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[rritabl barsak sendromu (IBS) hayat kalitesini ve tiretkenligi
negatif etkileyen, defekasyon ile rahatlayan, kronik karin ag-
ristile karakterize, diinya capinda en yaygin fonksiyonel gast-
rointestinal sistem hastaligidur (1). 150 yildir biliniyor olmasi-
na kargin 21. Yiizyilda irritabl barsak sendromu halen 6nemli
ve tam olarak anlagilamamig bir hastaliktir (2). Pek ¢ok teori
ve hastaliga dair mekanizma One siiriilmiis olmasina kargin
IBS icin en ¢ok kabul géreni biyopsikososyal modeldir (3).
Semptomlar biitlinii psikolojik davranigsal psikososyal ve
cevresel faktorlerin bir sonucu olabilecegi ileri siirtilmiistiir
(4,5). Tarust herhangi bir spesifik test ya da yapisal anormal-
lik ile konulamamaktadir. Giintimiizde Roma-IV kriterleri IBS
tamisindan altin standarttir (6). IBS tanisinda, defekasyon
iliskili veya gayta seklinde degisiklik ile iligkili tekrarlayan
karin agrist, esas semptomdur. En sik eslik eden semptom
siskinlik hissidir. Semptomlar; kronik olmali, en az haftada
bir tekrarlamali ve ortalama olarak en az 3 ayda ve en az 6
hafta stirmelidir (7).

IBS tanisinin dogru konmas invaziv tanisal girisimleri en aza
indirecektir. Etkili tedavi IBS'nin sosyal ve ekonomik sonugla-
rinin azaltlmasinda Gnemli bir role sahiptir (7). IBS ile iligkili
ekonomik maliyetlerin ABD’de 1 milyar dolardan fazla oldu-
gu tahmin edilmektedir (8).

EPIDEMIYOLOJi

[rritabl barsak sendromu fonksiyonel gastrointestinal sistem
hastaliklart icinde en yaygin olanidir. IBS prevalansi tiim diin-
yada heterojenite gostermektedir. %10-20 arast ortalama ola-

rak goriilmektedir. Prevalansin en yiiksek oldugu bolge %21
ile Giiney Amerika’dir (9). Galigmalarda kadinlarda daha sik
oldugu gosterilmistir, sosyoekonomik diizeye gore kiyaslan-
diginda ise onemli bir farklilik olmadigi goriilmistiir (1).

Bu konuda Tiirkiye'de yapilan ¢aligmalarda genelde Roma-
2 kriterleri kullanilmustir, Prevalans farkli bolgelerde %06.2-
%19.1 arasinda belirtilmistir. Ancak bu hastalarin da ancak
%5-25'1 tibbi yardim almak icin doktora bagvurmakta ve bu
oranin da yalnizca %3-5'i uzman gastroenterologlara yonlen-
dirilmektedir (10,11).

[BS birinci basamaktaki hekimlerin tanilarinin %12’sini olus-
turmakta iken; gastroenterologlara yonlendirilen hastalarin
%25-50’sini; gastroenterologlarin tanilarinin ise %28-36’sini
olusturmaktadir (12).

PATOFIZYOLOJI

IBS patogenezi, hastaligin klinigi gibi heterojendir. IBS ben-
zer semptomlarla kendini gosteren bircok hastaligi kap-
samaktadir. Son 40 yilda IBS patogenezinde bircok faktor
arastirilmakta idi. Geleneksel olarak; motilite anormallikleri,
visseral uyarilma, beyin-barsak iligkisi ve psikososyal faktorler
IBS patofizyolojisinde suclanmaktadir. IBS hastalarinin co-
gunda bu anormallikler goriilmekle birlikte hicbirisi semp-
tomlarin tiimiinii aciklamamaktadir (13-15). Son zamanlarda
artmig bagirsak immiin aktivasyonu, intestinal permeabilite
artist ve intestinal-kolonik mikrobiyota bazi IBS hastalarinda
tanimlanmustir. Colyak, inflamatuvar barsak hastaliklarr ve
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ciddi akut gastroenterit (AGE) gibi inflamatuvar durumlar-
da IBS semptomlarinin artmig prevalanst bu faktorler icin
destekleyicidir (16). Baz1 IBS hastalarinda dogal ve adaptif
immiin sistemin aktivasyon artisi intestinal mukozada gorii-
lebilmektedir. Ince bagirsak ve kolonda artmis permeabilite
diyare predominant IBS (IBS-D) hastalarinda goriilebilmekte
ve vissreal hipersensitivite ile iligkilendirilebilmektedir (15).
IBS hastalarinda fekal mikrobiyota diger faktrlerden ayril-
maktadir. Genetik, diyet, stres, enfeksiyonlar, ilaclar, antibiyo-
tikler gibi pek cok faktdrden etkilenebilmektedir (17).

Akut gastroenterit sonrast gelisen post infeksiyoz IBS olarak
adlandirilan IBS yeni gelisen bir model olarak 6nemlidir.
Genetik, immiin fonksiyonlar, mikrobiyota, psikolojik stres,
cevresel faktorler, enfeksiyonun derecesi-ciddiligi, verilen
antibiyotik tedavisi kronik IBS semptomlarinin gelismesine
neden olabilir. Post infeksiytz IBS tanisi olan hastalarin yarist
6-8 yilda kendiliginden diizelmektedir (18).

Hastalarin ¢ogu yemekleri tetikleyici bir faktor olarak tanim-
larlar. Diyet iligkili semptomlar iizerinde ¢ogunlukla ¢abuk
fermente olan osmotik olarak aktif kisa zincirli karbonhid-
ratlar (fruktoz, laktoz, alkol sekerleri) IBS icin Gnemli bir
tetikleyicidir. Zayif absorbe edilen karbonhidratlarin osmotik
etkilere neden olup fermentasyon artisi-kalin ve ince bar-
sakta- altta yatan barsak fonksiyon uyariimasinda anormallik
olan hastalarda semptomlari alevlendirebilmektedir (19).

Psikososyal faktorler [BS gelisimi tetikleyebilmekte sozel-fi-
ziksel-cinsel tacize ugrayan kadinlarda IBS daha yaygin go-
riilmekle birlikte beyin-barsak iliskisi ve mukozal immiin dis-
fonksiyon gelismesi daha siktir (20). IBS bazi hastalarda ise
cocuklukta baslayan 6grenilen hastalik davraniglari olarak da
goriilebilmektedir (21).

IBS TANISI VE SINIFLANDIRILMASI

IBS icin en giincel tani kriterleri Roma-IV kriterleridir (22).
Roma [V’e gore IBS hastalarin defekasyon sikligi ve gayta sek-
line gore 4 subtipe ayrilir,

* IBS-C> kabuzlik baskin IBS
* [BS-D> diyare baskin IBS
* IBS-M> Karigik tip IBS

* IBS- siniflandirilamayan> alt tiplere uymayan IBS

Roma — IV kriterleri -> Rekiirren karin agrist (>6 ay once
baslayip son 3 ayda her hafta, haftada en az 1 glin olmalr) ve
asagidaki 3 semptomdan 2’si olmalidir.

* Defekasyon iliskili agr1

* Defekasyon sikliginda degisiklik

* (Gayta seklinde degisiklik

Ayrica agagidaki alarm semptomlart olmamalidir;

* Yas >50, kolorektal kanser i¢in goriintiileme olmayan

* Semptom varliginda barsak aligkanliklarinda yeni degisik-
likler

*  Gastrointestinal sistem (GIS) kanamasi olmasi (mele-
na-hematokezya)

* Noktiirnal agr1 veya gayta pasaji
* Istenmeyen kilo kaybi

* Ailede kolorektal kanser veya inflamatuvar barsak hastali-
g1 olmast

* Batinda ele gelen kitle ya da lenfadenopati
* Demir eksikligi anemisi
* Gaytada gizli kan pozitifligi

Roma IV kriterlerini kargilayan ve alarm semptomu olmayan
hastalarda ekstra tetkikler yapilmadan IBS tanisi diisiiniile-
bilir. Ancak birinci basamaktaki hekimler arasinda yapilan
anketlerde genelde konfirmasyon testlerinin istendigi go-
rilmektedir. Yine de IBS diistintilen semptomlari olan has-
talarda organik sebepleri diglamak icin yapilan tetkiklerin IBS
tanust icin degeri gosterilememistir (23,24).

IBS tansinda rutin olarak laboratuvar tetkikleri yapmak ka-
nitlar tarafindan desteklenmemekte ancak tam kan sayimi ve
C-reaktif protein diizeyi bakilmast inflamatuvar barsak hasta-
liklarint diglamak adina genelde klinisyenler tarafindan tercih
edilmektedir (7).

Colyak hastaligr kilavuzlarinda IBS-tipi semptomlarin varli-
ginda serolojik tetkikler ile tarama Onerilmektedir. Bu One-
riler, biyopsi ile dogrulanmug ¢olyak prevalansinin, herhangi
IBS subtipi olan hastalarda 6nemli derecede arttigini goste-
ren son meta-analizler ile dogrulanmustir (25).
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Kronik konstipasyon baskin [BS-benzer semptomlart olan
hastalarda obstriiktif defekasyon -pelvik taban kaslarinin
uyumsuzlugu- da distintilmelidir. Defekasyonda parmak ile
yardim etme gereksinimi (self-digitation) obstriiktif defekas-
yon icin zayif bir gosterge olsa da yapilacak rektal tuse para-
doks anal kasilmalart gosterebilir ya da anal manometri ile
tant dogrulanabilir. Post-menopozal yeni baglayan konstipas-
yonda alt kadranlarda lokalize karin ve agrisi siskinlik var ise,
pelvik ve rektal muayene ardindan, olasi bir over malignitesi
acisindan batin ve transvaginal ultrasonografi (USG icin yon-
lendirilmelidir (26).

Diyare baskin IBS veya diyare+konstipasyon baskin IBS'de
organik fonksiyonel alt GIS hastaligi icin ayrim daha zor ol-
maktadir. Fekal kalprotektin diizeyi IBS ve inflamatuvar bar-
sak ayrimt icin oldukca faydalidir. Yiiksek sensitivite ve spesi-
fitesi olan bu tetkik kolonoskopiye bir alternatif olabilir (27).

Diyare baskin ya da karisik tip IBS tanili 466 hastada yapilan
kesitsel bir calismada kolonoskopi yapilanlarda kolorektal
kanser hi¢ rastlanmamig olup inflamatuvar barsak hataligi ta-
nist alanlarin orant da %2’nin altinda bulunmustur (28).

23 seleno-25 homotaurokolik asit (SehCAT) testi, 75 Se
homokolitaurin selenium 75 verildikten sonra 7 giin sonra
gama kamera taramasi, serum 7 alfa hidroksi 4 kolestan-3-az
diizeyi ya da safra asidi sekestrasyonlarinin incelenmesi alter-
natif tanisal yontemler olabilir.

IBS bir diglama tanisi olmamalidir. Pozitif tanisal yaklagim ile
IBS tanist sonrasi takipte organik alt gastrointestinal sistem
hastalig: gelisimi ¢ok nadirdir (29).

Danimarka’da yapilan bir randomize kontrolii ¢alismada IBS
stiphesi olan 302 hastada pozitif tanisal yaklagim ile; organik
nedenleri genis laboratuvar testleri, gayta tetkikleri, sigmoi-
doskopi ile digladiktan sonra tani koyan yaklasim kargilastiril-
mug olup; her iki yaklagim arsinda hayat kalitesi, hasta tatmini
ve [BS semptomlart acisindan anlamli farklilik gortilmemistir.
Ayrica pozitif tanisal yaklasimda maliyetler daha distiktiir
(30).

IBS semptomlarina neden olabilecek yapisal lezyonlarin
yoklugunda kesin tant koyduracak non invaziv bir test he-
niiz bulunmamigtir Arastirmalar; genler, proteinler, fizyolo-
jik mekanizmalar ve metabolitler iizerinde yogunlagmustir.
Son zamanlarda 2 serum biomarkeri (Campylobacter jejuni
antikorlar ve vinkiilin) IBS ve inflamatuvar barsak hastaligi
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ayriminda iyi spesifitede ancak diisiik sensitivitededir. Dog-
rulama testleri gerekmektedir (31). Biomarkerlar IBS'nin
mekanik subtipini belirlemede ve hedeflenmis tedaviler agi-
sindan faydalidir (32).

TEDAVISI

[BS'nin kendi alt tipleri icinde dahi son derece heterojen
olmast tiim hastalara uyan bir tedavi algoritmast olmasint
zorlagtirmaktadir. Son zamanlarda Amerikan Gida ve Ilag Da-
iresinden (FDA) onay alabilecek pek ¢ok ilag tizerinde cali-
stimaktadir. Bu bolimde tedavi secenekleri bagliklar altinda
toplanarak incelenecektir.

Yasam Tarzi ve Diyet Degisiklikleri

Pek cok IBS hastas: semptomlari tetikleyen spesifik gidalar
oldugunu tarifler. Lif alimint arttirmak geleneksel olarak ilk
secenek tedavi olarak goziikse de kepek gibi ctziinmeyen
lifler karin agrist ve siskinlik hissini artirabilir. 499 hasta ile
yapilan sistemik bir gozden gecirmede lif kaynaklarindan
zengin beslenmenin IBS tedavisinde faydali oldugu ortaya
koyulmustur (33).

Fermente edilebilir oligosakkaritler, disakkaritler, monosak-
karitler ve polyollerin tanimlanmas: (FODMAPs) (bakliyat,
cekirdekli meyveler, laktoz iceren gidalar, tatlandiricilar) fer-
mentasyon ve osmotik etkilerinden dolay: hastalarda semp-
tomlar1 alevlendirebilmektedir. Bu nedenle diisik FODMAP
diyeti IBS hastalarinda terapttik amacli kullanilabilmektedir
(34). Normal diyet ve diisiik FODMAP diyetini kargilastiran
bir randomize kontrolii ¢alismada IBS semptomlart olan sis-
kinlik ve karin agrisinin diisiik FODMAP diyeti ile onemli 61-
clide azaldig1 gortilmistiir (35).

Colyak markerlar1 negatif olan hastalarda dahi gluten tiiketi-
mi ile semptomlarda artig olabilmektedir. Bugday bir polisak-
karit olan fruktoz icermekte olup glutensiz diyetin faydasinin
aciklanmast glutensiz diyet ile FODMAP aliminin da azalmast
ile aciklanabilmektedir. Hem glutensiz hem de diisiik FOD-
MAP diyeti ile yalnizca diisiik FODMAP diyetinin kargilagti-
rildigt bir calismada glutensiz diyetin ek faydasinin olmadig
gortilmiistiir (36).

Yagam tarz1 ve diyet degisiklikleri diisiik riskli ancak kolon
mikrobiyatasint hizla etkileyen bir tedavi modalitesi olup
uzun donem etkileri bilinmemektedir (37).
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Plasebo

IBS tedavisinde plasebo tedaviye yanit orani %30-40 arasin-
dadir (38). Plasebo verilen ve kendi kendine iyilesecegi soy-
lenen-hig tedavi almayan hastalarin karsilagtirildigr bir ran-
domize calismada plasebo alanlarda %59, almayanlarda %35
oraninda semptomlarda rahatlama izlenmistir (39).

Bazen hastalarin ileri degerlendirmelere tabi tutulmast dahi
semptomlarda gerilemeye sebep olmaktadir. Bu konuda ran-
domize caligma olmamakla birlikte kontrolsiiz bir ¢aligmada
ileri incelemelere tabi tutulan hastalarda giinliik fonksiyon-
larin daha az etkilendigi bildirilmistir. Organik sebepleri dis-
lamak icin yapilan kolonoskopi sonucu semptomlarda kisa
siireli rahatlamalar saglanabilmektedir. Ancak tani testleri bu
konuda dikkatli kullanilmalidir (40,41).

Antispazmodik ilaclar

[BS’li bazi hastalarda anormal gastrointestinal motilite ve diiz
kaslarin anormal kasilmalari semptomlara sebep olmaktadir.
Toplam 2154 hastanin incelendigi 23 randomize kontrolli
calismayu birlikte degerlendiren bir meta analizde hiyosin, pi-
naveryum ve otilonyum plasebodan daha etkili bulunmustur
(33).

Cin'de yapilan 427 hastayt iceren bir ¢alismada ise pinaver-
yum'un diyare baskin IBS'de karin agrisini azaltmada ya da
defekasyon diizenini saglamada faydali oldugu gosterilmistir
(42).

Nane yagy; kalsiyum kanal blokaji ile diiz kas gevsemelerine
neden olarak antispazmodik etkilidir. Meta-analizlerde plase-
bodan daha faydal oldugu gosterilmistir (33).

Prosekretuvar Ajanlar

Konstipasyon baskin IBS'de (IBS-C) lubiproston ve linaklotit
enterositleri etkileyerek klor, bikarbonat ve stvi sekresyonu-
nu arttiran, gastrointestinal gecisi hizlandiran orijinal ilaglar-
dir.

Lubiproston klor kanal protein-2 (CCl-2) iizerinden etki
etmektedir. 1171 IBS tanili hasta ile yapilan 2 biiyiik rando-
mize calismada lubiproston alan hastalarin %18’inde tiim
semptomlarda azalma gortilmiis olup ilacin karin agrisint
azaltmadaki etkisi istatistiksel olarak anlaml fakat diisiik bu-
lunmustur. Bulanti yan etkisi (%8) nedeniyle ilacin kullanimi
kisitlanmaktadir (43).

Linaklotit guanilat siklaz-C (cGMP) iizerinden etki eden 14
aminoasitli bir peptittir. Gastrointestinal gegisi hizlandirmasi-
nin yaninda agri aktivitesini de azaltir. 1604 hasta ile yapilan
Faz 3 caligmalarda > %30 oraninda karin agrisinda azalma ya-
nit1 goriilmistiir. Bu calismada yaklagik %20 hastada ishal-di-
yare goriilmis olup bu sebeple ilaci birakan hastalarin orani
%5 ile kisithdir (44).

Plekanatid bir diger guanilat siklaz C agonisti kronik idiyopa-
tik konstipasyon tedavisinde kullanilmak zere 2017'de FDA
onay! almistir.

Serotonerjik ilaglar

Bir santral sinir sistemi hormonu olan serotonin gastrointes-
tinal motilite ve visseral uyarilmayi etkilemektedir (45). Alo-
setron diyare baskin IBS hastalarinda geleneksel tedavilere
yanit vermeyen durumlarda kullanilabilmektedir. Plasebo
ile kiyaslandiginda %15’e varan terapdtik etkisi vardir. Doz
bagimli kabizlik ve idiosinkratik iskemik kolit potansiyel yan
etkileridir (40).

Ondansetron ise bir 5 hidroksitriptamin-3 antagonisti olup
alosetrondan daha az potenttir. Yakin zamanda yapilan pla-
sebo kontrollii cift kor bir calismada giinde 1-3 kez 4-8 mg
ondansetronun diyare baskin IBS'de defekasyon diizeninde
global 1BS semptomlarinda ve siskinlik hissinde azalma sag-
ladigi ancak karin agrisina etkisinin olmadig gosterilmistir
(47).

Opioidler

Tim gastrointestinal traktta, agr1 hissini azaltp intestinal
transiti yavaslatan, opioid reseptorleri bulunmaktadir. Etkin-
ligine dair kanitlar az olmasina kargin Mii opioid reseptorle-
rine karst etkili olan loperamid siklikla diyare baskin iBS'de
kullaniimaktadir (33).

Eluksadolin ise; delta, k¥ ve mu (w) reseptorleri tizerinden
etki eden, 2427 hasta ile yapilan faz 3 calismalarda diyare bas-
kin IBS'de plaseboya kiyasla etkili olan orijinal ilactir. Karin
agrisina etkisi gosterilememistir (48). Yan etki olarak 5 pank-
reatit ve 8 Oddi sfinkter spazmi vakasi bildirilmistir. Alkol kul-
lanan ya da pankreatikobiliyer hastaligi bulunan hastalarda
kullanim1 Gnerilmemektedir.

Antibiyotik ve Probiyotikler

IBS tedavisinde, rifaksimin gibi, az absorbe edilen antibiyo-
tik etkili ilaclar konstipasyon olmayan 1BS’lerde kullanila-
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bilmektedir. 1260 hastadan olusan faz 3 caligmalarda global
semptomlarda ve siskinlikle plaseboya kiyasla azalma gortil-
miistiir. Ancak etkisi kisitlhidir (49). Bir diger genis prospektif
caligmada ise rifaksiminin tekrarlayan dozlart glivenli ve etkili
bulunmustur (50).

Rifaksimin diyare dominant 1BS'de onayli olmasina karsin
relaps cok siktir ve etki mekanizmast tam bilinmemektedir
GD.

Bifidobacterium veya Lactobacillus tiirlerinin azaltilmig form-
larint iceren probiyotiklerin kullaniminda karin agrist ve glo-
bal IBS semptomlarinin azaldigini gosteren 3 randomize ¢a-
lismay1 ve 501 hastay1 inceleyen bir metaanaliz yayinlanmigtir
(33).

Antiinflamatuvarlar

IBS hastalarinda barsak mukozasinda hafif diizeyde inflamas-
yon gortilmesinden dolayr 6zellikle post-enfeksiyoz olan IBS
vakalarinda antiinflamatuvar tedaviler denenmistir. Ancak
5-amino salisilik asit ve prednol tedavisinin faydast kanitlana-
mamustir (52).

Histamin Reseptor Antagonistleri

IBS hastalarinda triptaz ve histamin salinimiyla mukozal mast
hiicre aktivasyonu ve visseral hipersensitivite gortilmektedir.
Kiiciik bir plasebo kontrollii calismada H1 reseptor antago-
nisti olan ebastin calisiimig olup visseral hipersensitiviteyi
azaltigr ve semptomlarda rahatlama saglandig gortilmiistiir

(53).
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Antidepresan ve Psikolojik Tedaviler

Beyin-barsak akst ve anormal santral sinir sistemi agr1 sen-
sitizasyonundan dolay1 IBS tedavilerinde antidepresanlar ve
psikolojik tedaviler etkili olabilmektedir. 744 hasta ile yapilan
11 randomize kontrollii calismada trisiklik antidepresanlar
IBS tedavisinde plasebodan daha etkili bulunmustur. Trisik-
lik antidepresanlar antikolinerjik etkileri ile intestinal transiti
yavaglatirlar ve karin agrisint azaltmada da plasebodan daha
etkili bulunmustur (33).

Meta-analizlerde; bilissel davranisct tedaviler ya da hipnoterapi
gibi psikolojik tedavilerin faydali oldugu gosterilmis olup hip-
noterapi ile diisik FODMAP diyetinin etkinliginin benzer ol-
dugu gosterilmistir (33). Ancak diyet ve hipnoterapi birlikteli-
ginin sadece hipnoterapiye tistiinliigii gosterilememistir (54).

Hastalarin psikolojik tedavilere ulagmasi zor olmakla birlikte
erken psikolojik tedavilerle IBS tedavisinin faydasina dair bil-
giler yeterli degildir.

Tamamlayici Tedaviler

Konvansiyonel tedavi alan 1BS tanili hastalarin bircogu teda-
viden tatmin olmay1p alternatif tedavilere yonelmektedir. Bit-
kisel tedavilerin faydalar1 hakkinda kesin bilgiler olmamakla
birlikte birka¢ ¢aliyma mevcuttur. Sar1 kantaron ve STW-5
denilen bitki ekstrakti calismalarda denenmis olup STW-5
plaseboya kiyasla faydali bulunmug olmasina kargin sar1 kan-
taronun faydasi gosterilememistir (55).

Melatonin kullaniminin da IBS hastalarinda karin agrisint
azalttigina dair calismalar mevcuttur (56).
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