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Kronik Diyareye Giincel Yaklasim

Current Approaches To Chronic Diarrhea

Oz

Kronik ishal dort haftadan uzun siiren digki kivaminda azalmayla beraber giinliik dis-
ki1 miktarmm 200 gr iizerinde olmasidir. Digkilama sikliginda artista kronik diyarenin bir
pargast olarak dikkate alinmalidur. Tyi bir 8ykii ve fizik muayene kronik diyare yaklasimin-
da en 6nemli basamaklardir ve bazi durumlarda direk tedavi i¢in yeterlidir. Diyet, ilaclar,
enfeksiyonlar, inflamatuar barsak hastaliklari kronik ishalin potansiyel nedenlerindendir.
“Alarm semptomu” olan hastalarda organik hastaliklar agismndan endoskopik incelemeler
tan1 yaklagiminda ilk basamak olmalidir. Kronik diyare {i¢ gruba ayrilabilir; sulu ishal (os-
motik, sekretuar ve fonksiyonel), yagli ishal (malabsorbsiyon) ve inflamatuar ishal (infla-
matuar barsak hastaliklar).

Abstract

Chronic diarrhea, defined as a decrease in stool consistency for more than four weeks
with daily stools over 200 grams. The increase in the frequency of defecation should be
considered as part of the chronic diarrhea. Getting a good history and physical examina-
tion are the most important steps for the evaluation of chronic diarrhea and this may be
sufficient to direct therapy in some cases. Diet, medications, enfections, inflammatory bo-
wel disease are some potential causes of chronic diarrhea. Patients with "red flag signs"
endoscopic examinations for organic diseases should be considered first in the diagnos-
tic approach. Chronic diarrhea can be divided into three groups; watery diarrhea (osmo-
tic, secretory and functional), fatty diarrhea (malabsorption), and inflammatory diarrhea
(inflammatory bowel disease).

Kronik ishal sik rastlanilan bir yakmmmadir, toplumda sikligmm yaklasik % 5 oldugu tah-
min edilmektedir. ishal disk1 kivammin azalmastyla beraber giinliik disk1 miktarmm 200
gr lizerinde olmasidir, kronik ishal ise 4 haftadan fazla siiren ishal olarak tanimlanir (1).
Haftada 3 kez ile giinde 3 kez olan diskilama siklig1 normal kabul edilmektedir. Ayrica giin-
de 3 kezden fazla olan digkilama sayisida ishal taniminin bir pargasi olarak dikkate alin-
malidir. Ancak hastalar genellikle tek basma digkilama sayisiin artigini ishal olarak deger-
lendirmeyip, daha ¢ok digk1 kivammin azalmasini ishal olarak algilamaktadir (2,3). Bazi
durumlarda ise fekal inkontinans ishal olarak ifade edilebilmektedir.



1. Oykii: Hastanin degerlendirilmesindeki ilk adim
hastanm ishalden ne kastettiginin ve 6zelliklerinin sorgulan-
mast olmalidir. Klinik ykiiniin aydinlatilmasinda baz1 kri-
tik sorular sunlar olabilir (4);

- Diski kivamimi azald1 yoksa digki kivami normal ama dis-
kilama sikligim artt1?

- Bu durum fekal inkontinans m1 yoksa ishal mi?

- Devamli ishal mi var? Yoksa ishal- konstipasyon epizod-
lart m1 var?

- Semptomlarun diurnal siklig1 ve perioditesi nasil? Gece
ishal devam ediyor mu?

- Ishalle veya ishalsiz kan geliyor mu?

- Steatore diisiindiirecek bulgular var mi1? (Yagh diski, sin-
dirilmemis gidalar gibi)

- Irritable barsak sendromu agisindan taniy1 destekleyen
ozellikler var m1? (Digkilama ile karm agrismin rahatla-
masi, digkiy1 tam bosaltamama hissi gibi)

- Hastann kullandigi ilaglar neler, medikal ve cerrahi 6z-
gegmis nasil?

- Ishalin diyet ve beslenmeyle iliskisi nasil?

- Ishalin cilt, goz ve eklem semptomlart ile birlikteligi var
mi?

Not: Yas > 50, kilo kayb, rektal kanama, nokturnal ishal,
anemi veya diskida gizli kan pozitifligi gibi “Alarm Semp-
tomu ” ya da “Alarm Bulgusu” olan hastalarda organik has-
taliklar agisindan endoskopik incelemeler tan1 yaklasiminda
ilk basamak olmalidir.

Kronik ishalde fonksiyonel etiyolojileri diisiindiiren du-
rumlar; uzun siireli semptom varlig1 (> 1 y1l), belirgin kilo kay-
binin olmamasi (< 5 kg), gece ishalinin ve diskida kanm ol-
mamasidir (5,6). Bu gostergeler % 70 oraninda fonksiyonel
problemlerle iligkilidir (6).

Anamnezde baz1 6zellikler yonlendirici olabilir, 6rnegin
diski sayisinin fazla ancak voliimiiniin az oldugu durumlar-
da kolonik tip, daha az digkilama siklig1 ile digk1 voliimii-
niin fazla oldugu durumlarda ise ince barsak tipi diyareden
s0z edilebilir ancak giivenirligi kisithdir (7). Ayrica aglk-
ta digkilama olmuyorsa ozmotik diyare ile daha ¢ok iligki-
lendirilebilinir.

2-Fizik Muayene: Sistemik muayenede; malniitris-
yon, anemi, 6dem, boy kisalig1 ve gomaklagsma malabsorb-
siyonun objektif bulgularindan olup, kétii kokulu ve agik ren-
kli diski, kopiiklii-gazli digkilama ve diskida sindirilmemis
gida varligida malabsorbsiyonu diistindiiriir. Ancak bu asi-
kar patolojik bulgular kronik diyare nedeniyle bagvuran has-
talarda sik goriilmez. Karin muayenesinde hassasiyet veya
ele gelen kitle hekimi inflamatuar barsak hastalig1 (IBH) ve
neoplazi olasilig1 agismdan alarma gegirmelidir (4). Flushing
bulgular1 karsinoid tiimor iligkili ishali akla getirmelidir.

Altta yatan otonom néropati ve bag doku hastaliklari agi-
sindan, ortostatik degerlendirme, deri, eller ve eklemler dik-
katlice gozden gecirilmelidir. Tagikardi, exoftalmus, canl ba-
kis varligi altta yatan hipertroidi varligmi diisiindiirtmelidir.

Rektal muayene mukozal duvar defektleri, rektumda kit-
le, prolapsus, anal sfinkter kontinansi ile ilgli bilgiler sag-
layabilecegi i¢in sisitemik muayenenin bir pargasi olarak mut-
lak yapilmadir.

Digkida kan varligi ishali olan hastada mukozal hastali-
&1 diislindiiriir, bu alarm semptomu daha once tan1 almig he-
moroid ya da kolonik divertikiil varligina baglanmamali ve
alarm semptomu olarak ileri tetkik yapilmalidir (4).

3. Laboratuar Testleri: Baslangig laboratuar testleri kan-
da; tam kan sayimi, sedimentasyon, karaciger fonksiyon test-
leri, bobrek fonksiyon testleri, total protein, alblimin diize-
yi, tiroid stimiilan hormon ve elektrolit diizeylerini igerir.
Baslangic digki testleri ise; diski direk baki, kiiltiir, parazit
(li¢ kez) ve diskida gizli kandir. Fekal kalprotektin, son za-
manlarda kullanilan nétrofillerden aciga ¢ikan bir protein-
dir. Bu inflamasyon ve aktivite markerinin pozitifligi bii-
yiik oranda inflamatuar barsak hastaligini1 gostermektedir.
Fekal kalprotektin pozitif hastalarda inflamatuar barsak has-
taliklar1 agisindan endoskopik inceleme 6ncelikli olarak ya-
pilmalidir. Oykiisiinde antibiyotik kullanim &ykiisii olanlar-
da diskida C. Difficile toksini bakilmali, laksatif kotiiye kul-
laniminin oldugundan siiphelenilen durumlarda diski lak-
satif taramas1 (6rn sodyum, potasyum, magnezyum, fosfat,
stilfat, fonoftaleyn, bisacodyl) incelemesi yapilmalidir (8).

Fekal pH antibiyotik kullanmayan hastada basit ve ¢a-
buk sonug veren bir testtir. pH’s1 < 5,5 olan asidik bir dis-
ki laktoz intolerransini gosterir. Fekal elektrolit diizeyi os-
motik diyareyi sekretuar diyareden ayirdetmek i¢in kulla-
nilir (9). Fekal osmotik agigin hesaplanmasi i¢in su asagi-

daki formiil kullanilir. Normal osmolalitesi 290
mOsm/kg’dur.

Fekal osmotik agik =290 - 2 x (disk1 sodyum + diski
potasyum)

Osmotik diyarede > 125 mOsm/kg, sekretuar diyarede
ise <50 mOsm/kg’dur (10). Ayrica aglikta devam eden is-
hal sekretuar tip ishali diistindiirtir.

Seyahat dykiisii olanlarda Giardia ve Kriptosporidium en-
feksiyonlar1 kolaylikla g6zden kagabilecegi i¢in rutin digk1 in-
celemesinin yanisira Giardia ve Kriptosporidium antijen test-
lerinin yapilmasi uygun olur. Kronik ishal ile bagvuran
geng (< 40 yas) ve herhangi alarm semptomu veya bulgusu
olmayan (kilo kaybu, rektal kanama, nokturnal ishal ve ane-
mi, diskida gizli kan pozitifliginin olmamas1) hastalarda ge-
nellikle semptomlar diyare dominant irritabl barsak sendro-
mu gibi fonksiyonel etiyolojiyle iliskilidir (11). Yagl digki-
lama, digkida sindirilmemis gida artiklarmin olmasi steatore
acisindan siiphe uyandirmali ve yagda eriyen vitamin eksik-
ligi bulgulan agisindan; ciltte morluklar (vit K eks), gece kor-
Ligii (vit A eks), ve osteopeni/osteoporoz (vit D eks) hasta
degerlendirilmeli ve tetkikleri istenmelidir.

Kronik ishalin spesifik tanisin1 koymakta siklikla rekto-
sigmoidoskopi veya kolonoskopi gereklidir, 6rnegin mik-
roskobik kolit tanis1 biyopsiyle konulabilir (12).

www.kliniktipdergisi.com | 9




Tablo 1. ilaca bagli ishaller (13).

Osmotik ishal

Malabsorptiona bagh ishal

Sitratlar, fosfatlar, siilfatlar

Akarboz (karbonhidrat malabsorbsiyonu)

Magnezyum igeren antiasitler ve laksatifler

Aminoglikozidler

Sekerli alkoller (mannitol, sorbitol, ksilitol)

Orlistat (Yag malabsorbsiyonu)

Sekretuar ishal

Tiroid replasman tedavileri

Antiaritmikler (kinin) Tiklopidin
Antibiyotikler (amoksisilin/klavulanat) Psédomembrandz kolit (Clostridium difficile)
Antineoplastikler Antibiyotikler
Biguanidler Amoksisilin
Kalsitonin Sefalosporinler
Kardiyak glikozidler (digitaller) Klindamisin

Kolsisin Florokinolonlar
Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar (mikroskobik kolite sebep olablirler) Antineoplastik ajanlar
Prostaglandinler (misoprostol) Immunosupresif ilaglar
Tiklopidin

Motiliteyi uyaranlar

Makrolidler (eritromisin)

Metoklopropamid

Stimulan laksatifler (bisocodil, senna)

Tablo 2. Kronik Ishal Sebepleri (9,10,11,13,14)

Inflamatuar Ishal Steatore (Yaglh) Sulu Ishal
Inflamatuar Barsak Hastaliklar1 | Malabsorbsiyon Sendromlari Osmotik Ishal

-Ulseratif kolit/Crohn hastali1

-Amiloidoz

Laksatif kotitye kullanimi (osmotik)

-Ulseratif jejunoileit

-KH malabsorbsiyonu (laktoz intoleransi gibi)

Niitrisyonel (Mg, PO4, SO4)

Enfeksiy6z ishaller

-Colyak hastalig

Karbonhidrat malabsorbsiyonu

-Pseudomembranoz kolit

-Gastric By-Pass

Sekretuar Ishal

-Invaziv bakteri (Yersinya, Tb)

-Lenfatik bozukluk (KKY)

Laksatif kotiiye kullanimi (non-osm)

-Ulseratif viriisler (CMV,HSV) |-Ilaglar (orlistat, akarboz) Kolojenik ishal
(postkolesistektomi,t. fleum)
-Invaziv parazitler (Amebiazis) |- Mezenterik iskemi Bakteriyel toksinler

Iskemik kolit

-Noninvaziv ince barsak parazitleri (giardiazis gibi)

Inflamatuar Barsak Hastaliklart

Radyasyon koliti -Bakteriyel asir1 gogalma -Ulseratif kolit/Crohn hastalig1
Neoplazi (kolon ca, lenfoma) -Kisa Barsak Sendromu -Mikroskopik kolit
Divertikiilit -Whipple hastalig1 -Divertikiilitler

Maldigesyon sendromlari Vaskiilitler

-Hepatobiliyer hastaliklar Ilaglar/ toksinler

-Pankreatik yetmezlik Motilite bozukluklar1

-Artmig safra asitleri

-Post-vagotomi ishali

-Post-sempatektomi ishali

-Diyabetik Otonom Noropati

-Hipertroidi

-[rritabl Barsak sendromu (IBS)

Noroendokrin Timorler

-gastrin, VIP,somatostatin

-mastositoz, karsinoidler

-madiiller tiroid karsinomu

Neoplazi (kolon ca, lenfoma, villoz adenoma)

Addison hastaligi
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[rritabl barsak sendromu (IBS) sulu ve daha cok emos-
yonel durum ile tetiklenen ishale sebep olur, kramp tarzin-
da karin agris1 ve siskinlik ishal ya da kabizlik seklinde de-
giskenlik gosteren digkilama durumuna gore degisir. Mo-
dern toplumlarda fonksiyonel ishalin en sik sebebi IBS’dir.

4. Kronik ishal Sebepleri ve

Ayiriclr Tani

-flaglar: Antibiyotikler, antidepresanlar, antihipertansif-
ler (beta bloker, ACE inh.) diiiretikler, antikonviilzanlar, li-
pid diisiirtici ajanlar, antidiyabetikler (biguanidler), H2 res
antagonitleri, proton pompa inhibitorleri, teofilinler ve ke-
moterapdtik ajanlarm bazilar iatrojenik olarak kronik isha-
le sebep olabilir. Kronik ishale sebep olan bazi ilaglar tab-
lo 1’de verilmistir.

-Enfeksiyonlar: Kronik ishale sebep olan enfeksiyon-
lar sunlardir (12,14).

Bakteriyel enfeksiyonlar; Clostridium difficile, Campy-
lobacter sp, Salmonella sp, Tropheryma whipplei, Aeromo-
nas, Plesiomonas shigelloides, Yersinya sp, Mikobakteriyum

Paraziter enfeksiyonlar; Giardia lambla, Entamoeba
histolitica, Kriptosporodium, Mikrosporodia, isospora bel-
li, Ascaris, Strongyloides sterkoralis

Viriis enfeksiyonlari; Citomegaloviriis, Herpes simplex
virlis

Kronik ishali inflamatuar, yagli ve sulu olmak {izere ii¢
gruba ayirabiliriz. Sulu ishal ayrica osmotik ve sekretuar tip
olmak {iizere iki alt gruba ayrilabilir. (Tablo 2) (12,14,15).
Fakat elbetteki tiim kronik ishaller kesin olarak sulu, yag-
l1 ya da inflamatuar olarak ayrilamaz bazi durumlarda ¢a-
kisma durumu olabilir. Genellikle pek ¢cok kronik ishal se-
beplerinin hepsini test edip tedavi etmek pratik olmadigm-
dan, tetkikler 6ncesinde ishalin tipini katagorize etmek ayi-
rict tani listesini daraltarak tantya ulasmada gereksiz tetkik
istemini azaltir. Bu nedenle hekim miimkiinse ishalin infla-
matuar, sulu veya steatore olduguna karar vererek tetkikle-
rine baglamalidir.

*Inflamatuar Ishal: inflamasyon sonucu intestinal
epitelin hasari, emilim bozuklugu ve intestinal sekresyon so-
nucu hasta kanli mukuslu digkilamadan s6z ediyor veya la-
boratuar testlerinde inflamasyonla birlikte digkida kan ve 16-
kosit mevcutsa inflamatuar ishalin pek ¢ok sebebinin aydmn-
latilmasi igin bir sonraki adimda klasik olarak kolonosko-
pi planlanmalidir. Kolonoskopik incelemede terminal ile-
umda entiibe edilmeli, rutin biyopsiler almmalidir. Kolonos-
kopik ve histopatolojik degerlendirme inflamatuar barsak
hastaliklarm (iilseratif kolit, crohn hastalig1 gibi) enfeksi-
yoz kolitlerden ayirmada siklikla yol gostericidir (11).
Son yillarda inflamasyon gostergesi olarak fekal kalprotek-
tin 6l¢limii tan1 asamasinda bir basamak olarak yerini almig-
tir. Alarm semptomu ve bulgusu olmayan hastalarda, ikin-
ci asamada diskida kalprotektin bakilmasi, yiiksek saptan-
mas1 durumunda inflamatuar barsak hastaliklari agisindan

endoskopik incelemelere yonlendirilmesi ancak diisiik sap-
tanmasi durumunda inflamatuar barsak hastaliklarmdan uzak-
lagilarak diger incelemelerin (diskida parazit, diski direk baki-
bakteriyoloji vs.) yapilmasi onerilmektedir (14). Kronik in-
flamatuar ishale eslik eden bulanti-kusma, dispepetik yakin-
malar veya melena durumunda 6zofagogastroduodenosko-
pi yapilmali, inflamatuar barsak hastaliklarma eslik eden iist
gastrointestinal sistem tutulumu ekarte edilmelidir. Orne-
gin Crohn hastaliginda yetigkinlerde yaklasik % 3 oranin-
da ve cocuklarda % 50 oraninda iist GIS tutulumu bildiril-
migstir (16). Crohn hastaliginda abdominl agri, ishal, ates, pe-
rianal fissiir-fistiil, gaitada gizli kan pozitifligi sikken,
kanli ishal daha seyrek gériiliir. Ulseratif kolitte erken bas-
langig, distal kolit ve proktitte daha ¢ok rektal kanama, is-
hal, agr1 ve tenezm 6n planda iken, daha yaygn tutulumlar-
da kanli ishal, kilo kaybi, ates ve anemi mevcuttur.
Iskemik kolit, radyasyon koliti, ince barsak lenfoma ve
tiimdrlerinin, kolon tiimérlerinin inflamatuar ishale sebep

Sema 1. Kronik ishale yaklagim (14).

| > 4 haftadan uzun siiren ishal

¢ Alarm semptomu/bulgular;
Yag>50, rektal kanama, kilo kaybi,
nokturnal ishal, anemi, GGK (+)

v

yok

var,

— | ENDOSKOPIK INCELEME

inflamatuar ishal |

pozitif |

| Fekal Kalprotektin

'

Diski bakteriyoloji, parazit (x3),

ince barsak biyopsisi, ince barsak RN | Enfeksiyoz ishal |
S1v1 aspirasyonu

>300 gr/24 saat Diski agirlig: <300 gr/24 saat |

v

Pseudo diyare; IBS,inkontinans |

Y

Diskida yag >7 gr/24 saat |

| Y

| Steatore yok | | Steatore |

| <7 g/24 saat

l | Pankreas MR/CT- enteroklizis |

| >50 mOsmol/kg Osmotik gap <50 mOsmol/kg saat |

| Y

| Osmotik ishal | | achik testi |

| Sekretuar ishal |

Y

Ayiric tant igin spesifik testler |
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olabilecegi goz oniinde bulundurulmali, ince barsak ve tiim
batin goriintiilemeleri yapilmalidir.

-Yagh ishal: Intestinal emilim ve sindirim fonksiyon-
larinda bozulma sonucu malabsorbtif ve maldigestif ishal
olusur. Colyak hastaligi (gliiten sensitif enteropati), intes-
tinal by-pass cerrahisi, mezenterik iskemi, giardiasis, ince
barsakta bakteriyel asir1 cogalma gibi durumlarda absorb-
siyon kapasitesinde azalmaya sebep olurken, pankreatik en-
zimlerin ya da safra asitlerinin eksikligi yetersiz sindirime
sebep olur (15). Klasik semptomlar1 abdominal distansiyon,
kotii kokulu, gazli, bol miktarda, yagl digskilama (steatore)
ve kilo kaybidir. Colyak hastaligi malabsorbtif bir durum ol-
masina karsilik, baglangicta sulu ishal gibi seyredip irritab-
le barsak sendromu ile karisabilir. Eslik eden demir eksik-
ligi anemisi, kronik yorgunluk, kilo kayb, infertilite ve ka-
raciger enzim yliksekligi durumunda ¢olyak hastaligida akla
gelmelidir. Colyak hastaliginda gliitene karsi olusmus anti-
korlar s6z konusu oldugundan IgA antigliadin antikorlar, IgA
antiendomisyum antikorlar1 ve anti doku transglutaminaz an-
tikorlari, duodenal biyopsiyi takiben tanty1 konfirme eder. An-
cak selektif IgA eksikligi durumunda oto antikorlarin yanlig
negatif saptanabililecegi akilda tutulmalidir (17).

-Sulu Ishal: Sulu ishalde 6ncelikle kullanilan ilaglar goz-
den gegirilmelidir. Osmotik diyareye sebep olabilecek lak-
toz, friiktoz ve sorbitol sorgulanmalidir. Diyabet sik ve oto-
nom noropati, ince barsak bakteriyel asir1 gogalmasi, eslik
eden ¢olyak hastaligi, pankreatik yetmezlik ve karbonhid-
rat malabsorbsiyonuna sebep olabilecek tatlandiric1 ve an-
tidiyabetik ilaglar yoluyla ishale sebep olabilir (18). Safra
tuzu malabsorbsiyonu sulu ishalin sik nedenidir ancak ba-
zen de yagli ishal seklinde goriilebilir. Safra asitlerinin %
95’1 ileumdan tekrar emilerek enterohepatik dolasimda re-
sirkiile olur. Bu doniisiim ¢esitli nedenlerle bozuldugunda
(6rn. ileal Crohn hastalig1 ya da ileal rezeksiyon nedeniy-
le) kolona gegen ¢ok miktarda safra asitleri kolonik elek-
trolit ve su sekresyonunu artirarak ishale sebep olur (19). Bu
hastalar safra asiti baglayici kolestiraminden fayda gortir.
Mikroskopik kolit gibi mukozal hastaliklarm bazilarida sulu
ishale sebep olabilir. Mikroskopik kolitte makroskopik ola-
rak kolonoskopik inceleme normaldir ancak son yillarda ya-
pilan ¢caligmalarda lineer fissiir, noduler mukozal yapilar ve
kabarikliklar kollajendz kolitle daha ¢ok iliskilendirilmeye
baslanmigtir. Bu hastalalarda budezonid, safra asiti bagla-
yicilari, bizmut salisilat, aminosalisilat, prednizolon ve
immunsupresif ajanlar ile semptom kontrolii saglanabilir (20).
Tiroid hastalig1 endokrin nedenler arasinda gorece daha sik
ishal sebebi olup daha nadir olarak artmis VIP, serotonin,
gastrin veya kalsitonin salgilayan néroendokrin tiimérler vo-
limlii sekretuar ishale sebep olurlar (13). Kronik ishale yak-
lagim algoritmasi sema 1’de gosterilmistir.
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