskopik kolit ve BS benzer semptomlar ve endoskopik bulgulara 

sahiptir. Her iki hastal k da ya am kalitesini olumsuz olarak etkilemektedir. BS ve MK 

aras ndaki tan örtü mesi her bir hastal n farkl potansiyel tedavileri nedeniyle önem 

ta maktad r (10).   
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Son y llarda yap lan çla malarda semptom örtü mesi nedeniyle BS hastalar nda, 

özelliklede diyare bask n tipinde miroskopik kolitin artm s kl n gösteren çal malar 

mevcuttur (11-13). Di er taraftan mikroskopik kolitli hastalarda %50 civarlar nda BS 

semptomlar n kar lad klar bildirilmektedir (10, 14-15). Bu iki klinik durumun ayr m n n 

yap lmas tedavi yakla m aç s ndan önemlidir.   

Bu çal mada prospektif olarak Roma III kriterlerine göre diyare ve konstipasyon 

bask n BS hastalar nda MK s kl ve sitokin düzeylerini ara t rmay planlad k. Sitokin 

düzeyini çal mam za eklememizdeki amaç BS alt tipleri aras nda farkl l n olup 

olmad n n belirlenmesinin yan nda s kl normal popülasyona göre daha yüksek oldu u 

gözlenen MK hastalar n invaziv giri imlerden kolonoskopik biyopsi yap lacak BS 

hastalar n öngörüde yard mc olup olamayaca n ara t rmak idi.                 
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2.GENEL B LG LER 

2.1. rritabl Barsak Sendromu 

2.1.1. Tan m ve epidemiyoloji  

rritabl barsak sendromu ( BS) herhangi bir organik nedenin yoklu unda kronik kar n 

a r s ve barsak al kanl klar ndaki de i iklerle karakterize gastrointestinal bir sendromdur. 

En s k tan konulan gastrointestinal durumdur ve gastroenterologlara ba vuran hastalar n 

yakla k % 30 unu olu turur (1).  

Dünya genelinde yeti kin popülasyonda BS prevalans % 10-20 olarak 

bildirilmektedir (2-4). Avrupa daki prevalans

 

% 11,5 saptanm olup ülkeler aras nda belirgin 

farkl l klar göstermektedir (16).  Ülkemizde yap lan çal malarda BS s kl Elaz da % 6,3 

(kad nlarda % 7.4, erkeklerde % 5),  Sivas il merkezinde yap lan çal mada ise % 19.1 olarak 

saptanm t r (17-18). BS her iki cinsi ve tüm ya gruplar n etkilemekle birlikte tan 

konulanlar n ço unlu unu kad n ve genç ya takiler olu turur. Pik prevalans üçüncü ve 

dördüncü dekatlarda görülmektedir, Kuzey Amerika daki bir çal mada kad n:erkek oran 2:1 

olarak saptanm t r (3-5).    

Di er birçok hastal n aksine, sosyoekonomik aç dan daha iyi olan toplumlarda BS 

geli me riskinin yüksek oldu u bilinmektedir. Hastal k ya am tehdit etmemekle birlikte 

ya am kalitesini önemli ölçüde bozabilmektedir (19). BS li hastalar baz çal malarda direkt 

(sa l k merkezlerine ba vuru, tan sal de erlendirmelr, tedavi) ve indirekt maliyetleri (i gücü 

kayb , üretkenli in azalmas ) y ll k yakla k 30 milyar dolarla sa l k sistemi için önemli bir 

yük olu turmaktad r (20).    

2.1.2. Klinik belirtiler  

BS li hastalarda hem gastrointestinal hem de ekstraintestinal yak nmalar 

bulunabilmektedir. Bununla birlikte kronik kar n a r s ve barsak al kanl ndaki 

de i ikli inin olu turdu u semptom kompleksi hâlâ BS nin nonspesifik primer karakteristi i 

olarak durmaktad r (21).  

Kar n A r s : BS de kar n a r s de i ik iddet ve aral kl art larla bir kramp hissi olarak 

tan mlanm t r. A r n n yeri ve karakteri oldukça de i kendir (21-22). Emasyonel stres ve 

yemek yeme gibi baz faktörler a r y art r rken defekasyon s kl kla bir miktar rahatlama 

sa lamaktad r. 
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IBS deki kar n a r s ndaki de i kenli e kar n baz klinik durumlar sendromla 

ba da maz ve organik bir hastal ara t rmay gerektirmektedir. Bu durumlar: 

 
tahs zl k, beslenme bozuklu u ve kilo kayb ile birlikte a r n n olmas d r (majör 

psikolojik hastal k olmad kça BS de nadirdir). 

 
A r n n progresif, uykudan uyand ran veya uykuya engelleyen özellikte olmas d r.   

Barsak al kanl nda de i iklik: BS li hastalar ishal, kab zl k, birbirini izleyen ishal ve 

kab zl k veya normal barsak al kanl yla ard k ishal yada kab zl k eklinde de i en barsak 

al kanl klar ndan ikayetçi olabilirler.  

shal genellikle fazla miktarda olmayan, s k s k yap lan gev ek gayta eklinde 

karakterizedir. Gayta s kl kla sabahlar

 

veya yemek sonras  meydana gelir. D k lamadan önce 

kar n alt kadranlar nda kramplar olu ur. Acil defekasyon hissi ve d k lama sonras tam 

olmayan bo alma hissi olabilir.  

BS li hastalar n yakla k yar s gayta ile birlikte mukus bo almas ndan yak n r (23). 

Büyük miktarda ishal, kanl ishal, noktürnal ishal ve ya l ishal BS ile ili kili olmay p 

organik bir sebebe ba l d r.   

Kab zl k arada ishal veya normal barsak al kanl ile günlerden aylara kadar 

sürebilir. Gayta s kl kla sert ve koyun pisli i olarak tan mlanabilir. Hastalarda rektum bo 

oldu u halde tam bo almama hissi tarifleyebilirler.  

Gastroözofajiyal reflü, disfaji, erken doyma, aral kl dispepsi, bulant , kalp d gö üs 

a r s n içeren üst gastrointestinal sistem semptomlar BS li hatalarda s kt r (21).  BS li 

hastalar s kl kla kar n i kinli i ve mide gaz -ge irme formunda a r gaz üretiminden 

yak n rlar.  

BS li hastalar seksüel disfonksiyon, dismenore, disparöni, idrar s kl nda art ve 

firomiyalji semptomlar n içeren ekstraintestinal yak nmalar s kt r (24-25).  

Fizik muayane BS de genellikle normaldir. Kolon üzerinde derin palpasyonla 

hassasiyet önemli bir bulgudur.   
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2.1.3. Patofizyoloji 

BS nin patogenezinde anormal motilite, visseral hipersensitivite, dü ük derecede 

inflamasyon, fekal floradaki de i iklikler, bakteriyel a r ço alma, g da alerjisi, genetik 

predispozisyon ve stresi içeren farkl mekanizmalardan birkaç rol almaktad r.  

2.1.3.1. Gastrointestinal motilite  

BS nin semptomlar defekasyon anormalliklerini içerdi inden dikkatleri kolonik 

motilite üzerine yo unla t rm t r. BS li baz hastalarda luminal kontraksiyonlar n s kl nda 

art ve irregülerite (26-28), konstipasyon bask n tip BS de ( BS-K) uzam transit zaman

 

(29) ve ishal bask n tip BS de ( BS- ) kolesistokinin ve g da al m na abart l motor yan t (30) 

gibi gastrointestinal sistemin anormal motor anormallikleri saptanm t r.   

2.1.3.2.Visseral hipersensitivite  

Visseral alg lamada art veya visseral a r duyarl l k BS li hastalarda s k rastlanan 

bir bulgudur. Gastrointestinal sistemdeki alg lama barsak duvar ndaki de i ik reseptörlerin 

stimülasyonundan kaynaklanmaktad r. Bu reseptörlerin iletti i sinyaller afferent nöral 

yollardan geçerek spinal kordun arka boynuzuna ve nihayetinde beyine ula r. Visseral a r 

duyarl l olan hastalar n sindirim esnas nda barsaktan kaynaklanan normal fizyolojik 

uyaranlara anormal ekilde duyarl olduklar dü ünülmektedir. BS lilerde yap lan balon 

distansiyon çal malar nda a r ya neden olan bas nç ve volüm, kontrol grubuna göre daha 

dü ük olarak saptanm t r (31-33).  Sensitivitedeki bu art visseral efferentlere spesifiktir, 

BS li hastalarda yap lm olan somatik a r çal malar nda somatik a r e iklerinin normal 

veya hatta artm oldu u saptanm t r (34-35) BS li hastalardaki rektal distansiyon ayr ca 

kontrol grubundan daha fazla serebral kortikal aktiviteyi art rm t r (36). Normal uyar lara 

barsaklar n artm duyarl l klar n n lokal gastrointestinal sinir sistemi, beyinden santral 

modülasyon ile veya ikisinin baz kombinasyonlar yla olup olmad tam olarak aç k de ildir 

(37-39).     

2.1.3.3. ntestinal inflamasyon  

mmüno kimyasal ara t rmalar BS li baz hastalarda özellikle immün hücreler ve 

mark rlardaki de i ikliklerle karakterize olan mukozal immun sistem aktivasyonu ortaya 

ç karm t r (12, 40-44)  
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BS li hastalar n kolon ve ince barsaklar nda lenfosit say s nda art lar bildirilmi tir 

(12, 41). BS li 10 hastan n tam kat jejunal biyopsilerinin de erlendirildi i bir çal mada 

dokuz hastada myenterik pleksusda lenfosit infiltrasyonu ve sekiz hastada nöron 

dejenerasyonu saptanm t r (41). Bu hücreler enterik nöron sistemini aktive etme yetene ine 

sahip, barsak içinde anormal motor ve visseral yan ta sebep olan mediyatörleri (nitrik oksit, 

histamin, proteazlar) sal verirler. BS-D li hastalar n gayta örneklerinde yüksek seviyelerde 

serin-proteaz aktivitesi saptanm t r (45). Bu hastalardan elde edilen fekal ekstrakt fare 

kolonuna intraluminal olarak infüze edildi inde farenin kolon hücrelerinin permabilitesi ve 

visseral a r artm t r, bu etkiler serin proteaz inhibitörleri verildi inde görülmemi tir (45).  

Göral ve arkada lar n n yapt klar çal mada kolonoskopik biyopsilerde BS-D 

grubundaki mast hücre say s nda BS-K ve kontrol grubuna göre anlaml derecede yükseklik 

gösterilmi tir (46).    

Mast hücreleri immün sistemin etkili hücrelerindendir. BS li hastalar n terminal 

ileum, jejenum ve kolonlar nda mast hücrelerinin say s nda art gösterilmi tir (42-43). 

BS deki kar n a r s ve kolon sinir hücrelerinin yak n ndaki aktive mast hücrelerinin varl 

aras nda bir korelasyon oldu u gösterilmi tir (43).   

Sitokinler immün yan ta kar l k olu an proteinlerdir. BS li hastalarda plazma 

proinflamatuvar interlökinlerinin yüksek seviyelerde oldu unu gösteren çal malar mevcuttur 

(40, 44). Ayr ca BS li hastalar n periferik kan mononükleer hücrelerinin sa l kl kontroller 

ile k yasland nda daha yüksek miktarlarda tümör nekrozis faktör alfa (TNF- ) ürettikleri 

gösterilmi tir (40).   

Akut bakteriyel gastroenterit ata ndan sonra hastalar n bir k sm nda barsak 

semptomlar n n devam etti i ve BS geli ti i bildirilmektedir. Bu durum postinfeksiyöz BS 

(P - BS) olarak adland r lmaktad r. Çal malar akut gastroenterit ata geçiren hastalarda BS 

riskinin artt n göstermektedir (47-48). Akut gastroenterit sonras BS insidans n n % 10 

oldu u ve BS riskinin sekiz kat artt bildirilmektedir. Postinfeksiyöz BS için risk 

faktörleri; ileri ya , uzayan ate , anksiyete ve depresyon olarak belirlenmi tir (48). Bu 

hastalarda submukozal serotonin içerikli enterokromafin hücreler ve T lenfositlerin artt 

gösterilmesi mukozal inflamasyonun patogenezde rol ald n desteklemektedir (49). Artm 

serotonin düzeyleri artm gastrointestinal motilite ve visseral hipersensitiviteye yol 

açmaktad r.   
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2.1.3.4. Bakteriyel a r ço alma 

Bakteriyel a r ço alma (BAÇ) ve BS aras nda ili ki oldu unu destekleyen 

çal malar mevcuttur. Test dozunda karbonhidrat al m n takiben yap lan nefes testi 

çal malar nda BS li hastalarda hidrojen düzeylerinin anormal oldu u gösterilmi tir (50-51). 

Ayr ca BAÇ n n tedaviyle düzeltilmesi sonras nda semptomlar n düzeldi i gösterilmi tir (51-

52). ntestinal bakterilerin ürünü olan metan gaz n n üretimi BS-K hastalarda artm olarak 

saptanm t r (53). 

2.1.3.5. G da allerjisi  

BS li hastalarda yemek sonras ikayet bildirimi nedeniyle besinlere intolerans n BS 

semptomlar ile ili kisi bir çok çal mada incelenmi tir. Yemek yedikten sonra ikayetlerin 

artmas , kolondaki motor aktivitenin fizyolojik olarak art ile veya BS li hastalar n a r 

duyarl l klar ile aç klanabilir (54). D lama diyetleri ile yap lan farkl çal malarda, genellikle 

süt, yumurta ve bu day kapsayan farkl besinlerin diyetten ç kar lmas ile ikayetlerde 

belirgin düzelme oldu u bildirilmi tir (55). Her ne kadar BS nin lifli besinlerin yetersizli ine 

ba l oldu u ileri sürülse de lifin rolü tart mal d r (56). Lifli besinlerin tüketimini artt rmak 

kab zl düzeltse de tah llara ait lifin art ikayetlerin kötüle mesi ile sonuçlanm t r (57). 

Yeni çal malar, farkl besinlere kars IgG veya IgE tipi antikorlar ara t rmaktad r ve diyetten 

ilgili besinlerin ç kar lmas n n semptomlar üzerine olan etkilerini incelemektedir. Hastalarda 

en çok maya, süt, yumurta, bu day, akaju cevizi, bezelye, badem ve arpaya kars antikor 

bulunmu tur (58). 

2.1.3.5. Genetik 

kizlerde yap lan çal malar dizigotik ikizlere göre monozigotik ikizlerde 2 kat daha 

fazla BS oldu unu göstermi tir. Familyal agregasyon üzerine s n rl çal malar, kar n a r s 

veya barsak hastal öyküsü olan bir aile bireyi (e ler hariç) olan ki ilerde BS olma olas l 

2 kat artm

 

oldu unu bildirmektedir. Çevresel faktörlerin bu bulguyu aç klamaya yard m 

etmesi muhtemeldir (örn: aile bireylerinin semptom durumunun fark nda olmalar , ikayetleri 

olanlar ikayetlerini tart maya ve bunun için yard m iste inde bulunmaya daha fazla neden 

oluyor olabilir). Önceki bulgular, BS nin IL-10, G-protein GNb3, alfa adrenoreseptör ve 

SERT içeren seçilmi

 

gen polimorfizmleri ile birlikte oldu unu da ileri sürmektedir (59). Bu 

potansiyel ba lant lara ra men, halen BS nin genetik temeli için kesin bir kan t tespit 

edilememi tir. 
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2.1.3.6. Santral sinir sistemi (SSS) 

Beyin ile barsaklar aras nda duyusal ve motor fonksiyonu düzenleyen bir aks vard r. 

Beyinden barsa a gelen sinyaller organizman n durumuna göre (uyku, uyan kl k, stres, 

relaksasyon) digestif fonksiyonu düzenler. Tersine barsaktan beyine gelen sinyaller ruhsal 

durum modülasyonunda oldu u gibi refleks regülasyonda da primer olarak rol oynamaktad r 

(60). Fonksiyonel manyetik rezonans görüntüleme ve pozitron emisyon tomografisi 

çal malar rektal distansiyon olu tu unda BS de kontrol grubuna k yasla limbik sistemin bir 

parças olan anterior cingulate cortex aktivitesinin artt n göstermi tir. Bu aktivite art , 

anksiyete ve stresli olaylar ile ili kilidir (61). S S S; motilite, sekreyon, immün fonksiyon ve 

kan ak n düzenler. Ayn zamanda SSS barsakta olu an olaylar n alg lanmas nda da rol 

oynar. Beyin ile barsak aras ndaki bu iki yönlü ileti im uurlu olarak alg lanmaz. Stres, 

anksiyete veya ho olmayan olaylar, a r l olaylar n alg lanmas n art r rken hipnoz, 

relaksasyon ve oyalay c u ra lar alg sal duyarl l azaltabilir. Serotonin, BS patofizyolojisi 

ve beyin-barsak bozuklu unun anla lmas için son dönemde odak noktas haline gelmi tir. 

Serotonin in [5 hidroksi triptamin (HT)] %95 i gastrointestinal sistemde enterokromaffin 

hücrelerde bulunur. ntraluminal stimülasyon serotonin sal n m n uyar r ve 5 HT sekretuar 

nöronlar ile intrinsik ve ekstrinsik afferent nöronlardaki reseptörlere ba lan r. 5 HT3 reseptör 

alt tipinin aktivasyonu motilite, sekresyon ve duyarl l kta art , 5-HT4 reseptör alt tipinin 

aktivasyonu ise motilite ve sekresyonda art , visseral duyarl l kta azalma gibi farkl uyar c 

ve bask lay c etkilerin ortaya ç k ile sonuçlan r (62). BS-K de plazmadaki serotonin 

sal n m azalmakta, BS-D de ise artmaktad r (63). 

2.1.3.7. Psikososyal faktörler  

Hastalar n % 85 inde psikolojik faktörler, gastrointestinal yak nmalar ba lamadan 

önce ya da e

 

zamanl olarak ortaya ç kmaktad r. Kad nlarda daha s k görülmektedir. BS nin 

ba lang c nda veya tekrarlamas nda evlilikte mutsuzluk, e inden bo anma, çocuklara ba l 

anksiyete, sevilen bir yak n n kayb , ola an günlük streslerden kaynaklanan endi eler gibi 

psikososyal faktörler sorumludur. BS li hastalarda depresyon, anksiyete ve panik ataklar 

aras nda güçlü bir ili ki tan mlanmaktad r (64). Anksiyete ve depresyonun di er yandan 

nedensel bir faktörden ziyade, hastal n bir sonucu olmas

 

da mümkündür. BS li hastalar 

normal ki ilerden daha fazla ölçüde hastal kafalar na takma e ilimindedirler. Hastalar n 

yar ya yak n nda kanser fobisi olabilmekte ve tedavi program n n bir parças olarak ele 

al nmas gerekmektedir. Cinsel ya da fiziksel taciz öyküsü ile BS nin ortaya ç k s aras ndaki 
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ili ki ile ilgili çe itli çal malar yap lm

 
olup bu konu halen tart mal d r. Daha fazla doktor 

vizitesine ç kma, daha fazla hastal k davran ve daha az tahammül yetene i görülmektedir.  

2.1.4. Tan ve ay r c tan

 
Günümüze kadar yap lan çok say daki çal malarda BS nun etiyopatogenezine ili kin 

pek çok fikir ileri sürülse de bu hastal n tan s n koyduracak yap sal ya da biyokimyasal 

belirteçler günümüzde halen mevcut de ildir. Bu nedenle de tan ; semptomlar n iyi 

de erlendirilmesine ve benzer durumlara yol açan organik di er hastal klar n olmad n n 

gösterilmesine dayanmaktad r. 

Hastal n tan s nda günümüzde belirli kriterler kullan lmaktad r. Bunlar içinde 

1978 de tan mlanan Manning kriterleri, günümüze kadar pek çok epidemiyolojik çal mada 

kullan lm t r (23). Büyük ölçüde Manning kriterlinden köken alan Roma I kriterleri 1992, 

Roma II kriterleri 1999 da yay nlanm t r (1, 23). Son y llarda Roma II tan kriterlerinin klinik 

uygulamada kullan m yayg nla sa da, esas olarak BS tan ve tedavi çal malar na hasta 

sa lamak için ortak kriterler kullanmak amac yla geli tirilmi tir. Ayr ca tan kriterlerinin 

kullan lmas , di er hastal klar elimine etmek için as r tan sal test yap lma gereksinimini de 

azaltmaktad r.  

Manning kriterlerinin pozitif prediktif de eri % 65-75 iken, alarm faktörleri yoksa 

Roma I kriterleri BS için % 83 tan koydurucu, Roma II kriterleri ise % 49 tan koydurucudur 

(1, 23). Bu nedenle yeni bir aray içine girilmi tir. 2006 da Roma II kriterleri gözden 

geçirilmi

 

ve FGH için Roma III kriterleri bildirilmi tir (Tablo 2.1) (21). 

Manning kriterleri  

-D k lamadan sonra geçen a r

  

-A r n n ba lamas ile daha sulu d k lama  

-A r n n ba lamas ile daha s k d k lama  

-Kar nda distansiyon  

-Rektumdan mukus ç kar lmas

  

-Tam olmayan bo alma hissi  

Roma I kriterleri 

En az 3 ayd r devam eden kesintisiz ya da tekrarlayan a a daki semptomlar 

-D k lama ile rahatlayan ve/veya 

-D k s kl nda bir de i iklikle birlikte olan ve / veya 

-D k n n k vam nda de i iklikle birlikte olan kar n a r s ya da rahats zl k ve 
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a a daki kriterlerden ikisinin olmas

 
-Anormal d k s kl (> 3/ gün veya < 3/hafta) 

-Anormal d k ekli (topak / sert veya yumu ak / sulu d k ) 

-Anormal d k lama ( k nma, s k ma, veya tam olmayan bo alma hissi) 

-Mukus ç kar lmas

 

- i kinlik veya abdominal distansiyon hissi  

Roma II kriterleri 

Geçen 12 ay içerisinde birbirini izlemesi gerekli olmayan ve en az 12 hafta süren kar nda 

rahats zl k hissi ya da a r ile birlikte a a daki 3 özellikten ikisinin varl

 

-D k lama ile rahatlamas ve/veya 

-Ba lang c n n d k n n s kl nda bir de i iklik ile ili kili olmas ve / veya 

-Ba lang c n n d k n n eklinde bir de i iklik ile ili kili olmas

  

Tablo 2.1. rritabl barsak sendromu için Roma III kriterleri 

Tan dan en az alt ay önce ba lamak ko ulu ile; Son üç ayda, ayda en az 3 gün görülen 

tekrarlay c kar n a r s veya rahats zl k hissinin a a dakilerden 2 veya daha fazlas yla 

birlikte olmas ve semptomlar n hasta ba vurusundan 6 ay veya daha uzun süre önce 

ba lamas : 

 

Semptomlar n d k lama ile hafiflemesi 

 

D k lama s kl ndaki de i iklikle birlikte ba lamas

  

D k ekil ve görünümündeki de i iklikle birlikte ba lamas

   

2.1.4.1. rritabl Barsak Sendromu Tan s n Destekleyen Semptomlar  

A a daki semptomlar BS tan s n destelemektedir. 

a) Anormal d k lama s kl

 

          - Haftada 3 veya daha az d k lama 

          - Günde 3 ten fazla d k lama 

b) D k n n sekil ve görünümünün anormal olmas

 

- Sert, yumru, topak gibi 

- Yumu ak, sulu d k

 

c) D k lama s ras nda k nma olmas
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d) Ani d k lama gereksinimi olmas

 
e) Tam bo alamama hissi olmas

 
f) Mukus d k lama 

g) i kinlik  

Roma III te d k lama s kl ndan çok d k ekli vurgulanm ve bask n d k ekline 

göre alt tipler olu turulmu tur (Tablo 2.2). D k ekli ve k vam n n n intestinal geçi

 

süresi 

ile ili kili oldu u, geçi h zl oldu unda d k n n ekilsiz yumu ak ve c v k, geçi

 

yava 

oldu unda d k n n sert, kat , kuru oldu u, geçi

 

normal oldu unda ise d k n n normal renk, 

görünüm ve k vamda oldu u bilinmektedir. Heaton ve Lewis 1997 de Bristol D k ekli 

De erlendirme Skalas (BD DS) ( ekil 2.1) olarak feçesi sekline göre 7 s n fa ay rm t r 

(65). BS lerin % 75 inde alt tipler günler, haftalar, aylar içinde birbirine de i ebildi i gibi 

semptomlar kal c da olmayabilir. 

Tablo 2.2. Roma III kriterlerine göre irritabl barsak sendromu alt tipleri 

1) Kab zl kla seyreden BS ( BS-K): D k lamalar n % 25 veya daha fazlas nda d k sert 

veya topak eklinde ve d k lamalar n % 25 inden az nda d k sulu veya gev ek. 

2) shal ile seyreden BS ( BS-D): D k lamalar n % 25 veya daha fazlas nda d k gev ek, 

yumu ak, lapa gibi, c v k veya sulu ve d sk lamalar n % 25 inden az nda d k sert veya 

topak eklinde. 

3) Miks tip BS ( BS-M): D k lamalar n % 25 inde veya daha fazlas nda d k sert veya 

topak eklinde ve d k lamalar n % 25 inde veya daha fazlas nda d k lapa gibi veya sulu. 

4) S n fland r lamayan BS: Di er BS alt tiplerini kar lamayan d k ekli veya kat l . 

 

Roma II de oldu u gibi Roma III kriterlerine göre de kar n a r s veya kar nda 

rahats zl k hissi BS nin klinik özelliklerinden olmazsa olmaz ko uludur. Her ne kadar 

kriterlerde yer almasa da a r s kl kla yemekle stimüle olmaktad r, bu da muhtemelen yemek 

sonras gastrokolonik cevap olarak kolonik kontraksiyonlar n indüklenmesi ile ili kilidir (66). 

BS li hastalar n di er bir özelli i de di er FGH n tan s n koyduracak ikayetler de 

bildirmeleridir. Semptomlar n karakteri yada lokalizasyonuna ba l olarak BS ile özellikle 

fonksiyonel dispepsi aras nda çok s k semptom örtü mesi olmaktad r. Bu konu ile ilgili 

çal malarda bask n semptomlar nedeni ile BS tan s konulmu

 

hastalarda ayn anda 

fonksiyonel dispepsi bulunmas s kl %29-90 aras ndad r. Benzer ekilde bask n 

semptomlar nedeni ile fonksiyonel dispepsi tan s konulmu

 

hastalarda ayn anda BS 

bulunma s kl %23-47 dir. sveç te 130 BS li hasta bir y l sonra de erlendirildi inde; 
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hastalar n yar s nda BS devam etmesine ra men, kalan grupta gastro-özofajiyal reflü, 

fonksiyonel dispepsi, s n fland r lamayan fonksiyonel semptomlar geli ebildi i yada bir 

k sm n n tamamen semptomsuz kalabildi i gözlenmi tir (67). 

BS ile ekstraintestinal hastal klar n birlikte görülme s kl bu hastal klar n gözlenen 

toplum prevelanslar n n çok üzerindedir. Fibromiyaljinin genel toplum prevelans % 2 iken, 

BS li hastalarda % 32.5 oran ndad r. Fibromiyaljisi olanlarda birlikte BS görülme s kl 

%48 olarak bildirilmi tir (68). Kronik yorgunluk sendromunun toplum prevelans % 0,4 iken, 

BS ile görülme s kl ortalama % 51 dir ve BS li hastalarda kronik yorgunluk sendromu 

 

ekil 2.1. Bristol d k ekli de erlendirme skalas
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görülme s kl % 15 dir. BS li kad nlarda kronik pelvik a r n n, premenstrüel semptomlar n, 

dismenorenin ve disparoninin normal bireylerden daha s k oldu u bildirilmi tir. Ayr ca BS li 

hastalar genellikle halsizlik, ba

 
a r s , s rt a r s , pollaküri, uyku bozukluklar ndan ikayet 

etmektedirler (69). Semptomlar karakteristik olarak alevlenme ve sönmelerle gider.  

Tan da izlenecek yol: 

1. lk de erlendirme 

a) Öykü (fiziksel, psikolojik, sosyal) ve fizik muayene 

b) Hemogram, eritrosit sedimentasyon h z , d k (parazit, gizli kan, lökosit) 

c) Biyokimya 

d) Sigmoidoskopi 

e) Ya l  hastalarda kolonoskopi 

2. Alarm bulgular n n ara t r lmas (Tablo 2.3) 

3. Ay r c tan yap lmas (Tablo 2.4) 

4. Roma kriterlerinin uygulanmas (Tablo 2.1) 

5. Konservatif tan sal yakla m 

6. Bask n semptoma dayand r lan ek spesifik ara t rmalar.  

Semptom kriterlerini kullanarak detayl bir öykü, s kl kla BS ile ayn semptomlara yol 

açan ço u organik hastal n d lanmas n sa lar. Öyküde alarm semptomlar mutlaka 

ara t r lmal d r (Tablo 2.3). Fizik muayenede; palpabl, hassas sigmoid kolon ve rektal 

muayenede a r rahats zl k, visseral hipersensitivite ile ili kili olabilir. Fizik muayene 

genellikle tan mlay c de ildir ve primer olarak di er hastal klar n ekarte edilmesine yard mc 

olur.  

Pozitif semptom kriterleri olan ve organik hastal k bulgular olmayan hastalar için bir 

çok pahal ve sofistike teste gerek yoktur. Daha ileri tan sal i lemler genellikle, sadece 

spesifik bir hastal n tan s için de il, ayn zamanda mümkün oldu unca etkili tedaviyi 

belirlemek için kullan l r. imdiye kadar BS tan s için diagnostik standart test ve spesifik 

tedavi olu turulamam t r. BS de tan sal i lemlerin rolü yap sal lezyonlar olan hastalar n 

belirlenmesi ile s n rl d r. Minimal tan sal i lemler; tam kan say m , eritrosit sedimantasyon 

h z , kan biyokimyas ve d k analizidir. Ba lang ç tan sal i lemlerin ço una birinci 

basamakta ula labilir. Fleksibl sigmoidoskopi, kolon grafisi veya kolonoskopi her hastada 

gerekli de ildir. Daha çok kolit, kolon polipi ve kolon kanseri gibi yap sal lezyonlar n 

tespitini sa lar.    
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Tablo 2.3. leri inceleme gerektiren alarm semptom ve bulgular 

Öykü Fizik muayane Laboratuar 

 
Kilo kayb

  
Rektal kanama 

 
leri ya ta ba lang ç 

 

Noktürnal semptomlar 

 

Antibiyotik kullan m öyküsü 

 

Ailede kanser, inflamatuvar 

hastal k öyküsü 

 
Ate

  
Abdominal kitle 

 

Hepatomegali  

 

Artrit 

 

Dermatit 

 

Malabsorbsiyon 
bulgular

  

Tiroid disfonksiyonu

  
Anemi 

 
Lökositoz 

 

Sedimatasyon yüksekli i 

 

Gaytada gizli kan varl

  

Biyokimya ve tiroid 
fonksiyon testlerinde 
bozukluk  

 

Ba lang ç tan sal yakla m yol gösterici de ilse, semptomatik tedavi ba lanmal ve üç 

ile alt ay sonra tekrar de erlendirilmelidir. Ek tan sal giri imler bask n semptom gruplar na 

göre uygulanmal d r.  

Kab zl k bask n tip BS olgular as l olarak s k olmayan d k lama, sert d k veya a r 

k nmadan yak n rlar. Seyrek d k lama tan mlayan olgulara radyoopak belirteçler ile kolon 

transit çal mas önerilir. Kolon tembelli i olanlarda genellikle sa

 

tarafta uzam

 

kolon 

transit zaman saptan r. Kolon transit zaman normal veya sol taraf gecikmesi olan olgulara 

sigmoidoskopi önerilir. E er negatif ise fonksiyonel ç k

 

yolu obstrüksiyonundan üphe 

edilmelidir. Bu olgularda defekografi, anorektal manometri ve elektromiyografi yap lmas 

uygundur. 

shal bask n tip BS li olgular s k d k lama, gev ek veya sulu d k , acil d k lama 

hissinden yak n r. Hemogram ve tiroid fonksiyon testleri, inflamatuar barsak hastal klar 

( BH), G kanama ve hipertiroidinin d lanmas n sa lar. D k tetkiki ile ishalin tipi 

belirlenerek daha spesifik testler uygulan r. Bu grupta i kinlik, gaz ve abdominal distansiyon 

ön plandad r. Nefes testleri ile laktoz malabsorbsiyonu ve bakteriyel a r ço alma d lan r. 

Önce barsak pasaj grafisi ile mekanik obstrüksiyon, kronik intestinal psödoobstrüksiyon veya 

BH ekarte edilir. Kronik pankreatit kar n grafisi, USG veya bilgisayarl tomografi ile 

de erlendirilir.    
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Tablo 2.4. rritabl barsak sendromu ay r c tan s

  
Diyet faktörleri: Laktoz, kafein, alkol, ya , gaz yapan besinler, ilaçlar 

 
Enfeksiyon: Giardia lamblia, bakteriyel enfeksiyonlar, amip, Yersinia, 

Strongyloides 

 
nflamatuar barsak hastal : Ülseratif kolit, Crohn hastal , mikroskopik kolit, 

mast-hücre hastal

  

Malabsorbsiyon: Post-gastrektomi, intestinal nedenler (örn: Gluten enteropatisi), 

pankreatik nedenler 

 

Psikolojik: Anksiyete/panik, depresyon, somatizasyon, di er 

 

Kolorektal kanser 

 

Di erleri: Endometriozis, endokrin tümörler, AIDS 

 

2.1.5. Tedavi  

BS nun patofizyolojisi tam olarak ayd nlat lamad ndan nedene yönelik tedavi 

mümkün de ildir. BS tedavisinde temel hedef semptomlar n giderilmesi, ya am kalitesinin 

yükseltilmesi ve endi elerin giderilmesi olacakt r. Güvenilir bir BS tan s sonras , klinisyen 

hastan n güvenini kazanmal ve hastay e itmelidir, BS nin uzun dönem sa l k riski olmayan 

fonksiyonel bir bozukluk oldu u anlat lmal d r. Uygun testler ilk ba vuruda planlanmal ve 

yap lmal , a r tetkikten kaç n lmal d r. Eksik veya tekrarlayan testler yanl sonuçlara ve 

güvensizli e yol açar (70). Tedavide en önemli hususlardan biri de gerçekçi hedeflerin ortaya 

konmas d r. Kür sa layacak bir tedavi olmamakla beraber hastan n ya am kalitesinin 

yükseltilmesi mümkündür. Baz ki ilerde, e itim ve diyet önerisi yeterli olabilir. Ancak, 

birçok hasta semptomlar n azaltmak için ilaç almaktad r. Baz hastalar, ilaç tedavisine 

refrakter olacakt r ve bunlar psikolojik tedaviler aç s ndan de erlendirilmelidir (71). Erkek 

cinsiyet, k sa semptom öyküsü, akut semptom ba lang c , kab zl k bask n form ve tedaviye 

ba lang çta iyi yan t, iyi prognoza i aret eder.    

2.1.5.1.Diyet 

Hastalar n ço u, semptomlar n n belirli g dalarla artt n ifade etse de g dan n tipinin 

semptomlar n olu mas na katk da bulunmas net de ildir. Ancak yine de gaz ve i kinlik 

ikayeti ön planda olanlarda gaz üreten g dalardan kaç nmal d r. Bu tür g dalar n a r ya yol 

açmas visseral hiperaljezi mekanizmas ile aç klanabilir. 



 

16

 
Özellikle kab zl k semptomunun ön planda oldu u hastalarda fiber, genellikle 

önerilmektedir (diyet ya da ticari preparatlar). Polycarbophil ve methylcellulose gibi sentetik 

fiberler, psyllium gibi do al fiberlerden daha solubl olmakla birlikte, do al fiberlerden daha 

az gaz yap c olduklar ya da daha etkili olduklar ortaya konmam t r (70). Baz hastalar 

sindirilmeyen fiberin kolonik metabolizmas na ba l olarak i kinlik ve gazda art tan 

yak nabilirler. Fiberin dozu semptomlara göre ayarlanmal d r. Fiber al m yla feçes kitlesi 

artar, feçesin su tutucu özellikleri artar, jel olu umu kayganl art r r ve safra gibi ajanlar n 

ba lanmas nda art olur (72). Diyareli hastalarda faydal de ildir. Cook un çal mas nda ise 

fiber verilen BS li hastalar ile plasebo verilen BS li hastalarda benzer oranlarda 

semptomatik iyile meler oldu u gösterilmi tir (73) .  

2.1.5.2. laç tedavisi  

Farmakolojik ajanlar, BS tedavisinde yard mc ajanlar olup BS li hastalar n ilaç 

tedavi rejimleri her hastan n bask n semptomlar n tedavi etmek için uyarlanmal d r. 

Dolay s yla konstipasyon bask n bir hasta ile diyare bask n hastaya yakla m farkl olacakt r. 

Semptomlar n ilaçs z idaresinin mümkün oldu u dönemlerde ilaçlar n kesilmesi makul bir 

yakla m olacakt r. Antidepresanlar hariç di er ilaç tedavilerinin kesintisiz kullan m ndan 

kaç n lmal d r (71). Klinik çal malarda BS için plasebo cevap oran n n yakla k %40 

civar nda oldu u unutulmamal d r (74).  

Lif ilavesine cevap vermeyen kab zl olan ki iler magnezyum sütü veya az emilen 

eker gibi (örne in laktulöz, sorbitol) ozmotik laksatifler ile rahatlayabilirler. Polietilen glikol 

içeren izotonik solisyonlar kab zl a iyi gelmekte ve hipertonik ozmotik laksatiflere göre daha 

az yan etkiye sebep olmaktad r.  

Diyare ön planda ise; loperamide veya diphenoxylate+atropine faydal olabilirler. Bu 

ilaçlar dü ük dozlarda SSS yi etkilemezler. Kolestiramin ise kolesistektomili veya safra asit 

malabsorbsiyonlu hastalar n bir k sm nda yararl olabilir (70). 

BS nin temel semptomu olan a r n n giderilmesinde etkili olan antispazmodik 

antikolinerjik ajanlar, BS da ba lang ç tedavisinde en çok kullan lan ilaçlard r. Bu ilaçlar n 

bir k sm do rudan düz kaslar üzerine etki ederek gev eme sa larken (mebeverine ve 

pinaverine) baz lar da antikolinerjik veya antimuskarinik etkileri yoluyla (dicyclomine, 

hyoscyamine gibi) etkili olurlar. Gastrointestinal düz kas inhibisyonu ile uyar lm kolonik 

motor aktivite azalt l r ve postprandial abdominal a r , gaz, i kinlik ve fekal urgency 

durumlar nda faydal olabilirler (70). Düz kas relaksanlar n ara t ran bir meta-analizde 5 ilaç 
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plaseboya üstün bulunmu tur. Bunlar; (1) cimetropium bromide, (2) pimaverium bromide, (3) 

octylonium bromide, (4) trimebutine, (5) mebeverine dir (75) . 

Tekil semptomlar geleneksel tedaviler etkili bir ekilde tedavi edebilir, fakat 

hastalar n orta-a r iddette semptomlar oldu unda veya birçok semptomlar oldu unda 

yararl l klar s n rl kalabilir. BS nin multisemptom do as s kl kla hastalar , geni

 
semptom 

spektrumundan kurtulmak için çok say da tedavi metotlar denemelerine neden olabilir. Ek 

olarak, bu ajanlar n pek ço unun yan etkileri rutin kullan m k s tlayabilmektedir (76). 

Diyare tedavisinde yeni bir yakla m 5-HT3 reseptörlerinin antagonize edilmesi 

üzerine kurulmu tur. 5-HT3 reseptörleri yayg n olarak enterik motor nöronlarda, visseral 

afferent sinirlerin periferik terminallerinde ve kusma merkezi gibi santral lokalizasyonlarda 

bulunmaktad rlar. Bu reseptörlerin antagonizmi visseral a r y , kolonik transiti ve ince barsak 

sekresyonunu azaltmaktad r. Bir selektif 5-HT3 antagonisti olan alosetron hydochloride BS-

D li kad nlarda plasebodan üstün bulunmu tur (77). Önemli bir yan etkisi de %0.1-1 oran nda 

görülen akut iskemik kolit olup bu yan etkilerden dolay toplat lm , fakat sonradan yap lan 

de erlendirmeler sonucunda baz k s tlamalarla yeniden FDA taraf ndan onay verilmi tir (70). 

BS-K hastalar nda yeni bir ilaç ise parsiyel 5-HT4 agonisti olan tegaserod dur. Ancak 

Mart 2007 de kardiyovasküler iskemik olaylara neden oldu undan dolay ilac n kullan m 

ask ya al nm t r (78).  

Antidepresanlar; trisiklik antidepresanlar n (TCA) depresyon tedavisi için 

kullan ld klar dozdan daha dü ük dozlarda kar n a r s n n azalt lmas için etkili olabilecekleri 

dü ünülmektedir. Fonksiyonel gastrointestinal sistem (G S) bozukluklar üzerine etkileri 

antidepresan mekanizmalardan ba ms zd r ve antikolinerjik etkilerine veya SSS deki a r 

düzenlemesi ile ilgili mekanizmalara ba l olabilir. TCA ve selektif serotonin gerial m 

inhibitörleri (SSRI) grubu ilaçlar n endojen endorfin sal n m n artt rma, sinirlerde inen 

inhibitör a r yollar nda nor-epinefrin geri al m n bloke ederek a r inhibisyonunu 

güçlendirme, a r modülatörü olan seratonin blokaj yoluyla etkili olduklar ileri 

sürülmektedir (70). Yeterli kan t bulunmamas na kar SSRI leri BS tedavisinde birçok 

hekim taraf ndan anksiyete, depresyon ve somatik a r tedavisinde kan tlanm etkinliklerine 

dayan larak kullan lmaktad r. Trisiklik antidepresanlarla kar la t r ld nda daha iyi tolere 

edilmektedirler. Birçok kontrolsüz çal mada, fonksiyonel gastrointestinal bozuklu u olan 

hastalarda baz semptomatik yararlar bildirilmi tir (5). Trisiklik antidepresanlar antikolinerjik 

etkileri nedeniyle diyareli hastalarda yararl d r fakat konstüpe hastalarda konstipasyonu 

artt r c etkileri görülebilir. Bu yüzden konstüpasyon tipinde ve depresyon belirginse 

SSRI leri tercih sebebi olabilir (70).  
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Reçetesiz sat lan ilaçlar ve alternatif tedaviler BS tedavisi için bazen kullan lmaktad r. 

i kinli i olan hastalar için simetikon, aktif kömür ve bakteriyel -galaktosidaz gibi antigaz 

ürünler önerilmektedir, fakat bu ajanlarla kontrollü çal malar yap lmam t r. Seçilmi

 
bitkisel 

ilaçlar n baz hastalara fayda sa lad bildiriliyor. Baz BS çal malar nda probiyotik 

bile ikler gaz semptomlar n azaltmaktad r. Probiyotiklerden özellikle Bifidobacterium 

infantis in yararl olabilece i bildirilmi tir (79). Oral antibiyotikler BS li ve e lik eden 

bakteriyel a r geli imi olan baz hastalara fayda sa larlar. Antibiyotiklerden neomisin BS-

K, rifaximin ise BSD de yararl olabilir (5). Pimentel ve arkada lar n n konstipasyonu 

olmayan BS hastalar nda uygulad klar 2 haftal k rifaximin tedavisinin sonuçlar ümit 

vericidir. Bu çal mada tedavi sonras nda kar n a r s , i kinlik, diyare gibi BS 

semptomlar nda anlaml düzelme izlenmi tir (80).  

2.1.5.3. Psikolojik tedavi 

Psikososyal disfonksiyonel davran

 

sergileyen veya agresif medikal tedaviye yan t 

vermeyen BS hastalar n n tedavisi psikiyatristler ve psikologlar içermelidir. Psikoterapi ile 

ilgili baz çal malar anksiyete kadar kar n a r s ishal ve somatik semptomlarda azalmalar 

bildirmektedir. Davran

 

terapisi (örn: hipnoz, biofeedback, relaksasyon, kognitif terapi) gibi 

ek önlemlerde BS li hastalar n tedavisinde kullan lmaktad r (81). Bir çok çal mada bu 

tekniklerin kombinasyonlar kullan lmaktad r. Bu ara t rmalar n ço undaki problemler, 

semptom cevab n n yetersiz tan mlanmas veya uygun kontrol popülasyonunun olmamas d r. 

BS tedavi stratejisinde bu tedavi yöntemlerinden vazgeçmek mümkün de ildir ve 

genel tedavi plan içinde dü ünülmelidir. Davran

 

tedavisinin ba ar olas l n maksimuma 

ç karmak için bu teknikler uzman ki iler (örn: doktor, fizyoterapist, hem ire gibi) taraf ndan 

uygulanmal d r. E itimli personelin azl ço u zaman bu tedavi yakla mlar n n kullan m n 

k s tlamaktad r.  

2.2. Mikroskopik Kolit 

2.2.1. Tan m ve epidemiyoloji 

 Mikroskopik kolit (MK) kronik sulu diyare, normal radyolojik ve kolonoskopik 

görünüm ve kolonda mikroskopik anormalliklerle karakterize antiteleri tan mlamak için 

kullan lan bir terimdir. MK özellikle ya l larda kronik sulu diyarenin en s k sebebidir. MK in 



 

19

 
lenfositik kolit (LK) ve kollajenöz kolit (KK) olmak üzere iki formu mevcuttur (6). MK tan s 

kolon biyopsi örneklerinin histolojik incelemesi sonucunda konmaktad r.  

MK terimi ilk kez 1980 de Read ve arkada lar taraf ndan sebebi aç klanamayan 

kronik sulu ishali olan hasta grubunda tan mlanm t r (82). LK li hastalar sa l kl ki ilerle 

kar la t r ld nda kolonik epitelde lenfosit say s nda art

 

ve submukozada kronik 

inflamatuvar hücre say s nda art mevcuttur (83).  KK terimi ilk kez 1976 da Lindström 

taraf ndan kar n a r s ve kronik sulu diyaresi olan bir hastada kliniko-patolojik bir durum 

olarak tarif edilmi tir. Lindsröm bu olgu sunumunda rektal biyopside belirgin subepitelyal 

kollajen tabakas nda kal nla may göstermi tir (84). KK li hastalarda gözlenen subepitelyal 

kollajen band kal nla mas

 

7 mikrometre den (µm) 100 µm e kadar de i iklik gösterir 

(normalde 1-7 µm) (85-87). KK li hastalarda  LK li hastalarda gözlenen intraepitelyal lenfosit 

(iEL) say s ndaki art gibi inflamatuvar hücre popülasyonundaki de i iklikler ayr ca 

gözlenmektedir (83).       

KK ve LK en s k elli ve yetmi li ya lar aras nda görülmektedir . Her iki hastal kta 

de i ik oranlarda kad n cinsiyet bask nd r. MK ayr ca artrit, çölyak hastal ve otoimmün 

hastal k gibi durumlarla s kl kla ili kilidirler.  

spanya da yap lan bir ara t rmada genel popülasyondaki y ll k insidanslar LK için 

3,1/100.000 ve KK için 1,1/100.000 olarak hesaplanm t r. Semptomlar n ba lang ç ya KK 

için 53, LK için 64 olarak bulunmu tur (7). Kanada da yap lan bir çal mada ise y ll k 

insidans LK için 5,4/100.000 ve KK için 4,6/100.000 olarak hesaplanm t r (88). Amerika da 

1985-2001 y llar aras nda MK için y ll k insidans 8,6/100.000 olarak saptanm olup gözlem 

döneminin sonuna do ru insidansda belirgin art olmu tur (8).  

2.2.2. Patogenez  

Kollajenöz ve Lenfositik kolitin etiyolojisi bilinmemektedir. Patogenezde 

otoimmünite, luminal faktörlere kar inflamatuvar ve immun yan t, ilaçlar ve miyofibroblast 

disfonksiyonu sorumlu tutulmaktad r. Kollajenöz kolit ve lenfositik kolit aras nda ili ki olup 

olmad

 

da belirsizli ini koruyan di er bir konudur. Her iki hastal ktaki inflamatuvar hücre 

yan tlar benzerdir, ayr ca ço u zaman histolojik örtü me mevcuttur (87). A a da MK 

patofizyolojisini aç klayabilecek potansiyel mekanizmalar tart lacak olup bunlar n birden 

daha fazlas n n birlikte sorumlu olmas daha muhtemeldir.  
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2.2.2.1. Otoimmünite  

MK ve otoimmüniteyi destekleyen birkaç faktör aras nda indirekt ili ki vard r.  Birçok 

otoimmun hastal n en s k özelli i gibi KK kad nlarda daha fazla görülmektedir (7-8, 85, 88-

90). Daha önemlisi mikroskopik kolitli hastalar n % 40 kadar çölyak hastal , tiroidit, tip 1 

diyabetes mellitus ve romatoid artrit gibi otoimmun hastal larla ili kili bulunmu tur (91-95). 

2.2.2.2. Luminal faktörler   

Diyet antjenleri, ilaçlar, safra tuzlar ve bakteriyel ürün-toksinler gibi de i ik luminal 

faktörler patogenezde suçlanm t r. MK ile ili kili histolojik özelliklerin fekal ak m n 

ileostomi arac l yla de i tirilmesini takiben düzeldi inin gözlemi luminal faktörlerin 

önemini göstermi tir (96-97). MK li hastalarda luminal faktörlerin rolünü destekleyen en 

önemli kan t ayr ca çölyak hastal olan MK li hastalar n glutensiz diyeti takiben enterit ve 

kolitlerine yan t al nmas d r.  

2.2.2.2.1. laçlar  

MK ve ilaçlar aras ndaki ili kinin literatürün gözden geçirildi i çal mada kan tlar n 

güvenirlili ini saptamak için skorlama yap lm t r. Nonsteroid anti-inflamatuvar ilaçlar 

(NSA ), aspirin, proton pompa inhibitörleri (PP ), ranitidin, selektif serotonin geri al m 

inhibitörleri, tiklodipin, akarboz ve statinler yüksek veya orta derecede ili kili bulunmu tur.   

MK ve ilaçlar aras ndaki ili kinin en kuvvetli kan tlar NSA kullan m nda 

gösterilmi tir. Bu çal malardan birinde 31 KK li hasta ve kontrol grubu olarak BS ve 

kolonun divertiküler hastal na sahip 31 hastan n  uzun süreli (alt aydan fazla) NSA 

kullan m kar la t r lm t r. KK grubunda 19 hasta, kontrol grubunda 4 hasta uzun süreli 

NSA kullanmakta oldu u saptanm t r (98). shalin ba lang ç süresi ile ortalama NSA 

kullan m süresi 5,5 y l olarak bulunmu tur. Bu çal mada NSA n kesildi i 3 hastada ishalin 

azald , ilac tekrar almaya ba layan bir hastada ise düzelen ishalin tekrar ba lad 

gözlenmi tir.  

Lansoprazol, omeprazol ve esomeprazol gibi PP leri LK ile ili kili bulunmu tur (99-

100). PP lerinin en s k görülen yan etkilerinden biri sulu ishaldir. Bu nedenle bu ilaçlar n 

kullan m n n primer etiyolojik ajan olmaktan ziyade ishale neden olarak veya kötüle tirerek 

MK in tan nmas na neden olabilece i ileri sürülmü tür (101).   
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2.2.2.2.2. Bakteriyel enfeksiyon ve ürünleri  

Baz çal malar bakteriyel enfeksiyon ve toksinlerin MK e neden olabilece ini öne 

sürmü lerdir. Bakteriyel toksinleri ba layabilen kolestiramin MK li hastalarda ishali 

hafifletmi tir. Bir vaka bildiriminde kolestiramin semptomatik ve histolojik düzelme sa lad 

belirtilmi tir. Tedaviden önce fekal ekstraktta gözlenen sitotoksik aktivite kolestiramin 

tedavisiyle kaybolmu ve tedavinin kesilmesiyle birlikte semptomlarla birlikte sitotoksik 

aktivite tekrar ortaya ç km t r (102). Fekal diversiyonun etkinli i bakteriler veya diyete ba l 

luminal faktörlerin etkisini desteklemektedir (97) 

Antibakteriyel etkinli e sahip olan oral bizmut bile ikleri hafif-orta MK tedavisinde 

potansiyel birinci basamak tedavi ajan d r. Bu da bakteriyel enfeksiyonlar n etiyolojik bir 

faktör oldu unu desteklemektedir (103) 

Birkaç çal mada Yersinia ve Clostridium Diiificile gibi spesifik enfeksiyonlar ile 

ili kisi bildirlmi olmas na ra men (104-105) MK li hastalarda spesifik patojen veya 

bakteriyel faktörler devaml olarak saptanmam t r. 

2.2.2.2.3. Safra asidleri ve safra asid malabsorbsiyonu 

Safra asid malabsorbsiyonu insanlarda kolonik sekretuvar ishale neden olurlar. 

Hayvan modellerinde kolon mukozas n n deoksikolik ve kenodeoksikolik gibi safra asidlerine 

maruziyeti s v kayb n ve mikroskopik histopatolojik de i ikliklere sebep olmaktad r (106-

107). Safra asidi malabsorbsiyonu s ras nda barsakta ortaya ç kan inflamatuvar hücre 

infiltrasyonu ve kollajen depolanmas n içeren morfolojik de i iklikler MK deki ile 

örtü mektedir (106-108). Ayr ca kolestiramin gibi bakteriyel toksinleri ba lay c özelliklere 

ek olarak safra asidi ba lay c özelli i olan reçineler safra asidinin kolon epiteline olan 

etkilerini koruyucu etkileri de mikroskopik koliti hafifletmesine katk da bulunmaktad r (109-

110). Bir çal mada 27 KK li hastan n 12 sinde (% 44) standartize testler ile safra asidi 

malabsorbsiyonu tan s konmu tur. Safra asidi ba lay c tedavi ile tüm hastalar n % 78 inde 

semptomlarda düzelme gözlenmi tir. Fakat düzelme anormal safra asidi absorbsiyonu 

olanlarda %92 iken normal safra asidi absorbsiyonlu hastalarda %67 olarak saptanm t r. 

Normal safra asidi absorbsiyonu olanlarda da tedaviye yan t al nmas nedeniyle kolestiramin 

gibi safra asidi ba layan reçinelerin tedavi edici etkileri tek ba na safra asidi ba lamalar 

de il gibi görünmektedir.    
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2.2.2.3. Myofibroblast fonksiyonu, Kollajen depozisyonu ve Kollajen degradasyonu 

Kollajenöz kolitli hastalardaki kollajen depozisyonu nedeniyle kollajen üretimi, yap s , 

parçalanmas ve myofibroblast fonksiyonlar üzerine yo unla m çal malar mevcuttur.   

mmunohistokimyasal teknikler kullan larak yap lan bir çal mada bantlar n yap s ve 

orjinini saptanmaya çal lm t r (111). Bu bantlarda en çok kollajen tip VI ve glikoprotein 

tenaskin ile boyanma saptanm t r. Normal materyallerle k yasland nda bandlar içinde ve 

çevresindeki hücrelerde kollajen tip VI mRNA ekpresyonundaki art normal örneklerle 

k yasland nda anlaml bulunmam t r. Bundan dolay KK de ekstraselüler matriksdeki 

de i ikliklerin lokal oldu u ve kollajen art n n sentez art ndan ziyade matriks 

degradasyonundan kaynaklanabilece ini ileri sürmü lerdir (111). Bu hipotez KK li hastalarla 

kontrollerin kar la t r ld bir çal mada desteklenmi tir (112). KK li hastalarda matriks 

metalloproteinaz  (MMP) 1 ve 13 RNA ekspresyonunda k s tlanma ve TIMP-1 

(metalloproteinaz doku inhibitörü) ekspresyonunda artma oldu u saptanm t r. Bu 

de i ikli in net etkisi yetersiz fibrinolizistir (112). 

Transfrorming growth faktör (TGF) beta 1 dokularda kollajen birikimi ve fibrozise 

arac l k eden büyüme faktörüdür. KK li hastalarda kontrollere göre TGF beta 1 in 

ekspresyonunda art oldu unu gösterilmi tir (113).  

Kolon kript epitelinin alt ndaki (perikriptal) fibroblast ve myofibroblastlar normal 

olarak bazal membrandaki kollajeni üretir ve kolonik epitelin normal yap ve fonksiyonunu 

devam ettirmesini sa larlar. KK li hastalarda perikriptik fibroblast k l f n büyüklük olarak 

artt ve artm selülariteye sahip oldu u gözlemlenmi tir (114-115). Mikroskopik kolitdeki 

perikriptal myofibroblast k l fdaki yap sal ve fonksiyonel anormallikler kolondaki mukozal 

inflamatuvar mediyatörlere sekonder olmas muhtemeldir. Kollajenöz kolitli hastalardaki 

ishalin ciddiyeti kollajen band kal nl ndan ziyade inflamatuvar hücre infiltrasyonuyla do ru 

orant l d r (87, 115-116) 

2.2.3. Klinik 

Kollajenöz ve lenfositik kolitli hastalarda ortalama günde sekiz defa, 300-1700 

gram/24 saat volümlü kronik sulu ishal vard r (117) ve bazen gayta inkontinans ve abdominal 

kramplar olabilir. shal hafif kendini s n rlay c olabilece i gibi dehidratasyon ve metabolik 
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anormalliklerin izlendi i iddetli formlar gözlenebilir (118). Baz hastalarda kar n a r s veya 

kilo kayb olabilir. Kilo kayb tipik olarak hafiftir fakat baz vakalarda ciddi olabilir (94, 110). 

Unutulmamal d r ki MK semptomlar nonspesifiktir. Gerçektende biyopsi ile tan alm MK 

hastalar n n bir ço u BS nin semptoma dayal kriterlerini kar lamaktad r (10, 14). Bu 

nedenle bu kriterler MK den BS nu birinde ay racak kadar spesifik de ildir.  Klinik gidi 

ço unlukla intermittant ama bazen devaml veya nadiren tek atakla ortaya ç kabilir (70).  

Artralji ve de i ik otoimmün durumlar (örne in tiroid disfonksiyon, romatoid artrit, 

psöriazis) s kl kla MK le birlikte bulunmaktad r (15, 94, 110, 119).   

MK ve Çölyak hastal aras ndaki ili ki ilginç ve klinik olarak önemlidir. Çölyak 

hastalar nda %32 e varan oranlarda kolon mukozas nda MK ile uyumlu histolojik 

de i iklikler saptanm t r (120-121). Çölyak hastal kl lar n büyük bir kohort 

de erlendirmesinde çölyakl grubunun % 4,3 ü MK tan s alm t , bu oran çölyak hastal 

olmayan hastalar n grubundan 72 kat daha büyük bir orand r (122).  Bununla birlikte MK li 

hastalarda çölyakla ili kili serolojik mark rlar s k saptanmamaktad r. Çal malarda anti-

endomisyal antikorlar % 0-4 oran nda saptanm , anti-tissue transglutamaz antikorlar hiçbir 

hastada saptanmam t r (123-124). 

Hastal n do al seyri de i kenlik göstermekle birlikte LK daha iyi seyirlidir. 

Semptomatk remisyon oranlar LK li hastalarda %60-93 aras nda (125-126), KK li hastalarda 

%2-9 aras nda (110, 126-127) bildirilmi tir. KK li hastalarda 3,5 y ll k takip peryodunda 

hastalar n %16 s nda spontan remisyon, %48 tedaviye ba l remisyon sa lanm t r (128). 

Lenfositik kolitli 27 hastan n ortalama 38 ay takip edildi i çal mada hastalar n %93 ünde 

ishalde düzelme, %82 sinde histolojik normalle me izlenmi olup kollajenöz kolite 

progresyon olmam t r (125). 

2.2.4. Laboratuar bulgular

  

Laboratuar testleri spesifik de ildir. Baz hastalarda hafif anemi ve eritrosit 

sedimantasyon h z nda art

 

görülebilir. otoimmün mark rlar pozitif saptanabilir (94, 123). 

Hastalar n yakla k yar s nda; romatoid faktör, antinükleer antikor, antimitokondriyal antikor 

ve anti-nötrofil  sitoplazmik antikor gibi antikorlar saptanabilir (92, 110, 129-130). 

Gayta incelemesinde inflamatuvar mark rlar; eozinofil protein X, myeloperoksidaz ve 

triptaz seviyelerinde BS lu hastalarda sa l kl kontrollere göre farkl l k yok iken KK li 

hastalar n artm oldu u saptanm t r (131). Baz yazarlar KK için de erlendirilecek ve 
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biyopsi al nacak hastalar belirlemek için fekal mark rlar n klinik de erlendirmenin bir parças 

olmas gerekti i belirtse de bu yakla m henüz do rulanmam t r.   

2.2.5. Tan

  
Mikroskopik kolit terimi tan n n histolojik olarak yap ld n ifade etmektedir. Bu 

yüzden, kolonoskopi hafif ödem, eritem ve kolayca zedelenebilme görülebildi i halde 

makroskopik olarak genellikle kolon mukozas normal olarak tan mlan r. Fleksibl 

sigmoidoskopi ile al nan materyaller tan koymak için yeterli oldu u halde histolojik 

bulgular n ciddiyeti proksimal kolondan distale inildikçe azalmaktad r (132). Bu nedenle 

optimal olan sa kolondan biyopsi al nmas d r. KK yamal olabilir, rektosigmoid bölge 

a rl kl materyal al nmas durumunda normal mukoza görülebilir. Birkaç çal mada sadece 

rektosigmoid örnekleme yap lmas durumunda vakalar n %40 kadar nda KK tan s n n 

konamayaca bildirilmi tir (133-134). Ellialt hastan n histolojik örne inin retrospektif 

analizinde en yüksek tan de eri transvers kolon (%83) ile sa kolondan (%70)  al nan 

biyopsilerden sa lanm ken, en dü ük tan de eri ise sol kolondan (%66) al nan biyopsiler ile 

konmu tu (135). Bu yüzden KK tan s n koymak ve di er inflamatuvar hastal klar n tan s n 

d lamak için total kolonoskopi gerekmektedir.  

nflamatuvar hücre yan t lamina propriada birkaç nötrofil ve eozinofille beraber esas 

olarak mononükleer infiltrattan olu makta olup lenfositik ve kollajenöz kolitte s kl kla 

benzerdir. iEL say s her 100 epitel hücresi için 20 nin üzerindedir (136-138). Kript yap s 

genel olarak bozulmam t r ama fokal kriptit olabilir (Resim 2.1). 

KK klasik olarak kolon mukozas nda subepitelyal kollajen birikimin 7-100 µm 

(normal1-7 µm) çap nda olmas d r (Resim 2.2). Sistematik bilgisayar destekli bir çal mada 

kollajen tabaka kal nl kolon boyunca alt alandan al nan alt biyopside 20 kez ölçülmü ve 

ortalama kollajen tabaka kal nl KK li hastalarda kontrollere göre anlaml olarak yüksek 

bulunmu tur (normal kontrollerde 2.8 µm  kar n 4.4-18.5 µm) (87). 

KK ve LK tan s kolonik mukozal biyopsilerde karakteristik histopatolojik 

de i ikliklerin bulunmas yla konulur. LK tan s için biyopside yüzey epitel hasar , normal 

veya normale yak n kript yap s ve lamina propriada kronik iltihab hücre infiltrasyonu ile 

birlikte 100 epitel hücresinin 20 sinden fazlas n n içinde lenfositler bulunmas yla tan konulur 

(137). Normal iEL say s (100 epitel hücresi için 3-5) dü ük aktivite ve hafif semptomlar 

i aret etmektedir (96) KK tan s için ise biyopside yukar daki bulgulara (ancak EL ler  
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Resim 2.1. Lenfositik kolit. Kolon biyopsi. Mukozal intraepitelyal lenfosit infiltrasyonu  ve 

epitelyum dejenerasyonu (H&E boyama, x400)   

       

  

Resim 2.2. Kollajenöz kolit. Kolon biyopsi. Subepitelyal kollajen da l m (Masson Trikrom 

boyama, x400)  
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herhangi bir oranda olabilir) ek olarak subepitelyal 10 mikron dan kal n kollajen band n n 

bulunmas gerekir (137). 

2.2.6. Tedavi  

MK tedavisi büyük oranda ampiriktir. Hastalar MK in artm ölüm riski veya ciddi 

kötüle meyle ili kili olmad konusunda rahatlat lmal d r. shal tedaviyle veya tedavisiz 

haftalar içinde düzelebilmektedir. Fakat hastalar n yakla k %30-60 nda tekrarlay c d r (133, 

137, 139). Hem KK hem de LK tedavisinde hastal kla ili kisi olan NSA , PP gibi ilaçlar 

kullan l yor ise kesilmesi gerekmektedir. Çölyak hastal tan l hastalara glutensiz diyet 

verilmelidir. shalin kontrolü yaral d r, loperamid veya difenoksilat/atropin gibi nonspesifik 

antidiyare ilaçlar

 

faydal olabilir (94, 110, 119) ve s kl kla hafif semptomlu hastalarda ilk 

tercih edilecek ilaçlard r. E er bu önlem ve ilaçlar ba ar s z veya orta derceli hastal k varsa 

bizmut subsalisilat yaral olabilir (94, 103). Bu tedaviye yan t veren baz hastalar devaml 

tedavi almaks z n uzun süreli remisyonda kalabilirler (103, 140). 

Bizmuta yan ts z ishali olan veya ciddi semptomlara sahip hastalara kontrolsüz büyük 

çal malardaki en iyi tedaviler aras nda bildirimi olan kortikosteroidler verilebilir. 

Glukokortikoid reseptörlere kar büyük bir afiniteye sahip olup ilk geçi metabolizmas 

nedeniyle sistemik yan etkileri az olan budesonid yap lan birkaç kontrollü çal ma ile hem KK 

hem de LK için de erlendirilmi tir (141-144). Bu çal malar n tümünde budesonid plaseboya 

üstün bulunmu tur. 

Azathiopurin, 6-merkaptopurin veya metotreksat gibi immün modülatör ilaçlar 

kortikosteroid ba ml hastalarda yararl d r (94, 145-146). Bununla birlikte baz klinisyenler 

bu hastalarda immünsupresif tedaviye alternatif olarak uzun süreli dü ük doz budesonid 

kullanm t r (147). Uzun süreli budesonid kullan m nda da hastalar kortikosteroide ba l yan 

etkiler aç s ndan takip edilmelidir (147). Uzun süreli budesonid tedavisini tolere 

edemeyenlere alternatif idame tedavileri immünmodülatörler, safra asidi ba lay c ajanlar 

veya salisilatlar verilebilir. 

Tüm tedavilere yan ts z hastalarda nadiren gerekli olan cerrahi tedavi önerilmektedir. Bu 

hastalara kolektomili veya kolektomisiz ileostomi veya ileal po -anal anastomoz teknikleri 

uygulanabilmektedir. 

Mikroskopik kolit tedavisine algoritmik yakla m ekil 2.2 de özetlenmi tir.   
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ekil 2.2. Mikroskopik kolit tedavisine algoritmik yakla m.    

Kollagenöz veya 
lenfositik kolit

 
Antidiyare ilaçlar 

veya bizmut 
subsalisilat

 

Yan t yok 

 

Yan t var

 

Budesonid 

 

Yan t var

  

Yan t yok 

  

Mesalamin 

 

Yan t var

  

Yan t yok 

  

Kolestiramin 

 

Yan t yok 

  

Yan t var

  

Azatiopurin veya 
6MP 

Yan t yok

 

Yan t var 

 

Diversiyon ileostomi 
(semptomlar ciddi ise)
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2.3. Sitokinler 

Sitokinler hücreler aras nda k sa mesafeli haberle meye izin veren ve baz yetenekli 

hücreler taraf ndan sal nan solübl proteinlerdir. Bu mediyatörler; immün sistemin 

upregülasyonu veya downregülasyonu, inflamasyon ve tekrarlay c aktiviteler aras ndaki 

ili kiye yard mc olmak için sal n rlar. Hücre yüzeyinden al nan kompleks sitokin sinyalleri 

sinerjik veya antagonistik etki ile hematopoezin stimulasyonu, direkt olarak lökosit 

migrasyonu (kemokinezis), de i ik inflamatuvar hücrelerin aktivasyonu, lenfositlerin ortaya 

ç k ve olgunla mas ve immün yan tla ilgili basamaklar n içeren olaylar düzenlerler. 

Spesifik sitokin cevaplar için hücre yüzeyine anten eklinde dizilmi binlerce reseptör vard r 

(148).   

Birçok hücre sitokin üretebilme yetene ine sahiptir. Fakat bunlar n büyük 

ço unlu unu fiili sitokin fabrikalar olan T hücreleri ve makrofajlar olu turmaktad r, bu 

nedenle baz sitokinler interlökinler olarak bilinirler. Lenfoid hücreler, stromal hücreler 

(öne in; firoblast, osteosit ve endotel hücreleri),  ve epitelyal hücreler de sitokin üretme ve 

salg lama yetene ine sahiptirler. Bu proteinler pirojenik nterlökin-1 de (IL-1) oldu u gibi 

sistemik dola ma geçerek endokrin etki gösterebildi i gibi sadece üreten veya onun 

kom ulu undaki hücreler üzerine lokal olarak otokrin etki gösterebilme yetene ine sahiptirler 

(148).  

T hücreleri taraf ndan sal nan nterlökin-2 (IL-2),  L-2 reseptörleri  (CD 25) üzerinden 

otokrin proliferatif etki gösterirler. Bu güçlü proteinlerin derin biylojik etkilerinden dolay , 

sitokinlerin seri üretim ve terapötik uygulama u ra lar n yo un olarak devam etmektedir 

(148). 

2.3.1. nterlökin-1 (IL-1)  

nterlökin-1 sitokin ailesi üç proteinden olu maktad r; IL-1 , IL-1-1 (iki agonist 

komponent) ve IL-1 reseptör antagonist (IL-1RA) (antagonist komponent). IL-1RI ve IL-1RII 

olmak üzere iki IL agonist reseptör tan mlanm t r. Bunlardan IL-1RI yayg n olarak eksprese 

edilir. Bu reseptöre IL-1

 

ve IL-1-1 

 

ba land nda interselüler sinyal üretimi olu ur. Daha 

s n rl eksprese edilen IL-1RII nötrofil, monosit ve B hücrelerinde bulunmaktad r (148).  

mmun ve inflamatuvar yan t n primer düzenleyicisi olan IL-1 çok say da biyolojik 

etki sergilemektedir (149). IL-1 Majör histokompatibilite antijen/T-hücre reseptör kompleksi 

arac l kl T hücre aktivasyonunu etkili k lma, T hücre türevi olan IL-2 gibi sitokinlerin 

aktivitelerini art rma, hematopoetik koloni stimule edici faktörle sinerji olu turma, baz 

viruslarla infekte hücreler ve tümör hücreleri üzerine sitotoksik etki gibi birçok fonksiyona 

arac l k etmektedir.  
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nterlökin-1 ara idonik asid metabolizmas n stimule etmektedir. Bu da 

proinflamatuvar aktivitesi daha fazla miktarda olan di er sitokinlerin üretim ve sal n m na yol 

açar. nflamasyon alan ndaki IL-1, vasküler endotel üzerindeki adhezyon molekül 

reseptörlerini artmas na ve kemokin üretiminin uyar lmas na neden olarak lökositlerin bu 

alanda birikmesine yol açar. IL-1 karaci erde albumin gibi proteinlerin kayb pahas na 

kompleman, C-rektif protein gibi akut faz reaktanlar n n üretimini uyarmaktad r. IL-1 endotel 

hücrelerindeki nitrik oksidin indüksiyonu arac l yla septik oktaki vasküler dilatasyon ve 

septik oka katk da bulunmaktad r (148).   

IL-1 Santral sinir sistemi üzerinde ate , i tahs zl k, yava

 

dalga uykusu ve laterjinin 

yan s ra hipotalamustan kortikotropin sal n m na neden olmaktad r (148). IL-1 ve IL-1RA 

seviyelerinin serum ve di er vücut s v lar ndaki ölçümü de i ik hastal klar n hastal k 

aktivitesinin tan ve izleminde kullan lmaktad r (148).  

2.3.2. nterlökin-6 (IL-6)  

IL-6 ilk olarak hepler T hücre kültürlerinin supernatantlar nda B hücrelerinin 

proliferasyonu ve immünglobulin üretimini indükleyen bir ajan olarak saptanm t r. Ancak 

birçok hedef hücreye geni etkisinden dolay önemli bir immün, hematopoetik ve 

proinflamatuvar sitokindir (150). IL-6, 21 kDa a rl nda 184 aminoasid olarak sekrete edilir. 

IL-6 y kodlayan gen 7. Kromozom üzerinde bulunmaktad r. IL-6 reseptörünün  ba lanma 

ünitesi ve  sinyal ünitesi bulunmaktad r (150). IL-6R  subünitesi IL-11 ve GM-CSF 

taraf ndan payla lmaktad r. Dolay s yla bu sitokinlerin aktivitesinin azalmas na sebep 

olabilmektedir (148).  

IL-6; T ve B hücreleri, monosit, makrofaj, fibroblastlar, keratonisitler, sinovya 

hücreleri, kondrositler ve endotel hücreleri gibi de i ik hücreler taraf ndan üretilmektedir. IL-

6 T hücreleri, hepatositler, hematopoetik progenitörler ve nöronal hücreler üzerine etkilidirler. 

nsan myeloma hücreleri ve plazmasitoma hücre serileri için en güçlü büyüme faktörüdür. 

Hepatositlere etkisi akut faz reaktanlar n n üretimiyle sonuçlan r. Hematopoetik seri 

üzerindeki etkileri; T-hücrelerinin proliferasyon ve farkl la mas na, multipotent hematopoetik 

progenitör koloni formasyonunu art rma ve megakaryosit olgunla mas n indükleme 

eklindedir (148). Serum Il-6 düzeylerinin kemoterapi alan kanserli hastalarda sepsisten 

ziyade kematerapiden kaynaklanan ate epizodlar n n saptanmas na yard mc olabilece ini 

gösteren klinik kan t mevcuttur (151).   
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2.3.3. Tümör Nekrozis Faktör (TNF)   

TNF (daha önceleri TNF- ) 17 kDa a rl nda proinflamatuvar bir sitokindir (152). 

Bu isim onun tümör hücrelerinde nekroz yap c etkisi ve tümör transplante edilen farelerde 

hemorajik nekrozu indüklemesi nedeniyle verilmi tir. TNF etkisinin büyük ço unlu u yüksek 

afiniteli TNFR-1 ve TNFR-2 üzerinden olmaktad r. Bu reseptörler hücre proliferasyonu ve 

programl hücre ölümü (apopitozis) için sinyallere arac l k etmektedirler. Ba l ca makrofaj ve 

monositlerde üretilmekle birlikte ayr ca lenfosit, mast hücreleri, nötrofiller, keratonositler, 

astrositler, mikrogliyal hücreler, düz kas hücreleri ve tümör hücreleri taraf ndan da üretilirler. 

TNF parakrin davran la lokal etki yapar fakat sistemik olarakta etkilidir. TNF nin direkt 

sitotoksik etki, hücre büyüme ve farkl la mas n n düzenlenmesi ve kronik inflamasyon ve 

infeksiyonlar ndaki rolü gibi çok say da biyolojik etkisi bulunmaktad r (153).   

Nötrofillerin TNF arac l yla stimulasyonu; fagositoz, degranülasyon ve solunum 

patlat c aktivitede art a yol açar. Ek proinflamatuvar etki olarak nötrofillerdeki platelet 

aktive edici faktör olu umunu artt rma, ara idonik asid sekresyonunun stimulasyonu, antikor-

ba ml hücre arac l kl sitotoksisitede art , E-selektin upregülasyonu arac l yla TNF ün 

aktive etti i endotele nötrofil adherensinde art n olmas say labilir. Anti-TNF monoklonal 

antikor ( nfliximab) veya antikor-reseptör füzyon protein (etanercept) romatoid artrit ve crohn 

hastal n n tedavisinde kullan lmaktad r (148)   

2.3.4. rritabl barsak sendromlu hastalarda immün sistem  

Baz BS hastalar nda aktive T-lenfositler, mast hücreleri ve proinflamatuvar 

sitokinlerin artm ekspresyonu ile seyreden dü ük düzeyli mukozal inflamasyonun oldu u 

gösterilmi tir (49). Ayr ca BS nin alt tiplerinden P - BS de semptomlar n ortaya ç k akut 

gastroenteritle ili kili oldu u gösterilmi tir (154). Postinflamatuvar abdominal semptomlar n 

ortaya ç k için majör risk faktörleri olarak inflamasyonun yo unlu unun ve süresinin de 

bulunmas nedeniyle immün akivasyonun semptomlar n patern ve ciddiyetini belirlemede 

belirleyici oldu u iddia edilmektedir (40, 155).  

Günümüzde, BS li hastalarda de i en immün fonksiyonlar için genetik risk 

faktörlerinin mevcut oldu unu destekleyen çal malar mevcuttur. TNF- daki tek nükleotid 

polimorfizmi bu sitokinin a r üretimini kodlamaktad r ve bu durum BS li hastalarda daha 

fazla görülmektedir (156). Ayr ca ba ka bir çal mada proinflamatuvar sitokinler ile 

antiinflamatuvar sitokinler aras nda dengesizli e yol açan IL-10 un yetersiz üretimine neden 

olan genetik bir predispozisyon oldu u belirtilmi tir (157). Sitokin üretimi üzerine sitokin gen 
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polimorfiziminin derin etkisi nedeniyle, immünolojik de i ikli in periferde s n rl kalmay p 

sistemik de i ikliklere yol açmas muhtemeldir (40).   

rritabl barsak sendromlu hastalarda psikiyatrik ko-morbid durumlar özelliklede 

anksiyete belirgin olarak görülmektedir. Ayr ca psikiyatrik ko-morbiditenin varl n n P -

BS nin ortaya ç kmas nda artm bir riske sahip oldu u gösterilmi tir (158).  Ayr ca hayvan 

modellerinde TNF- gibi inflamatuvar mediyatörlerin psikiyatrik semptomlara benzer 

de i ikliklere yol açt gösterilmi tir (159).                             
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3. GEREÇ VE YÖNTEM 

Bu çal maya Eylül 2010 ile Mart 2011 tarihleri aras nda Gastroenteroloji 

poliklini imize ba vuran ve BS tan s

 
konulan 89 hasta al nd . Bu hastalar Roma III kriterleri 

ve BD DS kullan larak BS-D (n=40) ve BS-K (n=49) gruplar na ayr ld . Hastalar 

bilgilendirildikten sonra kolonoskopi ve biyopsi i lemi için sözlü ve yaz l onaylar al nd . 

Çal mam za Dicle Üniversitesi T p Fakültesi Etik Komitesi taraf ndan 28 A ustos 2010 tarih 

ve 114 nolu karar ile onay verilmi tir.  

3.1. Çal maya al nma kriterleri 

Çal maya a a daki özelliklere sahip hastalar al nd ;  

1) Onsekiz ya ndan büyük olmak  

2) Roma III kriterlerini kar layacak ekilde BS tan s almak 

3) Bilgilendirilmi onay formunu imzalayarak kabul edenler 

3.2. Çal madan d lanma kriterleri 

A a daki özelliklere sahip hastalar çal maya al nmad ;  

1) Kolon veya kolon d malignitesi olanlar  

2) leri derecede solunum ve kalp yetmezli i olanlar  

3) Kortikosteroid tedavisi alanlar  

4) Antikoagülan tedavi almak  

5) Aktif alt ve üst gastrointestinal sistem kanama olmas  

6) Kolon cerrahisi geçirmi olanlar  

7) Mikroskopik kolit tan s olanlar 

8) Kolonoskopik inceleme onay formunu imzalamayanlar. 

Hastalar; diyabetes mellitus, hipertansiyon, al kanl klar (sigara, alkol), operasyonlar 

(appendektomi, kolesistektomi), ilaç kullan m (NSA , PP , antihipertansifler) aç s ndan 

sorgulanarak kay t alt na al nd .  

Hastalar n rutin tetkikleri, gayta parazit, gayta gizli kan, gayta mikroskobi ve kültürü, 

TSH, tiroid otoantikorlar , anti-endomisyum antikorlar görülerek kay t alt na al nd .  
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3.3. Kolonoskopi ve biyopsi i lemi   

Çal maya al nma kriterlerine uyan hastalara üç günlük sulu diyet sonras nda i lem 

öncesi gece açl , oral XM Diyet 250 ml ve i lemden 1 saat önce BT enema lavman 

yap larak uygun kolon temizli i sa and . Kolonoskopi i lemi Olympus CF-Q260AL fleksibil 

videokolonoskop cihaz ile anal kanaldan çekuma kadar olan tüm mukoza de erlendirildi. 

Kolonoskopik inceleme esnas nda çekum, ç kan, transvers, inen, rektosigmoid kolon 

mukozas ndan ayr tüplere konmak üzere be adet biyopsi al nd incelendi. Formaldehid 

solüsyonu içinde 24 saat fiske edilen örnekler, patolojik rutin doku takibi yap ld ktan sonra 

parafin bloklar haz rlanarak standart mikrotom ile 4 µm lik kesitler haz rland . Kesitler 

Hemotoksilen-Eozin ve Masson-Trikrom ile boyanarak k mikroskobunda (Nikon ECLIPSE 

80i) 200 büyütme ile incelendi. ncelemelerin tümü Dicle T p Fakültesi Patoloji Anabilim 

Dal n da ayn patolog (U.F.) taraf ndan yap ld .  Biyopsi materyallerinde Lenfositik kolit 

tan s ; lamina propriada kronik iltihab hücre infiltrasyonu ile birlikte say lan 100 epitel 

hücresinin aras nda 20 den fazla lenfositin bulunmas ile konuldu. Kollagenöz kolit tan s için 

de erlendirmede Masson-Trikrom ile boyand ktan sonra subepitelyal 10 mikrondan daha 

kal n kollajen band n n bulunmas kriteri göz önüne al nd .  

3.4. Sitokin düzeylerinin ölçümü    

Hastalardan al nan kanlar düz biyokimya tüplerine al nd ktan sonra 5.000 devirde 10 

dakika süreyle oda s cakl nda santrifüje edilerek santrifüj sonras nda serumlar 2 cc lik 

ependorf tüplerine konularak sitokin düzeylerinin çal laca güne kadar (-80) ºC de derin 

dondurucuda sakland . Serum TNF- düzeyi enzyme linked immünoassay (EL SA) yöntemi 

ile tayin edildi. Serum IL-1 ve IL-6 düzeyleri solid faz iki yönlü kemiluminesans 

immünometrik yöntem ile mmulite 1000 cihaz nda ölçüldü. Sitokinler için sonuç de erleri 

pg/ml olarak verildi.   

3.5. statistik analizler  

Sürekli de i kenlere ait tan mlay c istatistikler ortalama ve standart sapma (SD) 

de erleri ile gösterildi. Çarpraz tablolar n analizinde Yates düzeltmeli ve Pearson Khi-Kare 

testi kullan ld . Verilerin normal da l m varsay m Kolmogorov-Smirnov testi ile test edildi. 

ki grup ortalama de erlerinin kar la t r lmas nda Student s t testi kullan ld .  
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Hipotezler çift yönlü olup, p<0.05 ise istatistiksel olarak anlaml sonuç kabul edildi. 

statistiksek analizler SPSS 15.0  for Windows (SPSS Inc., Chicago, IL, USA) paket program 

kullan larak yap ld .                                   
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4. BULGULAR 

4.1. Demografik veriler  

Çal maya al nan 89 BS li hastan n 40 BS-D, 49 u BS-K idi. BS-D li hastalar n 

18 i (%45) kad n, 22 si (%55) erkek, ya ortalamas 35.60±12.97 y l idi. BS-K lu hastalar n 

27 i (%55.1) kad n, 22 si (%44.9) erkek, ya ortalamas 40.76±12.03 y l idi. BS-D ile BS-K 

grubu kar la t r ld nda ya ve cinsiyet bak m ndan anlaml bir fark yoktu (Tablo 4.1).  

Hastalar diyabet mellitus, hipertansiyon, operasyon (kolesistektomi appendektomi), 

ilaç kullan m (NSA , PP , antihipertansif), al kanl klar (alkol, sigara), otoimmün tiroid 

hastal yönünden de erlendirildi inde BS tipi ve MK varl yla ili ki saptanmad . 

Hastalar n BS semptomlar n n süresi MK saptanmayanlarda 50.67±50.72 ay iken MK 

hastalar nda 28.89±14.80 ay olup süre daha k sa idi. Bu fark istatistiksel olarak da anlaml 

bulundu (p= 0.002).  

Tablo 4.1. BS-D ve BS-K hastalar n n ya ve cinsiyet da l m

  

BS + MK grubu 
MK saptanmayan 

BS grubu  
p 

Ya (ort±SD) 35.60±12.97 40.76±12.03 0.058 

Cinsiyet (E/K) 22/18 22/27 0.462 

 

4.2. Histopatolojik bulgular n analizi  

BS li hastalar n 19 unda (%21.3) LK saptanm olup hiçbir hastam zda KK e 

rastlanmad . Alt gruplar n de erlendirmesinde; BS-D li hastalar n 9 unda (%22.5), BS-K lu 

hastalar n 10 unda (%20.4) MK saptand . ki grup aras nda ya ve cinsiyet aç s ndan 

istatistiksel olarak anlaml fark yoktu (Tablo 4.2).  

Tablo 4.2. MK olan ve olmayan BS li hastalar n ya ve cinsiyet da l m

  

MK 
MK saptanmayan 

BS grubu 
p 

Ya (ort±SD) 36.53±14.19 38.96±12.27 0.461 

Cinsiyet (E/K) 10/9 34/36 0.956 

 

MK tan s alan hastalar n biyopsi lokalizasyonuna göre tan alma oranlar çekum için 

%36.8, ç kan kolon için %31.6, transvers kolon için %52.6, inen kolon için %21.1 iken 

rektosigmoid biyopsi sonuçlar n n tümü normal olarak rapor edilmi tir ( ekil 4.1). Çekum, 
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ç kan kolon, transvers kolon, inen kolondan al nan biyopsilerde tan konma olas l 

istatistiksel olarak anlaml bulundu (p< 0.001). 
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ekil 4.1. MK'li hastalar n biyopsi lokalizasyonlar na göre tan oranlar

MK

Normal

 

Hastalar m za ait histopatolojik incelemelerde görülen intraepitelyal lenfosit art 

(Resim 4.1), kolon epitelyum dejenerasyonu (Resim 4.2), normal kollajen da l m (Resim 

4.3), CD4 ve CD8 ile boyanma özelliklerini (Resim 4. a ve b) yans tan mikroskobik 

görünümler a a da gösterilmi tir.     
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Resim 4.1. Lenfositik kolit. Kolon biyopsi. Mukozal intraepitelyal lenfosit infiltrasyonu 

(H&E boyama, x400)  

               

  

Resim 4.2. Lenfositik kolit. Kolon biyopsi.  Mukozal intraepitelyal lenfosit infiltrasyonu  ve 

epitelyum dejenerasyonu (H&E boyama, x400) 
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Resim 4.3. Lenfositik kolit. Kolon biyopsi. Subepitelyal normal kollajen da l m (Masson 

Trikrom boyama, x400) 

 

Resim 4 a-b. Lenfositik kolit. Kolon biyopsi. ntraepitelyal ve lamina propriadaki 

lenfositlerde CD8  ile yo un (a), CD4 ile seyrek (b) pozitif boyanma ( mmünoperoksidaz, 

x200).     

a

 

b
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4.3. Sitokin düzeyleri  

Çal mam zda sitokinler IL-1, IL-6 ve TNF- düzeyleri ile MK aras nda istatistiksel 

olarak anlaml ili ki saptanmad

 
(Tablo 4.3).  MK li hastalar n demografik verileri ve sitokin 

düzeyleri Tablo 4.5 de belirtilmi tir. 

Tablo 4.3. MK ve normal biyopsi sonuçlu BS hastalar n sitokin düzeyleri aras ndaki ili ki  

 

BS + MK grubu 
MK saptanmayan 

BS grubu  
t p 

IL-1 (ort±SD) 5.00±0.00 pg/ml 5.13±0.70 pg/ml 0.831 0.408 

IL-6 (ort±SD) 2.11±0.30 pg/ml 3.91±8.10 pg/ml 0.966 0.337 

TNF- (ort±SD) 23.09±7.89 pg/ml 41.45±55.58 pg/ml 1.431 0.156 

 

Çal mam zda sitokinler IL-1 ve IL-6 düzeyleri ile BS tipi aras nda istatistiksel olarak 

anlaml ili ki saptanmazken (Tablo 4.4) TNF-

 

düzeyleri BS-K grubunda daha yüksek olup 

fark istatistiksel olarak anlaml yd (p= 0.013) ( ekil 4.2). 

Tablo 4.4. BS tipi ve sitokin düzeyleri aras ndaki ili ki 

 

BS-D BS-K t p 

IL-1 (ort±SD) 5,01±0.09 pg/ml 5.18±0.83 pg/ml -1.236 0.220 

IL-6 (ort±SD) 3,03±3.00 pg/ml 3.93±9.36 pg/ml -0.580 0.563 

TNF- (ort±SD) 23.18±7.29 pg/ml 49.25±64.91 pg/ml -2.523 0.013 
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Tablo 4.5. Mikroskopik kolit hastalar n n demografik ve laboratuar verileri  

Hasta  Ya

 
Cins BS tipi L-1 

(pg/ml) 

L-6 

(pg/ml) 

TNF-

 
(pg/ml) 

 

AB 

ET 

SA 

NB 

SC 

HB 

MNY 

R

 

HK 

HS 

MB 

DG 

MST 

ZS 

GD 

AT 

MBK 

HK 

EB  

23 

24 

22 

27 

40 

50 

42 

22 

32 

42 

18 

23 

58 

45 

63 

39 

25 

38 

61  

E 

K 

K 

K 

K 

E 

E 

E 

E 

E 

E 

K 

E 

K 

K 

K 

E 

E 

K   

BS-D 

BS-K 

BS-K 

BS-D 

BS-D 

BS-K 

BS-K 

BS-D 

BS-K 

BS-D 

BS-D 

BS-K 

BS-K 

BS-D 

BS-K 

BS-K 

BS-D 

BS-K 

BS-K  

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00 

5.00   

2.00 

2.00 

2.00 

2.00 

2.48 

2.00 

2.00 

2.00 

2.00 

2.47 

2.00 

2.00 

3.20 

2.00 

2.00 

2.00 

2.00 

2.00 

2.00    

20.929 

18.063 

19.701 

27.015 

16.253 

20.296 

19.591 

15.063 

24.828 

17.973 

20.629 

34.429 

22.941 

18.477 

19.839 

42.959 

21.265 

17.787 

40.715 
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5. TARTI MA   

rritabl barsak sendromu barsak al kanl klar nda de i ikli in e lik etti i kar n 

rahats zl olarak tan mlanmaktad r. BS nu saptayacak biyolojik, anatomik ve fizyolojik bir 

belirteç bulunmamaktad r (1). Uygulansa bile kolonoskopi ve biyopside dikkate de er 

bulgular saptanmayabilir. Tan semptoma dayal olup uzmanlar taraf ndan belirlenmi 

kriterlere (Maning, Roma kriterleri) dayanmaktad r. Kuzey Amerika da BS prevalans %10-

15 aras nda olup (9) bu MK in 100 kat na denk gelmektedir.  

Mikroskopik kolit, kronik ishalin s k görülen sebeplerinden biridir ve genellikle kar n 

a r s e lik etmektedir (94, 110, 137). Kolonoskopide mukoza normal veya normale yak n 

izlenmektedir. Uygun klinik semptomlar n varl nda MK tan s histolojik olarak iEL 

say s ndaki art ve lamina propriyada mikst tipte inflamatuvar de i ikliklerin varl yla 

konmaktad r (160). Mikroskopik kolit primer olarak lenfositik kolit ve kollajenöz kolit olmak 

üzere iki alt tipte incelenir. ki tipte benzer klinik ve histolojik tabloya sahip olmakla beraber 

KK de ayr ca subepitelyal band varl ay rt edici özelliktir.    

Mikroskopik kolit histolojik kriterlere göre, BS semptomatik kriterlere göre tan 

konulmaktad r. Mikroskopik kolit ve BS benzer semptomlar ve endoskopik bulgulara 

sahiptir. Her iki hastal k da ya am kalitesini olumsuz olarak etkilemektedir. BS ve MK 

aras ndaki tan örtü mesi her bir hastal n farkl potansiyel tedavileri nedeniyle önem 

ta maktad r (10).    

Chey ve arkada lar n n yak n zamanlarda yapt klar prospektif, çok merkezli  

çal mada (161) konstipe olmayan BS hastalar nda yap sal lezyon (polip, divertikül, 

malignite) ve inflamatuvar barsak hastal (ülseratif kolit, Crohn hastal , mikroskopik kolit) 

prevalans n saptamay amaçlam lard r. Çal maya 466 BS li ve 452 kontrol (kanser 

taramas için kolonoskopi uygulanacak ki iler) al nm t r. Bu çal mada MK % 1.5 (n=7), 

ülseratif kolit %0.2 (n=1), Crohn hastal %0.2 (n=1) olarak bulunmu tur. Mikroskopik kolit 

hastalar n n 4 ü LK, 3 ü KK idi. Kontrol grubunda normal görünümlü mukozadan biyopsi 

al nmad ndan kar la t r lamam t r. Bu çal madaki önemli bulgulardan biride BS 

hastalar n n % 4.9 unda mukozal eritem veya ülserasyon saptanmas na kar n MK hastalar n n 

tümünde mukozal görünüm normaldi.     

Carmona-Sanchez ve arkada lar Roma III kriterlerine göre BS tan l 300 hastada MK 

s kl n ara t rm olup, bu hastalar n 155 i BS-D, 145 i BS-K alt tipine sahipti. BS-D 
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grubunda MK s kl %18 (n=28), BS-K grubunda ise %0.7 (n;=1) olarak saptanm olup 

fark istatistiksel olarak anlaml bulunmu tur (p= 0.0001) (11). MK li hastalar n 15 inde LK, 

14 ünde ise KK saptanm olup bunlar n yirmisinde endoskopik olarak normal görünüm 

izlenmi tir.   

Tunçer ve arkada lar n n çal mas nda, 30 BS li hasta ve 20 kontrol hastas nda MK 

s kl ara t r lm t r. BS grubunda %23.3, kontrol grubunda ise  %5 oran nda MK tan s 

konulmu tur (p< 0.05) (13). Bu hastalar n tümünde LK mevcut olup KK e rastlan lmam t r.   

Chadwick ve arkada lar n n Roma II kriterlerini ta yan 77 BS hastas (%55 i BS-D, 

%14 ü BS-K ve %31 i BS-M) ve asemptomatik 28 ki ilik kontrol grubunda yapt klar 

çal mada, LK nin histolojik kriterlerini ta yan hasta oran BS grubunda %10.3 idi. Kontrol 

grubunda hiç kimsede LK e rastlan lmam t r (12).  

Madisch ve arkada lar n n 82 MK li hastan n de erlendirmesinde; ortalama ya 57, 

MK tan s almadan önceki semptom süresi 28 ay (ortalama) saptanm t r. Roma II kriterlerine 

göre %28.2 si BS-D tan s alm t r. Süre göz önünde bulundurulmad takdirde bu oran 

%65 e ç km t r (14). Bu bilgiler MK li hastalar n önemli bir k sm n n BS-D semptomlar na 

sahip oldu unu aç kça göstermi tir.   

Barta ve arkada lar n n çal mas nda ise 53 MK li hastan n klinik prezantasyonlar 

incelenmi tir. Hastalar n %43.39 unda (n=23) konstipasyon, %56.61 inde ishal 

semptomlar n n oldu unu saptam lard . Yazarlar MK in sadece ishale de il ayr ca 

konstipasyon semptomlar na da sahip oldu unu belirtmi tir (162). Uzun süreli, a r l , kronik 

konstipasyon nedeniyle opere edilen hastan n kolektomi materyalinde KK tan s alm t r 

(163).   

Türkiye de yap lan çal mada, Erdem ve arkada lar

 

sebebi bilinmeyen kronik diyare 

nedeniyle incelenen 114 hastada MK s kl n  %11.5 (n=15) olarak saptam t r. Bunlardan 

12 si LK, 3 ünün KK oldu unu bildirmi lerdir (164).   

Nooroudien ve arkada lar n n yapt çal mada; malignite d tüm kolonoskopik 

biyopsiler  (normal veya kronik kolit, melanozis coli ve MK tan l olanlar) retrospektif olarak 

tekrar gözden geçirilmi tir. Rutin patolojik incelemeye ek olarak CD3 e kar antikor 

kullan larak lenfosit say m yap lm t r. Yirmi hastada 20 nin üzerinde iEL saptanm t r. Daha 

önce normal olarak rapor edilen 6 hastaya (%2) LK tan s konulmu tur. Bu hastalardan 

dördünün BS-D olarak izlendi i saptanm t r (165).  
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Limsui ve arkada lar

 
(10) 131 MK tan l hastan n retrospektif de erlendirmesini 

yapt klar çal madaki hastalar n %64 ü LK, %36 s KK idi. Bu hastalardan 73 ü (%56) Roma 

II kriterlerine göre BS tan s alm t r. Roma II deki semptom süresi (>12 hafta) göz önünde 

bulundurulmasa bu hasta say s 92 ye (%70) ç km t r. Bu hastalardan 43 ü (%33) ba lang çta 

BS tan s yla takip edilirken biyopsi sonras nda tan lar MK olmu tur. Bu çal madaki di er 

bir sonuç da BS kriterlerini kar layan MK hastalar n n kriterleri kar lamayanlara göre daha 

genç (Roma II kriterlerine göre p= 0.04) ve cinsiyet olarak kad n olma e ilimlerinin (Maning 

kriterlerine göre p < 0.001, Roma II kriterlerine göre p= 0.04) saptanm olmas d r. Bu 

çal mada ayr ca ishal nedeniyle yap lm biyopsi sonucuna göre MK olan hastalar biyopsi 

sonucu MK olmayanlarla k yasland nda BS kriterlerini kar lama oranlar MK olanlarda 

daha yüksek saptanm olup, fark istatistiksel olarak da anlaml bulunmu tur (Maning ve 

Roma II kriterleri için s ras yla p= 0.003 ve p= 0.001) (10).  

Mikroskopik kolitli 547 hastan n (LK:376, MK:171) analiz edildi i büyük retrospektif 

çal mada (15); MK hastalar kontrol grubuna göre çölyak hastal (p< 0.001), BS (p< 

0.001) ve tiroid hastal klar (p< 0.001) ile ili kisi daha yüksek bulunmu tur. KK grubunda 

otuz hasta (%17.5) KK tan s konulmadan önce BS tan s alm t (p<0.001).  LK grubunda 

k rküç hasta (%11.4) LK tan s konulmadan önce BS tan s alm t (p<0.001).   

Çal mam zda BS li hastalar m z n %21.3 üne  MK tan s konuldu. Bunlar n hepsi 

LK idi. BS altt tiplerine bakt m zda BS-D li hastalarda %22.5 iken BS-K grubunda oran 

%20.4 olup istatistiksel olarak farkl l k saptanmad . MK s kl literatürdeki oranlara (%18-

23) bak ld nda (11, 13) BS-D grubunda sonuçlar m z benzer bulduk. Fakat Chey ve 

arkada lar n n (161) konstipasyon d BS hastalar nda bulduklar %1.7 oran na göre oldukça 

yüksektir. Bu da çal man n dizayn ndan kaynaklan yor olabilir. Çünkü onlar sadece rektum 

ve sigmoidden biyopsi alm lard r. Bizim çal mam zda ise kolonun be ayr bölgesinden 

(çekum, ç kan, transvers, inen ve rektosigmoid)  biyopsi alm olmam z bu fark n muhtemel 

nedenlerinden biri olabilir. Sadece rektosigmoid bölgeden ald m z biyopsileri onlar n 

kriterlerine göre de erlendirdi imizde (LK tan s için > 15 iEL i kullanm lard ) s kl k tüm 

BS hastalar için %3.4 (3 hasta), BS-D grubu için ise %2.5 (1 hasta) bulmu olacakt k ki 

sonuçlar k smen yak nd r.  Mikroskopik kolitin kab zl kla seyredebilece ini belirten yay nlar 

(162-163) mevcut olmakla beraber BS-K grubundaki MK s kl literatürdeki (11) bulguya 

göre oldukça yüksek olarak saptad k (%0.7 & %20.4). Yine Chadvick ve arkada lar n n 

çal mas ndaki orana göre bizim oranlar nm z yüksektir. 
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Çal mam zda MK olan BS hastalar ndaki semptomlar n ortaya ç k süresi MK 

olmayan BS hastalar na oranla anlaml derecede k sa saptad k. Literatürde BS semptomlar 

olan hastalar n daha genç olma e ilimlerinin oldu undan bahsedilmekle (10) birlikte böyle bir 

bulguya rastlan lmad .  

Yukar daki çal malar de erlendirirken göz önünde bulundurulmas gereken ba ka bir 

noktada tan için gerekli olan intraepitelyal lenfosit say s nda bir standart olmamas d r. 

Çal malarda mikroskopik kolit tan s için 100 kolon epitel hücresi aras ndaki intraepitelyal 

lenfosit say s n

 

10 dan fazla olmas (15) , 15 den fazla olmas

 

(161) ve 20 den fazla olmas 

(10, 164-165) gibi farkl kriterler al nm t r. Biz çal mam zda MK tan s için kriter olarak 

yay nlar n büyük ço unlu unda (136-138) belirtildi i gibi iEL say s n 20 den fazla olmas n 

kabul ettik. iEL say s n

 

> 15 olarak alm olsayd k LK s kl n %34.8 (31 hasta) olarak 

saptayacakt k.   

MK de mukoza endoskopik olarak normal veya normale yak n görünümlüdür. Baz 

çal malar normal görünümlü mukozadan biyopsi alman n gerekli olmad n öne 

sürmü lerdir (166-169). ngiltere de yap lan çal mada (166) diyareli 50 hastan n al nan rektal 

biyopsilerin %8 inde tan sal sonuç elde edilmi tir (%2 si MK idi). Bu ara t rmac lar bu 

sonuçlarla normal görünümlü mukozadan biyopsinin verimlili inin dü ük oldu unu 

belirtmi lerdir.  

Marshall ve arkada lar n n çal mas nda aç klanamayan kronik diyareli 855 hastan n 

kolonoskopi ve fleksible sigmoidoskopi de erlendirmesinde endoskopik olarak normal 

görünümlü mukozadan al nan 111 biyopsinin (%32 sinde sadece rektumdan biyopsi al nm ) 

hiçbirinde MK tan s konulmam t r (167). Bu nedenle biyopsinin ciddi semptomu olanlarda 

al nmas n gerekti i sonucuna varm lard r. Di er bir çal mada ise BS li 89 hastadan al nan 

rektal biyopsilerin hiçbirinde MK e rastlanmam t r (168).      

Bununla birlikte baz çal malarda MK in de i ken da l m göstermesi nedeniyle 

tan da rektal biyopsinin duyarl olmad gösterilmi tir (128, 133-134). Yukar daki 

çal malar n ikisinde (166, 168) tüm biyopsiler rektumdan al nm olup di erinde (167) ise 

hastalar n %32 sinde sadece rektumdan biyopsi al nm t r.   

Chey ve arkada lar n n (161) yapt BS hastalar ndaki yap sal ve mikroskopik 

de i ikliklerin s kl n n ara t r ld çal mada tam kolonoskopi yap lmas na ra men sadece 
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rektum ve sigmoid alanlardan biyopsi al nm t r. Bulunan prevalans n di er çal malara oranla 

dü üklü ü buna ba l olabilir.   

Bizim çal mam zda LK tan l

 
19 hastam z n tümünün rektosigmoid bölge biyopsileri 

normal bulunmu olup en anlaml sonuçlar transvers kolondan al nan biyopsilerden 

(MK lilerin %52 sinde) elde edilmi tir. Bulgular m z literatür ile uyumludur. Bu nedenle MK 

tan s n d lamak için sadece rektal biyopsi yap lmas n n yeterli olmad n söyleyebiliriz.  

   BS patogenezinde inflamasyonunun muhtemel rolünün önemi gittikçe artmaktad r. 

Çal malar BS li hastalar n al nan biyopsilerinde jejenumda myenterik pleksusda hafif 

dereceli lenfositik infiltrasyon, ileum ve çekumda ise artm mast hücrelerini göstermi tir (41, 

170-171).  

Enfeksiyonlar takiben ortaya ç kan iBS subgruplar ndan postinfeksiyöz BS de (P -

BS) enterokromafin hücre say s nda ve lamina propriyadaki lenfosit say s nda art oldu u 

saptanm t r (49, 172-173). Bu çal malardan Dunlop ve arkada lar n n yapt çal mada P -

BS grubunda kontrol grubuyla kar la t r ld nda intraepitelyal lenfosit say s nda art 

saptanmam t r. Mevcut iEL say s (100 epitel hücresinde ortalama 8.2 lenfosit) MK 

kriterlerini kar lamam t r (172).  

Spiller ve arkada lar n n yapt di er bir çal mada Campylobacter enteritini takiben 

ortaya ç kan P - BS de her 100 epitel hücresinde ortalama 2.5 iEL saptan rken kontrol 

grubunda her 100 epitel hücresinde ortalama 0.5 iEL saptanm t r. Oniki hafta sonra yap lan 

kontrollerde iEL say s ndaki art ta azalma gözlenmi tir (100 epitel hücresinde 0.9 iEL) (49).  

Dunlop ve arkada lar n n yapt çal mada (172) BS hastalar ndaki (P - BS ve P -

BS olmayanlar dahil) iEL say s ndaki de i iklik sa l kl kontrol grubuna göre anlaml 

bulunmam t r (ortalama iEL: P - BS hastalar nda 41.4 iEL/500 kolon epitel hücresi, P - BS 

d BS grubunda 32.8 iEL/500 kolon epitel hücresi, sa l kl kontrol grubunda 43.1 iEL/500 

kolon epitel hücresi). Buna kar n lamina propriyadaki T lenfosit say s kontrol grubuyla 

kar la t r ld nda hem P - BS hem de postinfeksiyöz olmayan BS hastalar nda anlaml 

derecede artm olarak saptanm t r (her büyük büyütme alan nda s ras yla 101.6, 120.5 ve 

118.5 T lenfosit).  

Yukar daki çal malarda gösterildi i gibi P - BS lilerde saptanan iEL say s ndaki 

art n derecesi MK tan kriterlerini kar lamamaktad r. Bizim hastalar m zda da tan kriteri 
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olarak 20 iEL/100 kolon epiteli üzerindeki say larla tan konulmas nedeniyle bu tan 

kar kl ndan uzakla t m z dü ünmekteyiz.  

Sitokinler ba l ca lökositlerde üretilen ama glial hücre gibi di er hücrelerden de 

sal nan halde proteinlerdir. Kemokinler ise daha dü ük molekül a rl kl proteinlerdir. 

Sitokinler lokal veya sistemik etki gösterebilmektedir. nflamasyondaki rollerine ba l olarak 

pro-inflamatuvar sitokinler (IL-1, IL-2, IL-6, IL-12, IL-18, TNF- , interferon- ) ve anti-

inflamatuvar sitokinler (IL-4, IL-10) olarak tan mlanm lard r.  

BS hastalar n n baz lar nda aktive T-lenfositler, mast hücreleri ve proinflamatuvar 

sitokinlerin artm ekspresyonu ile seyreden dü ük düzeyli mukozal inflamasyonun oldu u 

gösterilmi tir (49). Ayr ca BS nin alt tiplerinden P - BS de semptomlar n ortaya ç k akut 

gastroenteritle ili kili oldu u gösterilmi tir (154). Postinflamatuvar abdominal semptomlar n 

ortaya ç k için majör risk faktörleri olarak inflamasyonun yo unlu unun ve süresinin de 

bulunmas nedeniyle immün akivasyonun semptomlar n patern ve ciddiyetini belirlemede 

belirleyici oldu u iddia edilmektedir (40, 155). 

Liebregts ve arkada lar

 

(40) BS ve proinflamatuvar sitokin düzeyleri aras ndaki 

ili kiyi inceledikleri çal maya 18 Miks tip BS, 17 BS-K, 20 BS-D olmak üzere 55 BS 

hastas al nm t r. Hastalar n bazal proinflamatuvar sitokin (IL-1 , IL-6, TNF- ) düzeyleri 

BS hastalar nda kontrol grubuna göre yüksek bulundu (p< 0.017 ). Yine bu hasta grubundan 

elde edilen periferik kan mononükleer hücre kültürlerinin E. Coli lipopolisakkaridi ile 

uyar lmas sonucunda ise kontrol grubuna göre sadece IL-6 seviyeleri yüksek saptanm t r (p< 

0.017 ). BS alt gruplar n n analizinde ise en yüksek proinflamatuvar sitokin düzeyleri BS-D 

tipinde saptanm t r (p< 0.05).  

Dinan ve arkada lar

 

(44) çal malar nda 30 u alterne tip BS, 36 s BS-D, 10 u BS-

K olmak üzere toplam 76 BS hastas ve 75 kontrol grubunda hipotalamo-pituiter-adrenal aks 

ve plazma sitokin (IL-6, IL-6R, IL-8, IL-10, TNF- ) düzeylerini kar la t rm t r. Çal man n 

sonucunda kortizol, IL-6, IL-6R, IL-8 tüm BS gruplar nda kontrollere göre istatistiksel olarak 

yüksek bulunmu tur (p< 0.001). Alt gruplar kar la t r ld nda en belirgin yükseklik BS-K 

grubunda saptanm t r.  TNF- ve antiinflamatuvar sitokin olan IL-10 düzeylerinde farkl l k 

yoktu. Bu çal madaki di er önemli bir sonuç ise kortikotropin relasing hormona ACTH 

yan t ndaki yükseklik ile IL-6 aras ndaki anlaml korelasyonunu bulunmas d r. Yazarlar bu 

sonuçlarla BS nin hipotalamo-pituiter-adrenal aks n artm aktivasyonu ve proinflamatuvar 

sitokin düzeylerindeki art ile karakterize oldu unu belirtmi lerdir (44).  
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O Mahony ve arkada lar

 
(79) lactobasillus ve bifidobacteriumun BS semptomlar ve 

sitokin düzeyleri üzerine etkisini ara t rd klar çal mada; tedavi öncesi IL-10 düzeyleri BS 

grubunda kontrol grubuna göre dü ük iken, IL-12 düzeyleri BS grubunda kontrol grubuna 

göre yüksek bulunmu tu. IL-10/IL-12 oran iki grup aras nda anlaml derecede dü ük 

bulunmu tur (p= 0.003) (79). Tedavi sonras ise bifidiobacterium grubunda semptomatik 

düzelmeyle beraber sitokin düzeyleri de sa l kl gönüllü grubunkine benzer düzeylere 

gelmi tir (79). 

Chang ve arkada lar n n sitokin mRNA ekspresyonunu doku (rektum ve sigmoid 

kolon) düzeyinde ara t rd klar çal mada; IBS li hastalardaki proinflamatuvar sitokinlerden 

IL-2 ve IL-6  mRNA ekspresyonu kontrol grubuna göre dü ük bulunmu tur (174). 

 Macsharry ve arkada lar n n çal mas nda da BS hastalar n n kolon mukozas 

kültürlerinde proinflamatuvar sitokinlerin (TNF- , IL-1 , IL-6) mRNA düzeyleri kontrollere 

benzer olarak saptanm t r (175). 

BS li hastalarda proinflamatuvar sitokin art , kontrol grubuyla kar la t rmal 

çal malarda göterilmi tir (40, 44, 79). Bununla birilikte doku düzeyindeki sitokin mRNA 

seviyelerinin dü üklü ü plazma sitokin düzeylerinin her zaman barsak mukozas ndaki çe itli 

sitokinlerin expresyon ve sal n m n yans tmayabilece i fakat bu yüksekli in karaci er ve 

dalaktaki immünositlerden kaynaklanabilece i dü ünülmektedir (176). nflamatuvar barsak 

hastal klar ndaki intestinal mukoza sitokin ekspresyonundaki art her zaman plazma sitokin 

düzeylerindeki de i ikliklere e lik etmemesi örnek olarak verilebilir (177).  

MK li hastalarda sitokin düzeyi ile ilgili bir ara t rmada hastalar n doku sitokin 

mRNA lar na bak lm t r. Bu çal maya 18 MK hastas (10 u KK, 8 i LK),  kontrol grubu 

olarak da 10 BS-D hastas al nm t r. Mikroskopik kolit hasta grubunda mRNA düzeyleri 

kontrollere göre IFN- ve IL-15 için 100 kat, TNF- için 60 kat ve indüklenebilir Nitrik oksit 

sentetaz düzeyleri ise 35 kat daha fazla bulunmu tur (178). 

Koskela ve arkada lar n n çal mas nda (179) MK li hastalarda proinflamatuvar 

sitokinlerden IL-1 , IL-6, IL-1 reseptör antagonisti ve IL-10 gen polimorfizmi (polimorfizm 

varl artm sitokin sal n m yla sonuçlanmaktad r) ve IL-6 düzeylerine bak lm t r. 

Çal maya  81 MK li (29 u KK li, 52 si LK li) ve 178 kontrol grubu al nm , sitokin (IL-6) 

düzeyine 72 MK li hastada bak lm t r. Çal man n sonucunda IL-6 gen polimorfizmi MK 

hastalar nda kontrol grubuna göre anlaml derecede fazla bulunmu tur (p= 0.003). nterlökin-
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6 düzeyleri KK li hastalarda LK hastalar na göre anlaml derecede yüksek saptanm t r (p= 

0.0011) (179).   

Çal mam zda proinflamatuvar sitokinlerden IL-1 , IL-6, TNF- düzeylerini periferik 

kandaki ölçümlerini yapt k. BS li hastalar n IL-1 , IL-6, TNF- düzeyleri MK li hastalar nki 

ile k yasland nda yüksek saptanmas na ra men fark istatistiksel olarak anlaml  saptanmad . 

Sitokin düzeyleri ile BS alt tipleri k yasland nda IL-1 , IL-6, TNF- düzeyleri BS-

K hastalar nda BS-D hastalar na k yasla yüksek olup istatistiksel olarak fark

 

sadece TNF- 

düzeylerinde anlaml bulduk (p= 0.013). Sa l kl kontrol grubumuz olmad ndan sadece BS 

alt gruplar

 

aras nda de erlendirme yapabildik. Liebregts ve arkada lar n n (40) çal mas nda 

da pro-inflamatuvar sitokinlerden IL-6, IL-8 tüm BS alt gruplar nda kontrol grubuna göre 

yüksek saptanm olup en belirgin yükseklik BS-K alt grubunda bulunmu tu. Bu çal mada 

TNF- düzeylerinde gruplar arsas nda fark yoktu. Bizim çal mam zda periferik kanda direkt 

ölçüm yap lm olup bu çal mada ise periferik kan mononükleer hücre kültürlerinden ölçüm 

yap lm t r.  

MK ve ilaçlar aras ndaki ili kinin çe itli yay nlarda gösterilmi tir. Nonsteroid anti-

inflamatuvar ilaçlar (NSA ), aspirin, proton pompa inhibitörleri (PP ), ranitidin, selektif 

serotonin geri al m inhibitörleri, tiklodipin, akarboz ve statinler yüksek veya orta derecede 

ili kili bulunmu tur. MK ve ilaçlar aras ndaki ili kinin en kuvvetli kan tlar NSA 

kullan m nda gösterilmi tir (98). Lansoprazol, omeprazol ve esomeprazol gibi PP leri de LK 

ile ili kili bulunmu tur (99-100). PP leri primer etiyolojik ajan olmaktan ziyade ishale neden 

olarak veya kötüle tirerek MK in tan nmas na neden olabilece i de ileri sürülmü tür (101).  

Çal mam za kat lan hastalar n ilaç kullan m anamnezlerini ald k. Hastalar m z n 

%29.1 inde (26 hasta) PP , %11.2 sinde (10 hasta) NSA kullan m mevcut olmakla birlikte 

bu ilaçlar ile MK aras nda anlaml bir ili ki saptayamad k.   

Sonuç olarak BS da MK s kl n hastal n normal popülasyondaki prevalans na 

göre yüksek oranda saptad k. Ayr ca MK dü ünülen BS li hastalarda sadece rektosigmoid 

bölge biyopsileriyle hastal n d lanamayaca n gösterdik. Mikroskopik kolitde 

histopatolojik düzeyde belirgin inflamasyon bulgular olmas na ra men serum sitokin 

düzeylerinde anlaml farkl l çal mam zda saptamad k.          
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