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Amaç: Bağırsak hareket bozuklukları, multipl sklerozlu (MS) hastalarda sık görülmektedir. Bu çalışmanın amacı, 
kolon geçiş zamanını araştırmak ve bununla birlikte bağırsak motilite bozukluklarının sıklığı, lezyonların yeri ile 
ilişkisi ve yineleyici multipl skleroz (RR-MS) hastalarında tekrarlayan amiloidoz varlığı ile ilişkisini irdelemektir. 
Yöntem: Bu çalışmaya klinik kesin yineleyici MS (RR-MS)’i bulunan 18 hasta dahil edildi. Bağırsak motilite 
bozuklukları ROMAII kriterlerine göre sınıflandırıldı ve tüm hastalara kolonoskopi yapıldı. Kolonoskopik biyopsi 
örnekleri amiloidoz varlığı açısından değerlendirildi. Colontransit 20 pelet ile kolon geçiş süreleri hesaplandı. 
Bulgular: Hastaların yaş ortalaması 34,3 yıl idi. Hastaların 12’si kadın ve 6’sı erkekti. Ortalama MS süresi 7,6 yıl 
ve genişletilmiş özürlülük durumu skoru (EDSS) ortalama 2,0 olarak bulundu. Hastaların 12’sinde kabızlık ve 
3’ünde ishal bulundu. Hastalarda bağırsak motilite bozuklukları (kabızlık ve ishal) nükslerden 2±1 gün önce ortaya 
çıkmakta ve nüksler sırasında da devam etmekte idi. İstatistiksel olarak, bağırsak işlev bozukluğu ile atak sayısı 
arasında (p = 0,021) korelasyon saptandı. Kolon geçiş süresi ile atak sayısı ve MS süresi (sırasıyla p = 0,013, p = 
0,006) arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki vardı ve buna ek olarak hiçbir hastanın biyopsisinde amiloidoz 
saptanmadı. Sonuç: Bu çalışmada, uzun süreli kolon geçiş zamanı ve yineleyici MS hastalarında bağırsak işlev 
bozukluğu(özellikle kabızlık) varlığını göstermektedir. Patofizyolojisi ise henüz tam bilinmemektedir. 

Anahtar kelimeler: Barsak hareket bozukluğu, multipl skleroz, kolon geçiş süresi, amiloidoz 

 

Bowel motility disorders in multiple sclerosis and its relation to amyloidosis 

Objective: Bowel motility disorders are frequent in multiple sclerosis (MS) patients. The objectives of this study 
are to investigate the colon transit time, the frequency of bowel motility disorders, their relation to the location of 
lesions and the presence of amyloidosis in  relapsing remitting multiple sclerosis (RR-MS) patients. Methods: 
Eighteen patients with clinically defined RR-MS were included in this study. Bowel motility disorders were 
classified according to ROMA II criteria. All patients underwent colonoscopy. Colonoscopic biopsy specimens 
were evaluated for the presence of amyloidosis. Colonic transit times were calculated with Colontransit 20 pellets. 
Results: There were twelve women and six men in the study group with a mean age of 34.3 years. Mean 
duration of MS was 7.6 years. Median expanded disability state score (EDSS) was 2.0. Twelve multiple sclerosis 
patients had constipation and three had diarrhea. In eight patients, bowel motility disorders (constipation and 
diarrhea) appeared 2±1 days before the relapse and persisted during the relapses. Statistically, bowel dysfunction 
was significantly correlated with the number of relapses (p=0,021). Colon transit time had a statistically significant 
relation to the number of relapses and the duration of MS (p=0.013, p=0.006; respectively). None of the patients 
had amyloidosis. Conclusion: This study shows the presence of prolonged colon transit time and bowel 
dysfunction (especially constipation) in RR-MS patients. The pathophysiology of gastrointestinal motility disorders 
in MS is still controversial. 
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Bağırsak işlev bozukluğu, sağlıklı kesime göre MS 
hastalarında daha sık görülen bir belirtidir ama bu 
konuda yapılan araştırmalar kısıtlıdır (1,2). MS 
hastalarında, spastisite ve koordinasyon 
bozukluğundan sonra, mesane ve bağırsak işlev 
bozuklukları, günlük işlevleri ve çalışmayı sınırlayan 
en önemli faktörlerden biridir (3).   

Bağırsak işlev bozukluğu hastalarda psikiyatrik ve 
sosyal sıkıntılara yol açabilir. MS ile ilgili olarak 
literatürde birçok çalışma bulunmasına rağmen 
bağırsak hareket bozukluğu ve tedavisi hakkında 
kısıtlı sayıda makale bulunmaktadır. MS’te işlev 
bozukluğu sorununu tanımlamak için, bizim objektif 
tanı kriterlerine ve objektif problem tanımlarına 
ihtiyacımız bulunmaktadır. Gastrointestinal hareket 
bozukluklarında, Roma II kriterleri standart 
semptomatik ölçek olarak kabul edilmektedir, fakat 
MS hastalarında bu dereceleme sistemi oldukça öznel 
olabilir (4). Bundan dolayı, kolon geçiş zamanı 
ölçümü gibi ek objektif tanı yöntemleri, bu hastalar 
için kullanılabilir bir tercih olabilir. MS süreğen 
inflamatuar demiyelinizan bir hastalıktır ve diğer 
süreğen iltihabi hastalıkları olan hastalara benzer 
şekilde gastrointestinal sistemde amiloid birikimine 
neden olabilmektedir.  

Bu çalışmada, yineleyici MS hastalarında 
gastrointestinal sistem (GIS) hareket bozukluklarının 
varlığını tanımlamak, hastalarda bağırsak hareket 
bozukluklarını göstermek ve yineleyici MS 
hastalarında hastalığın tekrarlama sıklığı ile 
ilişkilendirmek için kolon geçiş zamanını ölçmek 
amaçlanmıştır. Ayrıca, bağırsağın patolojik 
incelemesi ile beraber, bağırsakta amiloid birikimine 
bağlı değişiklikler olup olmadığını araştırmak 
amaçlanmıştır.  

Yöntem 

Poser ve McDonald kriterlerine (5) göre klinik kesin 
yineleyici MS tanısı konan 18 hasta çalışmaya dahil 
edildi. Tüm hastalar, Dr.Lütfi Kırdar Kartal Eğitim 
ve Araştırma Hastanesi'nden takip edildi. Herhangi 
bir gastrointestinal bozukluğu olan, ameliyat geçiren 
veya ilaç kullanan ve özel bir diyet hikayesi olan 
hastalar, çalışma dışı bırakıldı. Yerel etik komitesi 
çalışmayı onayladı ve tüm hastalara çalışma 
hakkında bilgi verildi. 

Hastalığın şiddeti EDSS ölçeği ile hesaplandı (6). 
Geriye dönük olarak tüm hastalık süreci boyunca 
atak sayıları hesaplandı ve ataklar sırasında ve ya 
öncesinde gözlemlenen GİS hareket bozuklukları ile 
ilgili bilgiler hasta takip kartlarından elde edildi. 
Bağırsak işlev bozukluğunun semptomatik 
değerlendirmesi hekim tarafından ROMA-II ölçütleri 
ile yapıldı. Kolonoskopi tüm hastalara aynı 
endoskopi uzmanı tarafından Gastroenteroloji 
Bölümü'nde Pentax video kolonoskop AT-3840 L ile 
yapıldı. Tüm kolon segmentleri terminal ileuma 
kadar incelendi ve ek olarak inen ve çıkan kolondan 
iki biyopsi alındı. Biyopsi örnekleri mikroskop 
altında değerlendirildi ve kristal viole, Kongo 
kırmızısı amiloid boyası ile boyandı. Arhan ve ark 
(7) tarafından tanımlanan şekilde kolon geçiş süreleri 
ölçüldü. On gün sonra, tüm hastalarda kolonoskopla 
inceleme sonrasında kolon geçiş zamanı ölçümü 
yapıldı. 20 adet radyo-opak madde ile işaretlenmiş 
(Sitzmarks kapsül Konsyl İlaç, Fort Worth, Teksas) 
kolon kapsülleri ağızla alındıktan hemen sonra ve 4. 
gün de düz abdominopelvik grafi çekilerek sayıldı. 
Bizim laboratuarımızın referans değeri, hastaların 
kolonlarında ≤ 5 kapsül kalması normal olarak kabul 
edilen değerdir. Kolonlarında > 5 kapsül kalan 
hastalar yavaş geçiş olarak kabul edildi. Kolon geçiş 
süreleri, tüm hastalık boyunca oluşan atak sayısı ve 
süresi, hastalığın (EDSS) şiddeti ile karşılaştırıldı. 
İstatistiksel analizler, bir bilgisayar programı ve kare 
testi ile yapıldı ve sonuçların değerlendirilmesi için 
Mann–Whitney U testi kullanıldı. 

Bulgular 

12 kadın ve 6 erkek hasta araştırmaya dahil edildi. 
Alınan hastaların yaş ortalaması 34,3 yıl olarak 
bulundu. Ortalama hastalık süresi 7,6 yıl ve ortalama 
tüm hastalık süreci boyunca oluşan atak sayısı 7 
olarak bulundu. Çalışmaya giren hastaların ortalama 
EDSS puanı 2,0±1,0 olarak bulundu. ROMA II 
ölçütlerine göre 12 hastada kabızlık ve 3 hastada 
ishal tespit edildi. Bir tane hastada, kabızlık ve ishal 
birlikte mevcuttu. İki hastada herhangi bir şikayet 
tespit edilmedi. 

Geriye dönük olarak ataklarla olan ilişki 
sorgulandığında, 8 hastada ataktan 24-48 saat 
öncesinde bağırsak işlev bozukluğu ortaya çıkmakta 
ve atak boyunca devam etmekteydi. Bağırsak işlev 
bozukluğu, atak sayısı ile ilişkili olarak bulundu 
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(p=0,021). Tablo 1, demografik, klinik ve laboratuar 
bulgularını sunmaktadır. Hastaların 13 tanesinde, 
kolon geçiş süreleri gecikmiş olarak bulundu. 
Bunların 12’sinde kabızlık ve 1’inde ishal tespit 
edildi. Hem ishali hem de kabızlık şikayeti bulunan 
bir hastanın kolon geçiş zamanı uzun olarak bulundu. 
Sadece sağ kolonda geçiş süresi uzaması bulunan 
hastaların sayısı 2’idi. Sol kolonda geçiş süresi 
uzaması bulunan 4 ve sigmoid kıvrımda uzaması olan 
hasta sayısı ise 7’idi. Toplam atak sayısı, uzamış 
kolon geçiş süresi ile ilgili olarak bulundu (p=0,013). 
Hastalık süresi ile kolon geçiş süresi ilişkili bulundu 
(p=0,006). Hastalık şiddeti (EDSS) ve kolon geçiş 
süresi arasında istatistiksel olarak anlamlı bir ilişki 
yoktu (p=0,936).  

On beş hastanın kolonoskopi bulguları normal 
bulundu, 2 tanesinin nonspesifik koliti mevcuttu ve 1 
tanesinde de birden fazla polip saptandı. On altı 
hastadan alınan biyopsilerin histopatolojik 
incelemesi, normal sınırlar içindeydi. İki hastanın 
biyopsilerinde hafif nonspesifik inflamasyon tespit 
edildi. Amiloid depolanması gösteren herhangi bir 
biyopsi örneği tespit edilmedi. 

Tablo 1. Araştırmadaki hastaların, demografik 
bilgileri, ölçülen kolon geçiş süreleri ve klinik 
bulguları  
Cinsiyet 

(K/E) 

Yaş 

(Yıl) 

MS 

Süresi 

EDSS Barsak 

Disfonksiyonu 

Kolon Transit 

Zamanı 

K 30 5 2.0 Kabızlık Uzamış 

E 38 12 3.5 Kabızlık Uzamış 

K 26 8 2.0 Kabızlık Uzamış 

E 37 10 1.5 Kabızlık Uzamış 

K 39 4 2.0 Şikayeti yok Normal 

K 43 12 1.5 Kabızlık/Diyare Uzamış 

K 53 16 3.0 Kabızlık Uzamış 

K 25 5 2.0 Kabızlık Uzamış 

E 27 4 1.0 Diyare Normal 

E 35 8 2.0 Kabızlık Uzamış 

K 41 8 2.0 Şikayeti yok Normal 

K 21 1 0.5 Diyare Normal 

E 34 10 2.0 Kabızlık Uzamış 

K 43 9 2.0 Kabızlık Uzamış 

K 25 2 0.5 Kabızlık Normal 

E 24 6 3.0 Diyare Uzamış 

K 37 7 2.5 Kabızlık Uzamış 

E 40 10 2.0 Kabızlık Uzamış 

 

Tartışma ve sonuç 

MS hastalarının çoğunluğu, hastalıklarının seyri 
sırasında gastrointestinal sorunlarla karşılaşır. Ortaya 
çıkan anormallikler bu müzmin ve zayıflatıcı 
hastalıktan muzdarip hastaların yaşam kalitesini 
önemli ölçüde etkileyebilir. Bu sıkıntılar çoğunlukla 
mesane ya da genital sistemin diğer işlev bozukluğu 
ile birliktedir. Bağırsak işlev bozukluğu(özellikle 
kabızlık), gastrointestinal sorunlar arasında en çok 
rastlananıdır. İshal ve idrar kaçırma da daha seyrek 
görülür (1,2,8). 

MS hastalarında bağırsak işlev bozukluğu ile ilgili 
çalışmaların sayısı sınırlıdır ve hasta grupları 
çoğunlukla küçüktür. Bazı çalışmalarda kabızlık 
prevalansı % 39-73 oranında bildirilmiştir (9-11). Bu 
çalışmaların çoğunda MS’teki bağırsak işlev 
bozukluğunu bulmak için klinik bulgular veya anket 
kullanılmıştır. 

Bir çalışmada, gastrointestinal motilite ölçümleri 
sintigrafik olarak yapılmıştır ve bu çalışmada gastrik 
boşaltımda belirgin bir yavaşlama olduğu 
gösterilmiştir (12). Bizim çalışmamızda da bağırsak 
hareket bozuklukları (kabızlık ve ishal), yüksek 
oranda (% 85) bulundu. Weber ve ark (8) tarafından 
yapılan bir çalışmada, 16 hastanın 15'inde kabızlık 
bulunmuş ve 14 tanesinde kolon geçiş süresi artmış 
olarak bulunmuştur. Başka bir çalışmada ise, MS 
seçilimi yapılmamış bir halk taramasında kabızlık 
280 civarında bulunmuştur (13). 

Bu arada kabızlığın varlığı, uzamış kolon geçiş süresi 
ile ilişkilidir. Bu nedenle kolon geçiş zamanı ölçümü, 
objektif kabızlık tanısı için kesin ve pratik yaklaşım 
olabilir. Bu çalışmanın zayıf yönü, bir kontrol 
grubunun olmamasıdır, ama sağlıklı insanların 
kolonoskopi gibi invazif bir yöntemle bakmak 
oldukça güç bir durumdur. 

Biz, hastalığın şiddeti ve kolon geçiş süresi arasında 
herhangi bir ilişki bulamadık. EDSS, MS’teki 
özürlülük ve bozukluğun bazı yönlerini 
kapsamaktadır. Hastanın bağırsak ve mesane 
fonksiyon bozukluğundan ne kadar etkilenmiş 
olduğunu göstermektedir, fakat tam bir 
değerlendirme yapmamaktadır (3). Bu açıdan EDSS, 
MS’teki barsak işlev bozukluğunu değerlendirmek 
için güvenilir bir ölçek değildir. İş göremezlik 
Durum Ölçeği (ISS) (14) bağırsak fonksiyonunu 
birbirinden ayrı olarak normal (-0-) ölçüsünden, 
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inkontinans ya da yetersiz ostomi nedeniyle sık sık 
idrara çıkma (-4-) olmak üzere ayırmaktadır. 
Cambridge Multipl Skleroz Temel Puanı (15) 
güvenilir bir sonuç ölçütü olarak görülmüştür (16). 
MS hastalarında,  bağırsak işlev bozuklukları ve 
bunların yol açtığı özürlülüğü ayrıntılı olarak 
değerlendirmek için pratikte kolay uygulanabilir olan 
başka ölçeklere ihtiyaç duymaktayız. 

Başka bir çalışmada kolon geçiş zamanı ile hastalığın 
süreci arasında bir ilişki bulunamadığı gösterilmiştir 
(15). Bizim çalışmamızda ise kolon geçiş zamanının 
uzaması ve MS sürecinin birbiriyle ilişkili olduğu 
gösterilmiştir.  

Lawthom ve ark (17) başvuru semptomu olarak 
kabızlık şikayetiyle gelen bir vaka bildirmişlerdir. 
Bizim çalışmamızda MS hastalarında bağırsak işlev 
bozukluğunun atak ile ilişkili olduğu ve MS 
ataklarında kolon işlev bozukluğunun bir belirteç 
olabileceği bildirilmiştir. Çünkü hastalarımızın % 
44’ünde atak öncesinde ve atak sürecinde eşlik eden 
bağırsak problemleri görülmüştür.  

Kabızlığı bulunan MS hastalarının anorektal duyuları 
bozulmaktadır, fakat sürekli inkontinans oluşumunda 
bu bozulmuş duyunun bir ilgisi bulunmaktadır (18). 
MS’te kabızlık patofizyolojisi araştıran çalışmalar 
çoğunlukla hedef organa odaklanmıştır. Özellikle 
kabızlığı olan hastalarda, pelvik taban koordinasyon 
bozukluğu kanıtlanmıştır (8,19–21). Patofizyolojik 
olarak, gastro-kolik refleks azalması, pelvik taban 
spastisitesi, yetersiz hidrasyon, fiziksel aktivite 
eksikliği ve karın duvarı kas güçsüzlüğü de 
suçlanmaktadır (3).  

GIS motilitesini etkileyen başka bir mekanizma ise 
CBS nöropeptidlerinin etkisidir. Son yıllarda 
bağırsaktaki serotoninin rolü yaygın olarak 
incelenmiştir. MS hastalarında serotonin gibi 
nörotransmitterlerin seviyeleri azalmaktadır ve 
bunun, MS kabızlık patogenezinde bir rolü olabilir 
(22). Bu mekanizmayı daha iyi anlamak için, daha 
ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. Tegaserod, kısmi bir 
5HT4 agonistidir ve intrensek primer afferent 
nöronları uyararak, kısmen peristaltizmi artırır, ama 
aynı zamanda sistemik bir etkiyle de uyarır ve etkin 
bir şekilde kabızlığı olan hastalarda etkili olur (23). 
MS hastalarında oluşan kabızlık problemlerinde bu 
ilaçlar da kullanılabilir ancak daha ileri çalışmalara 
ihtiyaç duyulmaktadır. 

Kolonoskopi, hastalarda tümörler veya inflamatuar 
bağırsak bozuklukları gibi kabızlığın diğer 
nedenlerini dışlamak ve bağırsak fonksiyon 
bozukluğunun bu hastalarda sadece işlevsel olduğunu 
göstermek için yapıldı. Kolon dokusundan biyopsi, 
mikroskopik kolit ya da amiloidoz gibi farklı bir 
hastalık ve ya inflamatuar infiltrasyon varlığı 
hakkında bize ipuçları verebilir. Kolon dokularında 
yapılan patolojik incelemeler organik hastalıkları 
kanıtlayan herhangi bir spesifik bulgu ortaya 
koymamıştır. Bizim çalışmamızda, kolonda herhangi 
bir amiloid birikimi ortaya konulamamıştır. 

Sonuç olarak, bağırsak işlev bozukluğu MS te sıktır 
ve bağırsak işlev bozukluğu olan MS hastaları ile 
ilgili olarak kontrollü, büyük nüfus çalışmalarına için 
ihtiyaç vardır. 
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