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Ozet: YBH (Yangisal Bagirsak Hastaligi), yangi hiicrelerinin ince ve kalin bagirsakta lamina propriyaya
infiltrasyonu ile karakterize bir grup gastrointestinal bozukluktur. YBH’nin etiyolojisi bilinmemektedir. Bununla
birlikte konak¢inin bireysel duyarliligi, genetik yap1 ve ¢evre etkilerinin 6nemi agiktir.

YBH’nin ilag tedavisi genellikle kortikosteroid, azathioprin ve metronidazolii icermektedir. Kortikosteroidler,
YBH’nin tedavisinin baslica dayanagi olup en sik kullanilani prednizolondur. Azathioprin, kronik steroid tedavi-
sinin yan etkilerinin ve kortikosteroidlerin dozunun azaltilmasini saglamak i¢in kullanilabilen immunsupresif bir
ilagtir. Metronidazol, antibakteriyel ve antiprotozoal 6zelliklere sahiptir ve immunomodulatér etkisi olduguna
dair kanitlar bulunmaktadir.

Probiyotikler, agiz yoluyla alindiginda bagirsagin mikrobiyel florasimi diizenleyici ve tedavi edici yararl etkileri
olan non-patojenik canli mikroorganizmalardir. Deneysel ve klinik ¢alismalar, YBH’nin tedavisinde
probiyotiklerin potansiyel bir tedavi edici etkinligi oldugunu gostermektedir. Ancak probiyotiklerin YBH nin
tedavisinde terapdtik bir ajan olarak kesin roliiniin belirlenebilmesi i¢in ¢alismalar hala siirmektedir.

Anahtar Kelimeler: Probiyotik, tedavi, yangisal bagirsak hastalig1.
Inflammatory Bowel Disease And Current Theraphy Approach With Probiotics

Summary: IBD (Inflammatory Bowel Disease) is a group of gastrointestinal diseases, characterized by inflam-
matory cellular infiltrates in the lamina propria of the small or large intestine. The aetiology of IBD is unknown.
However host, genetic and environmental influences are clearly important.

Drugs therapy of IBD usually contains corticosteroid, azathioprine and metronidazol. Corticosteroids are main-
stay of treatment for IBD and prednisolone is the most frequently used. Azathioprine is an immunosuppressive
drug that can be used to allow a reduction in corticosteroid dose and avoid some of the adverse effects of chronic
steroid therapy. Metronidazol has antibacterial and antiprotozoal properties, and there is some evidence that it
has also immune-modulating effect.

Probiotics are viable non-pathogenic micro-organisms that, when ingested, they have beneficial effects in the
prevention and treatment of pathological conditions. Experimental and clinical studies suggest that probiotics are
of potential therapeutic roles in the treatment of IBD. However, clinical studies still continue to define the role of
probiotics as therapeutic agents in IBD.
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Giris

Yangisal Bagirsak Hastaliklar1 (YBH), in-
ce ve kalin bagirsak kanalina lenfositler, plazma
hiicreleri, bazen de nétrofil ve eozinofillerin
infiltrasyonuyla karakterize bir grup idiopatik ve
kronik gastrointestinal bozukluga verilen isim-
dir”'>"°, Hastalik ince bagirsakta, kalin bagirsak-
ta ya da her ikisinde birden sekillenebilmekte-
dir”. Hastalik kompleksi insanlarda oldugu gibi
ozellikle kedi ve kdpek olmak iizere at ve sigir
gibi ¢iftlik hayvanlarinda da saptanmaktadir™.

YBH’nin alt grubunda yer alan ve insan-
larda goriilen Crohn hastaliginin bat iilkelerinde
goriilme siklig1 yaklasik olarak 144/100.000
dolaymdadir ve hastalik dagiliminda 6zellikle 15
ve 25 yas arasindaki genglerde bir artis oldugu
goriilmektedir’.

YBH, basta kediler olmak {izere baz1 evcil
hayvanlarda kronik kusma ve ishalin en yaygin
sebebi olarak tanmimlanmaktadir®. Kopeklerde
ise YBH nin gelisiminde ve ortaya ¢ikmasinda
genetik duyarlilik oldugu bildirilmektedir. Bu
acidan duyarli oldugu disiiniilen 1rklardan
Basenjist, Shar-peis, yumusak-tiiyli bugday
renkli Terrierler yiiksek bir hastalik insidensine
sahiptirler’’. Ayrica bazi wklarin YBH grubu
hastaliklarin bazi formlaria kars1 duyarliliklar
vardir. Ornegin, Basenjis ve Lunderhunlarda
immunoproliferatif hastaliklara, French Buldog
ve Boxerlarda histiyositik kolitise ve Irish
Terrierlerde bugdaya duyarli enteropatiye daha
stk rastlanmaktadir”,

Ulseratif kolit ve Crohn hastaligmin
etiyopatogenezi ayrintili olarak arastirilmis ol-
masina karsin, insan ya da hayvandaki YBH nin
sebepleri hala kesin olarak tanimlanamamis-
tir'™". Yapilan galismalar hastaligin ortaya giki-
sinda mukozal immun sistem, konak¢inin gene-
tik duyarliligi ve cevresel faktorlerin 6nemi ol-
dugunu gostermektedir™>'*. YBH’nin ortaya
c¢ikmasinda intestinal immun sistem ile
mikroflora arasinda bir iligki bulundugu da bildi-
rilmesine karsin bu etkilesimin mekanizmasi tam
olarak aciklanamamaktadir'®.

Insan ve hayvanlarda benzer klinik bulgu-
lar sekillenmekle birlikte YBH’nin ilk goriilen
ve en onemli bulgulart kusma ve ishaldir. Klinik
belirtiler hastaligin sekillendigi bdlge ya da bdl-
gelere bagli olarak degisiklik gosterebilmekte
olup, kusma sadece mide ve duodenum etkilen-
migse ortaya cikabilir. Bununla birlikte jejenum,
ileum ya da kolon etkilenmisse ishal ilk belirti-
dir. Tim gastrointestinal kanalin etkilenmesi
halindeyse hem kusma hem de ishal bir arada

goriilebilmektedir. Hastalik belirtilerine devamli
ya da aralikli olarak ve genellikle haftalarca,
aylarca (ve bazen yillarca) rastlanilmaktadir.
Ishal, ince ya da kalin bagirsaktan ya da her iki-
sinden birden kdken alabilmektedir. ishalle ilgili
bulgular arasinda ikinma kanli ve/veya mukoid
diskilamaya rastlanabilmektedir. Hasta hayvan-
larda kusma ve ishalin yaninda istahsizlik, hal-
sizlik, ates ve kilo kayb1 da ortaya ¢ikmakta-
dir' 14

YBH, baz1 sistemik hastaliklar, kronik
parazitizm, diyet duyarliligi (6rn. gida allerjisi
ya da intolerans), enfeksiydz hastaliklar ve
alimenter lenfosarkoma gibi hastaliklarla kolay-
likla karisabilmektedir. Tanida klinik belirtilerin
yaninda endoskopik muayene ve histopatolojik
inceleme 6nemli yer tutmaktadir'’.

YBH’nin seyri sirasinda endoskopik mua-
yenede gozlenebilen anormallikler; mukozal
gevsekligin artmasi, mukozal graniilitede artis,
submukozal damarlagma kayb1 ve erozyon ola-
rak siralanabilmektedir'’. Histopatolojik olarak
ise intestinal biyopsi Ornekleri genellikle
infiltrasyonun derecesi ve sekonder mukozal
degisiklikler temel alinarak hafif, orta ya da sid-
detli olarak siniflandirilmaktadir. Sekonder degi-
siklikler, wvilluslarda atrofi ve yapigmalar,
epiteliyal anormallikleri ya da fibrozisi igermek-
tedir®’.

Hastaligin klasik tedavisi; kontrollii diyet,
diyete lifli gidalarin ilavesi, anti-
inflamatuvarlarla  kontrol, immuno-supressif
ilaglar ve antibiyotikleri tek tek ya da birarada
icerebilmektedir®'®. Klasik tedavi prosediirii
olduk¢a uzun ve zahmetli bir siirectir, ancak her
zaman hasta bu tedaviye cevap vermemektedir.
Ayrica, klasik sagaltim silirecinde uzun siireli
kullanilmas1 zorunlu goriilen glikokortikoidler
gibi bazi ilaglarin olumsuz yan etkileri nedeniyle
ek bir tedavi de gerekebilmektedir'. YBH’nin
ilagc  tedavisi  genellikle  kortikosteroid,
azathioprin ve metronidazolii icermektedir.
Kortikosteroidler, YBH’nin tedavisinin baglica
dayanagi olup en sik kullanilani prednizolondur.
Azathioprin, kronik steroid tedavisinin yan etki-
lerinin ve kortikosteroidlerin dozunun azaltilma-
st saglamak i¢in kullanilabilen immunsupresif
bir ilagtir. Metronidazol, antibakteriyel ve
antiprotozoal &zelliklere sahiptir ve hiicresel
immuniteyi inhibe ettigi diisiiniilmektedir™.

Klasik tedavi prosediiriiniin sayilan olum-
suzluklar1 nedeni ile son yillarda YBH i¢in farkli
biyolojik tabanli tedavi yontemleri aragtirilmak-
tadir . Probiyotik tedavisinin, diger alternatiflere
gore gelecekte pratikte en fazla yer alacak yon-



tem oldugu diisiiniilmektedir'**'. Probiyotikler,

agiz yoluyla alindiginda sindirim kanalinda ya-
sayabilen, patojenik etkenlere karsi koruyucu ve
tedavi edici yararli etkileri olan, bagirsagin
mikrobiyel dengesini diizenleyen, non-patojenik
mikroorganizmalar olarak tanimlanmaktadir™"?.
Etkilerinin genel mekanizmasi, bagirsak muko-
zasindaki diger patojen mikroorganizmalar igin
mevcut reseptdr bolgelerine yarigsmali olarak
baglanarak, immun sistemi stimule etmesi ve
antimikrobiyel maddelerin salgilanmasimi sag-
lamasi seklinde agiklanmaktadir. Ayni1 zamanda
bagirsak icerisindeki besin maddeleri i¢in pato-
jen etkenlerle yarigsmali olarak hareket ettikleri
belirtilmektedir®. Probiyotiklerin immun sistem
iizerindeki etkisini ise T ya da B hiicrelerinin
proliferasyonu (CD3 antikor ve CD79a antikor
yardimiyla) ya da iNOS (inducible nitrik oksit
sentaz) ile degerlendirmek miimkiin olmakta-
dir>618

YBH ile ilgili yapilan deneysel ve klinik
caligmalar  probiyotiklerin ~ potansiyel  bir
teropatik ajan olabilecegini gdstermis, ancak
kesin sonuglara ulagilamanmustir'®**.  Hangi
probiyotik ajanin ne dozda verilerek yeterli kli-
nik cevabin aliabilecegi de heniiz tam olarak
agikhiga kavusturulamamistir™?*. Bu  yiizden,
hangi probiyotik ajanin hastaligin hangi formun-
da ne dozda verilebileceginin saptanabilmesi igin
hala kontrollii gruplarla karsilagtirmali ¢aligma-
larin yapilmasina ihtiyag duyulmaktadir'®">*.
Bazi aragtiricilar birden fazla probiyotik ajanin
beraber kullanmildigi kombine uygulamalarin
ideal tedavi yontemi olabilecegini bildirmekte-
dirl®%.

YBH’li hastalarin endoskopik muayenele-
rinde probiyotik tedavisini takiben bagirsak mu-
kozasinda sekillenmis olan mikroapseler ile
mukozal iilserasyonda iyilesme olduguna dair
bulgular saptanmustir'®. Crohn hastaligi  ve
ilseratif kolitis sekillenmis hastalarda yapilan
calismalarda da probiyotiklerin tedavide etkin
oldugu ortaya konulmustur'®". Ayrica, kronik
ishalli hastalarda ve akut ishal sekillenen ¢ocuk-
larda yapilan klinik ¢aligmalarda hastalarin
probiyotik tedavisine olumlu cevap verdikleri

bildirilmistir’.

Sonug¢

Bu bilgiler 1s181inda 6zellikle klinisyen ve-
teriner hekimlerin ¢ogu zaman basit bir
gastrointestinal bozukluk olarak diistindiikleri
olgular karsisinda YBH’yi de gbz Oniinde bu-
lundurarak ¢ok daha irdeleyici bir yaklagim igin-
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de bulunmalar1 ve yan etkisi olmadig1 diisiiniilen
yeni tedavi bigimlerini uygulamalar yararli ola-
caktir.
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