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GIRIS
[rritabl barsak sendromu (IBS) altta yatan yapisal ya da bi-
yokimyasal anomali olmaksizin; en az 3 ay boyunca devam
eden, kronik tekrarlayici karin agrisi ve diskilama sayist ya da
diskt seklinde degisiklikle karakterize bir sendromdur. Tant
icin semptomlarin en az alt1 ay once baglamast ve son ti¢ aydir
stirekli devam ediyor olmast gerekir (1-3).

IBS prevalans: farkli jeografik bolgelerde degiskenlik gos-
termektedir. Kuzey Amerika'da IBS prevalansi %10-15, Av-
rupa'da %10.5 bulunmustur (4,5). Ulkemizde yapilan calis-

malarda IBS prevalansinin %6.2 ile %19.1 arasinda degistigi
saptanmigtir (6,7).

[BS’ye kadinlarda, 6zellikle 50 yasindan genc bireylerde daha
sik rastlanmaktadir (1, 8). IBS'li hastalar dogrudan ve dolaylt
saglik harcamalarinda 6nemli bir yiik getirmektedir (9).

IBS fizyopatolojisi genetik faktorleri, barsak mikrobiyotasin,
immiin regtilasyon bozuklugunu, bozulmug barsak permea-
bilitesini ve barsak beyin etkilesimini icermektedir (10).

IRRITABL BARSAK SENDROMUNUN TANISI

[ritabl barsak sendromunun tanisinda Roma IV kriterleri
kullanilmaktadir (3). Fonksiyonel barsak hastaliklars; irritabl
barsak sendromu (IBS-diyare, 1BS-kabiz, [BS-miks, [BS-sinif-
landirilamayan), fonksiyonel siskinlik, fonksiyonel kabizlik,
fonksiyonel ishal, siniflandirillamayan ve opiode bagli kabizlik
olarak siflandirimstir.

Roma IV kriterlerine gore IBS tanust igin; sikayetlerin tanidan
en az 6 ay once baglamis olmast gerekir ve son 3 ayda tant
kriterlerini doldurmalidir. Buna gore son 3 ayda, haftada en
az bir giin tekrarlayan karin agrist olmali ve asagidaki kriter-
lerden iki ya da daha fazlasi eslik etmelidir.

1. Defekasyon ile iliskili (defekasyon sonrast rahatlama)
2. Digkilama sikhiginda degisme
3. Diski seklinde degisme

IBS'de alt tipler digki kivamina gore belirlenir. Digki kivamint
belirlemek icin Bristol Digki Formu Skalas: (BDFS) (Sekil 1)
kullanilr.

Diyare dominant iBS (IBS-D): Diskilamanin %25 ya da
daha fazlast BDFS Tip 6 ya da Tip 7 iken %25'inden azint
BDFS Tip 1ya da Tip 2 olusturur.

Kabizlik dominant IBS (IBS-K): Diskilamanin %25 ya
da daha fazlast BDFS Tip 1 ya da Tip 2 iken %25'inden azint
BDFS Tip 6 ya da Tip 7 olusturur.

Karsik tip IBS (Degisken IBS, iBS-M): Diskilamanin %25
ya da daha fazlasi BDFS Tip 1 ya da Tip 2 iken %25'inden
fazlasint BDFS Tip 6 ya da Tip 7 olusturur.

Siiflandirilamayan IBS (IBS-U): IBS tant kriterlerini
kargilayan ancak BDFS skoruna gore IBS-D, IBS-M, IBS-K ile
uyumlu olmayan hastalar1 kapsar.
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Tip 1: Keci pisligi tarzinda, topak topak ve parca parca sert digki

Tip 2: Daha blyik ve birlesik topaklanma

Tip 3: Daha az kalin, daha yumusak kivamli, yiizeyinde derin olmayan ¢atlaklarin oldugu diski

1l

Tip 4: Yilan veya sosis gibi plruzsiz, kaygan ylzeyli ve yumusak kivamh digki

]
h

Tip 5: Kenar verecek kivamda parga parga digki

Tip 6: Yumusak kivamli, su icerigi daha fazla, par¢a parca diski

‘ Tip 7: Sert ya da yumusak, kati diski igerigi hi¢ olmayan sulu digki
-

Sekil 1. Bristol diski form skalasl.

Lewis SJ, Heaton KW. Stool form scale as a useful guide to intestinal transit time. Scand J Gastroenterol 1997;32:920-4. Bristol Digki Form Skalast 1997 yilinda

Lewis §J, Heaton KW tarafindan tammlanmigtir,

DIYARE BASKIN iRRITABL BARSAK
SENDROMUNDA TEDAVI YAKLASIMI

[BS'de tedavi karin agrist ve barsak semptomlarini diizeltme-
ye yoneliktir. Tedavide yasam tarzi degisiklikleri, diyetsel di-
zenlemeler ve ilag tedavisi kullanlir. Roma IV uzlagi raporuna
gore (3) tedavi secenekleri Tablo 1'de 6zetlenmistir. Hastanin
semptom siddetine gore tedavide adim adim ilerlenmelidir.

Tedavide 6ncelikle yasam tarzi degisiklikleri ve diyet modifi-
kasyonu yapilir. Gaz iireten gidalardan uzak durmak, secilmis
vakalarda diyetten laktoz ve glutenin cikarilmast ya da azaltil-
mast yararl olabilir. Oncelikle Fermente edilebilen Oligosak-
karidler, Disakkaridler, Monosakkaridler ve Poliollerinden
fakir diyet (FODMAP’ten fakir diyet), stresi azaltma, agrisi
olan hastalarda antispazmodikler ve antidepresanlar kulla-
nilir. Diyare icin loperamid ya da safra asidi baglayict ilaglar
verilebilir. Eger loperamid ya da safra asidi baglayict ilaclara
ragmen semptomlar devam ederse rifaximin, alosteron ya da
eluxadoline verilir. Alosetron standart konvansiyonel tedavi-
ye yanit vermeyen ciddi [BS-D tanilt hastalarda sadece kadin
cinsiyette kullanilabilen selektif seratonin 5-HT?3 antagonis-
tidir. En 6nemli yan etkisi ciddi konstipasyon ve iskemik ko-
littir. Eluxadoline ise FDA tarafindan 2015 yilinda onaylanan
mu-opiod reseptor agonistidir. Eluxadoline biliyer hastalik,
pankreatit, yogun alkol kullanimi, Child C karaciger hasta-
lig1 olanlarda ve kolesistektomili hastalarda kontrendikedir.
Eluxadoline ile tedavi edilen vakalarin %0.3’tinde akut pank-
reatit gelismistir. Refrakter IBS hastalarinda tiim tedavilere

ragmen tipik olarak semptomlar devam eder, yasam kalitesi
bozulmustur. Siklikla bu hastalarda komorbid psikiyatrik bir
durum da mevcuttur. Bu ylizden multidisipliner yaklagim ge-
reklidir (11,12).

IBS-D'de aydinlaulmasi gereken konulardan birisi de fekal
mikrobiyata transplantasyonun (FMT) etkili olup olmaya-
cagidir. IBS-D ve IBS-M hastalarini kapsayan randomize bir
calismaya 90 hasta dahil edilmigtir. Bu hastalarin bir grubu-
na aktif donor fekal mikrobiyota transplanti bir grubuna da
plasebo fekal mikrobiyota transplantt kolonoskop araciligiyla

Tablo 1. Diyare baskin IBSde tedavi 6nerileri

Doz

FODMAP fakir diyet, secilmis
vakalarda gluteni kisitlama
ya da diyetten ¢ikarma,
laktozsuz diyet

Tedavi

Diyetsel duzenlemeler

Loperamid
Difenoksilat atropin

Opiod antagonistleri

Safra asidi baglayici ajanlar Kolestiramin
Kolestipol
Kolesevelam

Probiyotik Farkll secenekler

Antibiyotik Rifaksimin

5-HT3 antagonistleri Alosetron

Mikst opiod agonist/antagonist Eluxadoline
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yapilmugtir. Ik ti¢ ayda aktif FMT yapilanlarda, plasebo FMT
yapilanlarla kargilastirildiginda IBS semptom ciddiyeti sko-
runda istatistiksel anlamli diizeyde azalma saptanmustir (%65
vs %43; p:0.049). Ancak bu fark 12 aylik takipte devam etme-
mistir (13). Bu calismada fekal mikrobiyota ¢esitliligi caligma
baginda ve FMT sonrast degerlendirilmemistir ve IBS-K hasta-
lart calisma diginda birakilmistir, FMT nin IBS hastalarindaki
etkinligini degerlendirecek daha cok calismaya ihtiyac vardir.
Yiirlimekte olan calismalar 1BS'de fekal transplantasyonun
bozulmug barsak ekosistemini diizelterek faydali olup olma-
yacagini bizlere gosterecektir.

DIYARE BASKIN IRRITABL BARSAK
SENDROMUNDA RIFAKSIMIN

Rifaksimin ihmal edilebilir diizeyde sistemik absorbsiyonu
olan barsak selektif bir antibiyotik olup gram pozitif ve gram
negatif aerob ve anaerob bakterilere karst etkili ve bakteriyel
rezistan riski az olan genis spektrumlu bir ajandir (14-17).

20006 yilinda Pimentel ve arkadaslari tarafindan yapilan bir ¢a-
lismada IBS hastalarina rifaksimin 10 giin boyunca giinde 3
kere 400 mg dozunda verilmistir. Rifaksimin kolunda diyare,
siskinlik, karin agrisi ve konstipasyon sikayetlerinde belirgin
gerileme gozlemlenmistir (p=0.002) (18).

2006 yilinda yapilan bagka bir calismada 124 hasta giinde 2
kere rifaksimin 400 mg 2x1 ve plasebo kollarina randomize
edilmislerdir. Hastalar rifaksimin ve plaseboyu 10 giin siire
ile almuglardur. Rifaksimin grubunda abdominal siskinlik, dis-
tansiyon ve flatulens sikayetlerinde anlaml diizelme gozlen-
mistir (%41.3 vs, %22.9, p=0,03). Bu klinik fayda uzun siireli
takipte de korunmustur (19).

Konstipasyonu olmayan IBS hastalarinda rifaksiminin giive-
nilirligi ve etkinligi 2011 yilinda 2 randomize cift kor plasebo
kontrollii faz 3 caligma (TARGET 1 ve TARGET 2) ile arastiril-
mugtir, TARGET 1 ¢alismasina (n: 623) ve TARGET 2 caligmasi-
na (n: 637) toplam 1260 hasta dahil edilmigtir. Her iki calisma
da konstipasyonu olmayan IBS hastalarini, 2 hafta boyunca
giinde 3 defa 550 mg rifaksimin ve plasebo kollarina rando-
mize etmistir. Hastalar tedavi bitiminden sonra 10 hafta daha
izlenmistir. Rifaksimin grubunda plasebo grubuna gore an-
lamli diizeyde daha fazla hastada IBS semptomlarinda yeterli
diizelme saglanmustir (%40.7 vs %31.7, p<0.001). Rifaksimin
grubunda abdominal agri daha biiyiik oranda azalmg ve gaita
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kivami daha ¢ok diizelmistir. Advers etki sikligi plasebodan
farkli degildir (14).

Weinstock ve arkadaglarmn 2011 yilinda yaptgr retrospek-
tif bir calismada konstipasyonu olmayan IBS hastalarinin
%74tinde ilk defa verilen ve tekrar verilen rifaksimin teda-
vileri ile semptomlarda diizelme oldugu gosterilmistir (20).

Bir bagka retrospektif calisma, IBS'de 5 kereye kadar tekrar-
lanan rifaksimin tedavisinin ilk tedaviden bagimsiz olarak ol-
gularin %75'inde basarili oldugunu gostermistir. Tekrarlanan
tedavilerde ilactan fayda goriilen stirenin kisalmamasi anti-
biyotige klinik direng gelismedigini diistindiirmektedir (21).

2016 yilinda yayinlanan TARGET 3 ¢alismasinda IBS-D has-
talarinda tekrarlanan rifaksimin tedavisinin gtivenligi ve et-
kinligi arastirilmustir. Bu faz 3, randomize, cift kor, plasebo
kontrollii ¢alismaya ABD ve Avrupa'dan 270 merkezin has-
talart dahil edilmigtir. Hastalar; 18 yagindan biiyiik olmak,
son 10 yil icinde kolonoskopi ve biyopsi yapilmig ve Roma
111 kriterlerine gore [BS tanisi olmak kaydiyla calismaya alin-
mustir. Renal, tiroid ya da hepatik hastaligr olanlar, HIV pozitif
hastalar, inflamatuvar barsak hastaligi olanlar, diyabetikler ve
onceden abdominal cerrahi gecirenler calismadan dislanmis-
tir. Ayrica son 14 giin icinde rifaksimin ya da baska bir oral
antibiyotik kullananlar, antidiyareik, antispazmodik narkotik
ya da IBS icin onaylanmig herhangi bir ila¢ kullananlar ¢a-
lismaya dahil edilmemistir. Son 6 haftadir ayni dozu almak
kaydiyla antidepresan kullaniminin devamina izin verilmistir.
Tarama agamasindan sonra uygun hastalara agik etiketli rifak-
simin tedavisi glinde 3 defa 550 mg dozunda 2 hafta verildik-
ten sonra hastalar 4 hafta da tedaviye yaniti gozlemek icin
izlenmistir. Hem karin agrisi, hem gaita kivaminda 2 haftadan
uzun siireli diizelme gosteren hastalar tedaviye yanit verenler
olarak isimlendirilmis ve bu hastalar 18 hafta daha izlenirken
tedaviye yanit vermeyenler calisma diginda brrakidmugtir. Te-
daviye yanit verenlerin (1074 hasta) bu 18 haftalik ek goz-
lem siiresi boyunca IBS-D semptomlart niiks edenler (n:692
hasta, %64.4) tekrar 2 hafta boyunca giinde 3 defa 550 mg
rifaksimin (n:328) veya plasebo (n:308) kollarina randomize
edilmistir. Tedaviye yanit tedaviden sonraki 4 hafta boyunca
degerlendirilmistir. Hastalar daha sonra 6 hafta daha izlen-
mistir. Ardindan semptom niiksiinden bagimsiz olarak tekrar
rifaksimin ya da plasebo almuslardir. Sonlanim noktalarinin
ayri ayri degerlendirilmesinde IBS semptomlarinda, karin
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agrisinda anlamli azalma ve digkt kivaminda anlamli artig sap-
tanmugtir. Advers etkiler her 2 grupta da benzerdir (22).

Bu sonuclar rifaksiminin 1BS'deki faydali etkilerini giiclii bir
sekilde desteklemistir. Her ne kadar IBS'de barsak mikrobi-
yotasinin degistigine dair kanitlar giderek artsa da [BS'nin
kesin fizyopatolojik mekanizmalari halen aydinlatilmaya
muhtactir. Diger yandan cogu ¢alisma rifaksiminin IBS-D’de-
ki kullanimina odaklansa da diger IBS alt siniflarinda da bu
ajanin etkili olabilecegini diistindiren veriler vardir. 1BS-D
dist caligmalarda rifaksimin tedavisi en fazla 2 ya da 3 defa
verilmistir. Oysaki siirekli ya da tekrarlayan semptomlari olan
hastalarda bu antibiyotigin daha sik kullanim1 gerekli olabilir.

SONUC

Diyare baskin irritabl barsak sendromunda basamak tedavisi
uygulanir, IBS-D’de tedavide ilk basamak yasam tarzi degi-
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